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As doencas emergentes e reemergentes passaram a representar um desafio aos sistemas nacionais de
saude, especialmente dos paises em desenvolvimento, muito embora as previsdes para este inicio de século
tenham vislumbrado um periodo com menor freqiiéncia de ocorréncia de doencas infecciosas, em
consequéncia de um maior desenvolvimento tecnolégico. Lamentavelmente, porém, estas previsées nao se
cumpriram, em parte porque os beneficios advindos de novas tecnologias ndo se difundiram com a necessaria
rapidez e equidade, em parte pelo surgimento de novos patégenos e reemergéncia de outros que eram
considerados sob controle.

Além dos problemas socioecondmicos e politicos, é importante mencionar, também, os fatores
macrofacilitadores existentes no Brasil e outros paises da América Latina, tais como as alteragfes ambientais
(desmatamentos, constru¢des de usinas, queimadas, exploracao de recursos naturais etc.) e alteracdes
demograficas (maior migracdo devido ao grande aumento de viagens, aumento populacional, provocando
maior contato entre as pessoas, aumento do indice de pobreza, saneamento basico precéario); associados aos
fatores intrinsecos aos agentes patogénicos, também chamados de microfacilitadores (capacidade de
mutacao, viruléncia, formas de transmissao, resisténcia).

Atualmente, foi relatada a existéncia de 1.407 agentes patogénicos que infectam humanos, sendo que 58%
causam zoonoses, 208 sdo agentes virais que determinam 77 doengas emergentes ou reemergentesl.

Frente aos problemas decorrentes destas enfermidades, os organismos internacionais tém gerado um grande
namero de documentos contendo recomendagdes de linhas de atuacdo, para que sejam alcancados certos
objetivos, sendo eles resumidos em quatro:

1. vigilancia;

2. pesquisa e desenvolvimento;
3. prevencdao e controle e

4. adequacdo de infra-estrutura?.

Quando se pensa em melhorar a capacidade dos servigos de saude publica para a vigilancia epidemioldgica,
verifica-se que ha uma pequena estrutura disponivel no Pais e que a sua otimiza¢ao requer integracéo das
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instituicbes e esforcos combinados entre profissionais de muitas areas, particularmente médicos e médicos
veterinarios, além de criatividade.

Justificativa para uma proposta de vigilancia das encefalites eqiina

Os equliinos apresentam grande susceptilibilidade a diferentes agentes virais, podendo, portanto, ser utilizados
como indicadores, ou mesmo sentinelas, da circulagdo de determinados virus em uma area ou regido. As
doencas nestes animais, de uma forma geral, tém aumentado, principalmente em funcéo do intenso transito
destes animais.

Outro aspecto muito importante em relacdo aos eqliinos é a dificuldade que os veterinarios clinicos tém quanto
ao diagnostico das causas de quadros neurolégicos. O diagnéstico conclusivo é possivel apenas com
utilizacéo de técnicas laboratoriais convencionais e de biologia molecular. Como exemplos destas doencas
gue possuem sintomatologia comum podem ser citadas as encefalites eqiinas, a raiva, a toxoplasmose, a
herpesvirose as intoxicagfes, a fusariose, a clostridiose, a Febre do Nilo Ocidental etc.

Associado a estes fatores, ha um relaxamento dos regulamentos sanitarios, tendo em vista a priorizacdo das
normas direcionadas ao comércio internacional de bovinos e de seus subprodutos.

As encefalites equinas sdo doengas infecto-contagiosas zoondéticas, de carater agudo, causadas por virus da
familia Togaviridae, género Alphavirus, com uma grande variedade de hospedeiros e reservatérios, incluindo
aves e mamiferos, e que apresentam intenso tropismo pelo sistema nervoso central3.

Ao género Alphavirus pertencem trés espécies de virus causadores de encefalites equinas: Eastern equine
encephalitis virus (EEEV), Western equine encephalitis virus (WEEV) e Venezuelan equine encephalitis virus
(VEEV) 4. As doencas causadas — denominadas encefalite eqiiina do leste (EEL), encefalite eqiiina do oeste
(EEO) e encefalite equina venezuelana (EEV) — receberam esta denominac&o de acordo com a localizac&o de
sua primeira identificacao.

Os agentes causais sao RNA-virus, de cadeia simples, ndo segmentados, de sentido positivo, esféricos, com
60-70 nm de diametro, apresentando envelope com projecées (espiculas de glicoproteina) 4. Possuem cinco
proteinas estruturais (C, E3, E2, 6K e E1), sendo a E1 a mais conservada e a E2, aquela que apresenta maior
polimorfismo intra e interespecifico4.

Na classificagé@o internacional dos arbovirus, estes eram classificados como arbovirus do grupo A. As
encefalites eqlinas estéo restritas ao continente americano e, independente do tipo, induzem a mesma
sintomatologia em equinos infectados: conjuntivite, febre; alteragfes de reflexo; andar em circulo; os animais
tentam aumentar seu apoio e, quando caem, apresentam movimentos de pedalagem, paralisia e morte. Em
humanos, a doenca se instala de forma subita, com febre, dor de cabega, conjuntivite, vémitos e letargia,
progredindo rapidamente para delirio e coma. Os sinais nervosos consistem em rigidez de nuca, convulsdes e
reflexos alterados.

A encefalomielite equina do leste (EEL) foi a primeira a ser detectada, em equinos da regido leste dos Estados
Unidos (Massachussets), em 1831. Este foco foi o maior que ocorreu em humanos, com 38 casos3. E a que
apresenta maior letalidade em equinos e humanos, 80% a 90% e 65%, respectivamente. E freqiiente um curso
bifasico, ou seja, a febre, a dor de cabeca e o vomito persistem por dois dias, h4 uma aparente recuperacéo e
depois uma subita e fulminante encefalite. Em sobreviventes desta encefalite é freqliiente, também, o
aparecimento de sequelas como o retardo mental, convulsfes e a paralisia.

O ciclo de transmissdo da EEL se apresenta com um ciclo basico silvestre (entre aves silvestres), envolvendo
a participacdo de mosquitos do género Culex e um segundo ciclo em passaros locais, do qual participam
mosquitos dos género Aedes. O homem e o eqlino sdo hospedeiros acidentais e ndo contribuem para a
manutenc¢ao dos virus.
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A distribuicdo do virus da EEL no continente americano € apresentada na Figura 1, havendo quatro grupos
antigénica e geneticamente distintos. No Brasil, a pesquisa de anticorpos e o isolamento viral permitiram
identificar Estados nos quais ja héa circulacao viral, demonstrados na Figura 2.

Grupo |

Grupo Il
Grupo lIB
Grupo I

Tiwstitwin Pasieor

Figura 1. Distribuicdo da encefalite equina do leste nas Américas®.
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Imstituitn Pasteur

Figura 2. Distribuicdo da encefalite eqiiina do leste no Brasil.

O Estado de Sao Paulo é o que tem realizado o maior nimero de isolamentos e identificagdo de virus da
encefalite equlina do leste em equinos, com trabalhos realizados, principalmente, por Carneiro (1937)>%;
Nilsson & Sugay (1962)6 e Kotait et al. (1992)7, sendo que a presenca de anticorpos em humanos foi bem
estudada por Iversson et al. (1982)8, ao estudar humanos com quadro de encefalite no Vale do Ribeira, em
periodo pds-epidemia da encefalite do Rocio.

O virus da EEO foi isolado em 1938, na regido oeste dos Estados Unidos. Ha identificacdo de diversos
subtipos, porém, sé o subtipo classico possui importancia epidemioldgica, cuja distribuicdo estd demonstrada
na Figura 3. Sua letalidade em equinos € de 20% a 30%, podendo chegar a 50%. Em humanos é de 3% a 4%
3. A sintomatologia em eqiiinos e em humanos é semelhante aquela determinada pela infeccdo com o EEL.

http://www.cve.saude.sp.gov.br/agencia/lbepa29_encefa.htm (4 de 9)29/1/2007 08:57:49



:: BEPA - Boletim Epidemiol6gico Paulista ::

CANADA
ESTADOS UNIDOS
MEXICO
HAITI

J - GUIANA

*&’ - ARGENTINA

URLIGUAT
BRASIL

Institwin Pasiear

Figura 3. Distribuicdo da encefalite eqliina do oeste nas Américas0,

A atividade virica maxima acontece no inicio do verdo e o ciclo basico tem como reservatérios naturais as

aves e 0s passaros silvestres, que apresentam viremia com titulos altos, suficientes para infectar vetores,

principalmente do género Culex. Humanos e equinos sao hospedeiros acidentais, que apresentam viremia
com titulos baixos.

O virus da EEOQ ja foi isolado no Brasil, em vetores, na Floresta da Tijuca, no Rio de Janeiroll, e em
algumas oportunidades foram encontrados anticorpos em equinos e humanos 8.

O virus da encefalomielite eqiiina venezuelana, ou o complexo venezuelano, é uma reemergéncia com um
carater “explosivo”, envolvendo geralmente muitos humanos. S&o classificados seis subtipos (de | a VI),
sendo que algumas variantes sdo chamadas de epizodticas e outras de enzodticas. As do subtipo | sdo
denominadas IAB, IC, ID, IE e IF e a do subtipo Il sdo denominadas IlIA, 11IB, IlIC e llID. Até alguns anos
apenas duas variantes eram consideradas epizodticas (IAB e IC)12. Mais recentemente a cepa IE passou a
ser associada a surtos em equinos e humanos, demonstrando a alteragéo da viruléncia de uma cepa
conhecida como avirulenta para equinos. Estes surtos ocorreram em Chiapas e Oaxaca (México),
apresentando mortalidade de até 50% dos animais 13,

A Figura 4 apresenta a distribuicdo conhecida dos subtipos dos virus da encefalomielite eqliina venezuelana.
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Figura 4. Mapa mostrando a distribuicdo conhecida dos virus pertencentes ao complexo da
encefalomielite eqliina venezuelana. Subtipos sdo indicados em paréntesisl2.

Os eqinos, nesta enfermidade, sdo amplificadores dos virus e hd, ainda, relatos de isolamento destes
subtipos em cerca de 30 outras espécies de mamiferos. Entre estes podem ser destacados isolamentos
realizados em morcegos hematéfagos (Desmodus rotundus) e em morcegos frugivoros Artibeus lituratus,
Carollia perspicillata e Uroderma bilobatum14. 15, 16, Os morcegos podem atuar como hospedeiros
alternativos para manutencao da circulagédo viral, especialmente quando muitas espécies de mamiferos
silvestres terrestres adquirem imunidade.

O trabalho de maior repercusséo realizado no Brasil foi o isolamento de virus em Culex sp e morcego
frugivoro Carollia perspicillata, realizado em Iguape, Estado de S&o Paulol.

Encefalite ST. Louis e Febre do Nilo Ocidental
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Ha outras encefalites em equinos associadas a virus da familia Flaviviridae, género Flavivirus, antigamente
pertencentes a familia Togaviridae. O virus da Febre do Nilo Ocidental (FNO), causador de uma das
principais doencas emergentes, foi isolado pela primeira vez em Uganda (Africa), em 1937, e até alguns
anos foi considerada uma doenca do Velho Mundo. Foi em 1999 que o virus da FNO emergiu no Novo
Mundo, sendo identificado como um agente causador de uma encefalite em humanos e equinos, em Nova
York. A partir dai, teve uma difuséo no sentido do oeste dos Estados Unidos e, posteriormente, em direcao
ao México e Caribel?. 18,

Em 2005, foram identificados cavalos, nos Departamentos de Sucre e Cordoba/Colémbia, com anticorpos
antivirus da FNO, sendo este o primeiro registro de atividade viral nas Américasl9, até que, em abril de
2006, o virus foi detectado na provincia de Buenos Aires, em equinos 20. A difuséo do virus da FNO vem
se tornando um problema de saude publica “desconcertante”, tendo em vista as diferencas apresentadas
em ecossistemas tropicais e a provavel atenuacéo do virus ou outro fator ainda inexplicavel.

No Brasil, desde 2002, tém sido realizados esfor¢cos no sentido de se estabelecer a vigilancia
epidemiolégica ativa de aves migratérias, porém ainda ndo houve identificacdo de virus ou de anticorpos,

apesar da grande diversidade de aves migratdrias existentes em algumas regioes 18.
Vigilancia das Encefalites Equinas no Estado de S&o Paulo

Com o objetivo de otimizar as atividades dos laboratorios de saude publica, em particular dos de
diagnostico de raiva, e considerando a alta susceptibilidade dos equinos aos agentes virais ja descritos, o
Laboratério de Diagnodstico do Instituto Pasteur, ao longo dos dois ultimos anos, vem pesquisando a
presenca de virus das encefalites eqliinas em amostras de sistema nervoso central (SNC), provenientes de
equideos que apresentaram quadro clinico com comprometimento neuroldgico, que foram encaminhadas
para o diagnéstico da raiva.

As amostras encaminhadas para o Laboratorio de Raiva do Instituto Pasteur sédo submetidas as técnicas
convencionais para o diagnéstico da raiva, recomendadas pela Organizacdo Mundial da Saude
[imunofluorescéncia direta (IFD) e o isolamento viral em camundongos (IVC)]; caso o resultado tenha sido
negativo para raiva e provocado mortalidade em camundongos, procede-se a pesquisa de virus das
encefalites equinas. Ressalta-se que nos ultimos cinco anos, em meédia, 75% das amostras suspeitas de
raiva de origem equina resultam negativas para a pesquisa de antigeno rabico.

Dada a baixa resisténcia dos Alphavirus as alteragfes de temperatura e de pH, tem sido importante o uso
de técnicas de biologia molecular, como a RT-PCR, com o objetivo de identificar os virus causadores das
encefalites eqlinas, mesmo em amostras nas quais nao foi possivel o isolamento viral em camundongos.
Os resultados deste tipo de procedimento tém sido promissores, uma vez que ja foram identificados e/ou
sequenciados quatro isolados de virus da encefalite eqliina tipo leste nos Estados do Rio de Janeiro e Séo
Paulo 21, 22,

A técnica de IFD, com conjugados especificos para o diagnostico das encefalites eqliinas, também
fornecera importante contribuicdo ao diagnostico diferencial para raiva, encefalites por Alphavirus e febre
do Nilo Ocidental, uma vez que a emergéncia e reemergéncia destas enfermidades ndo podem esperar
uma rede de laboratérios de diagndstico especifica para a vigilancia epidemioldgica.

E necessario ponderar sobre as dificuldades em se realizar a vigilancia ativa e obtenc&o de sucesso com
esta acdo e a possibilidade de os laboratorios de diagnostico de raiva tornarem-se uma excelente opgao
para a realizacdo da vigilancia passiva destas doencas. A vigilancia ativa tem, na maioria das vezes, um
custo proibitivo e requer uma boa infra-estrutura dos servigos de saude, tendo sido comparada, por alguns

autores, como a procura “de uma agulha em um palheiro” 23.
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