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Introducao

As hantaviroses sdo doencgas zoondticas agudas, causadas por virus RNA pertencente a familia
Bunyaviridae do género Hantavirus.

A infec¢do humana pode variar desde assintomatica ou doenca aguda febril inespecifica e autolimi-
tada até suas formas cldssicas, conhecidas como Febre Hemorragica com Sindrome Renal - FHSR e
Sindrome Cardiopulmonar por Hantavirus - SCPH.

A primeira forma cldssica de hantavirose, a FHSR, foi detectada originalmente na Asia, durante a
guerra da Coreia, a partir de 1950, quando as tropas das Nagdes Unidas, principalmente, americanas,
foram acometidas por uma doenga febril, a qual é encontrada fundamentalmente na Europa e na Asia
(Velho Mundo) e esta associada aos virus Hantaan, Seoul, Dobrava e Puumala. Estudos retrospectivos
sugerem o registro dessa sindrome na Russia em 1913 e 1932, no Japao em 1932 e na Suécia, em 1934.

Uma segunda forma clinica da hantavirose recebeu, inicialmente, 0 nome de Sindrome Pulmonar
por Hantavirus — SPH e, posteriormente, a partir da publicagdo dos primeiros casos da América
do Sul, passou a ser denominada Sindrome Cardiopulmonar por Hantavirus, em cuja apresentagdo
predominam manifestagdes cardioldgicas e pulmonares. A doenga foi reconhecida primeiramente
em maio de 1993, na regido de Four Corners, uma area do sudoeste dos Estados Unidos da Amé-
rica — EUA, compartilhada pelos estados do Novo México, Arizona, Colorado e Utah, onde vérios
jovens saudaveis da Nagao Indigena Navajo morreram em um curto periodo de tempo. Seis meses
apos, o virus responsavel pela epidemia foi isolado de um roedor silvestre (Peromyscus maniculatus)
e denominado Four Corners; posteriormente, passou a ser chamado de Muerto Canyon e, por tl-
timo, Sin Nombre. A sindrome cardiopulmonar distribui-se no continente americano (Novo Mun-
do), estando também associada a outros hantavirus, entre os quais, New York, Black Creek Canal,
Bayou, Andes, Laguna Negra, Araraquara, Juquitiba e Castelo dos Sonhos.

A SCPH foi reconhecida inicialmente nos EUA e, a partir do segundo semestre de 1993, na América
do Sul. No Brasil, os primeiros casos foram registrados em novembro de 1993, no municipio de
Juquitiba, estado de Sdo Paulo, acometendo simultaneamente trés irmaos residentes em drea rural.

Essa doenga ndo é nova. Examinando-se amostras de tecidos de pessoas que foram a 6bito por do-
enga pulmonar inexplicada, detectaram-se, por imuno-histoquimica, casos de SCPH em 1978, nos
EUA. Outros estudos retrospectivos, por meio de métodos indiretos soroldgicos, identificaram tam-
bém que hantavirus era o agente etioldgico de enfermidades pulmonares de origem desconhecida,
que ocorreram entre 1959 e 1993 nos EUA, Canad4, Argentina e Paraguai.
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Hipoteses cientificas sugerem uma circula¢do viral de milhares de anos, uma vez que os hantavirus
sdo primariamente virus de roedores e cada um deles, na maioria das vezes, esta associado a uma
unica espécie de roedor (com excegdo, por exemplo, dos gendtipos Andes e Oran, associados ao ro-
edor da espécie Oligoryzomys longicaudatus e do gendtipo Seoul, associado as espécies Rattus rattus
e Rattus norvegicus. A existéncia de altos niveis de concordancia entre o reservatdrio e a filogenia do
hantavirus reforca a teoria de uma coevolu¢io de longo tempo, uma vez que os roedores vivem ha,
pelo menos, 20 milhdes de anos nas Américas.

A epidemia de Four Corners decorreu da combinagdo de condigdes ambientais incomuns. O inverno
entre 1991 e 1992, naquela drea, ndo foi rigoroso, em razdo do fenémeno climatico El Nifio. Habitu-
almente seca, a regido teve chuvas intensas em 1993, o que promoveu crescimento explosivo da vege-
tagdo e, consequentemente, alimenta¢do abundante para os roedores. Essa disponibilidade extra de
alimento, associada a excepcional capacidade reprodutiva desses animais, provocou um incremento
de até dez vezes no numero desses roedores silvestres, exacerbando, dessa forma, o namero de casos
da doenga e dos dbitos inexplicaveis, despertando a atengdo dos servigos assistenciais.

No folclore indigena americano ha referéncias, possivelmente, associadas 8 SCPH, nas quais se diz que
“... se vocé deixar ratos morarem em sua habitagdo, eles tomardo a respiragdo de suas criancas”.



1 Epidemiologia

Situacao epidemiolégica da FHSR

A FHSR recebe diferentes denominagdes em diferentes regides do mundo: nefrosenefrite he-
morragica, na antiga Unido Soviética; febre songo ou febre hemorrégica epidémica, na China;
febre hemorragica coreana, na Coreia; nefropatia epidémica, na Escandinavia; nefrite epidé-
mica ou febre hemorragica epidémica ou nefrite dos Balcas, na Europa; e febre hemorragica
epidémica, no Japao.

A partir do isolamento do virus Hantaan, por Lee e colaboradores, na Coreia, em 1976, verificou-se
que a FHSR encontrava-se distribuida por diversos paises asiaticos e europeus, como Japdo, China,
Manchtria e Russia, estendendo-se também para outros paises do sudoeste asiatico. Em 1986, foi
identificada na Africa.

No entanto, os primeiros casos documentados e compativeis com a FHSR, provavelmente associa-
dos ao virus Hantaan, ocorreram na Europa e Asia, em 1913, na antiga Unido Soviética e China.
Em 1934, foram notificados na Escandinavia e Leste Europeu os primeiros casos, possivelmente
associados aos virus Puumala e Dobrava, respectivamente.

Atualmente, a FHSR mostra-se endémica na Asia, especificamente na China e na Coreia e, na
Europa, nos paises escandinavos (Finlandia, Suécia, Noruega), em alguns paises dos Balcas,
como Eslovénia e Crodcia, além de Franga, Alemanha e Grécia, com incidéncia anual de 150 mil
a 200 mil casos.

Distribuicao da infeccao dos hantavirus do Velho Mundo nas Américas

Nas Américas, apesar da auséncia das espécies de roedores que sdo reservatorios primérios dos han-
tavirus associados a FHSR (exceto o género Rattus, que é de distribuigdo mundial e hospedeiro na-
tural do virus Seoul) tem sido evidenciada a presenca de anticorpos anti-Hantaan e anti-Puumala
na popula¢do humana e em roedores. Esses hantavirus, provavelmente, foram introduzidos no Novo
Mundo com os roedores murineos, representados pelo rato do telhado (Rattus rattus) e a ratazana
(Rattus norvegicus), originalmente europeus.
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Essa hipdtese sustenta-se por inquéritos soroldgicos realizados com roedores peridomésticos em
1981 e 1983, que indicaram a prevaléncia de anticorpos anti-Hantaan em ratos capturados nos muni-
cipios de Belém/Para (56%), Sdo Paulo/Sao Paulo (14%), Recife e Olinda/Pernambuco (6%) e Buenos
Aires/Argentina (11%), sem a presenca de doen¢a humana. Em outro estudo obteve-se o isolamento
do virus Seoul de um exemplar de Rattus norvegicus em Belém, no estado do Para, também sem
ocorréncia de doen¢a humana.

Inquérito soroldgico em roedores peridomésticos dos EUA mostrou uma prevaléncia para o virus
Seoul de 12% na Filadélfia e de 8%, em Houston.

Nos Estados Unidos (1984), correlacionou-se uma alta incidéncia de doenca cronica renal com infec-
¢do do virus Seoul em habitantes de Baltimore, Maryland e uma alta prevaléncia desses agentes em
Rattus norvegicus. Em Pergaminho, Argentina, detectou-se uma prevaléncia de 2,4% para anticorpos
IgG anti-Hantaan em pacientes de arenavirus.

Na populagdo humana brasileira, pesquisas sorologicas realizadas no periodo entre 1976 e 1993
evidenciaram, principalmente por meio das técnicas de Imunofluorescéncia Indireta — IFI ou
Ensaio Imunoenzimatico - Elisa a presenga de anticorpos IgG anti-Hantaan no Para (5,7%),
Rondoénia (11,8%), Amazonas (45,2%), Pernambuco (5,5%), Bahia (31,1%) e Sao Paulo (30,0%); de
anticorpos anti-Hantaan e anti-Puumala, no Amazonas (19,3%) e Parana (5,0%); e IgG anti-Hantaan,
anti-Puumala e anti-Seoul em dois estudos no estado de Sio Paulo (3,0% e 8,2%).

No entanto, devido a baixa especificidade dos testes soroldgicos utilizados na época, os estudos ne-
cessitam ser ampliados e analisados por técnicas mais modernas, visto que os hospedeiros de alguns
virus detectados, Hantaan e Puumala, ndo ocorrem no Brasil, de forma que seria necessario compro-
var a real circulagdo de tais virus.

Situacao epidemiologica da SCPH

Nas Américas

Os hantavirus do Novo Mundo encontram-se disseminados desde o Canada até préximo a regido
sul da Argentina.

Na América do Norte, até 2007, ja haviam sido identificados dezenas de casos no Canada, espe-
cialmente no sul do pais, enquanto que nos EUA, cerca de 350 casos de SCPH foram confirmados,
apresentando uma taxa de letalidade em torno de 40% a 50%. A maioria dos estados americanos tem
transmissdo da infec¢do por hantavirus, mas a maior parte dos casos ocorre no sudoeste americano
e nas estagdes da primavera e verdo.



Néo ha relato de casos humanos da SCPH no México, América Central, exceto no Panama e no
Caribe, embora alguns hantavirus ja tenham sido identificados em roedores capturados no México
e na Costa Rica.

Na América do Sul, até 2002, além do Brasil, ja haviam sido confirmados casos na Argentina, Uruguai,
Chile, Paraguai, Bolivia e Venezuela.

Na Argentina, em julho de 1993, foram notificados os primeiros casos de SCPH. Até 2007, mais de
800 casos haviam sido confirmados, a maior parte deles associados ao perfil agricola de plantagao
de graos em larga escala e muitos dos quais sob forma de surtos. O pais apresenta trés grandes
areas de transmissao e ja tem caracterizado, pelo menos, sete diferentes genétipos virais. A taxa de
letalidade tem sido, em média, de cerca de 23,3%.

No Chile, a SCPH foi descrita em 1995, com a maior parte dos casos sendo registrada no sul do pais.
No territério chileno, o fendmeno da “ratada” foi determinante para o inicio da detec¢do de casos.
Até julho de 2003, haviam sido notificados mais de 300 casos, afetando pessoas do sexo masculino
(72%), com atividade em meio agricola e/ou florestal (50%) e com idade média de 31,5 anos. Cerca
de 16% dos casos se apresentaram em menores de 15 anos. A taxa de letalidade global ¢ de 40% a 70%
das exposi¢des que ocorrem em ambiente ocupacional.

Em 1995, foi reconhecido o primeiro caso de SCPH no Paraguai. O surgimento da doenca, que ocorre
principalmente na regido do Chaco Paraguaio, foi atribuido a uma invasdo de residéncias rurais por ratos
fugitivos de uma regido de varzea, inundada durante o periodo de chuvas torrenciais. Até 2007, haviam
sido registrados mais de 140 casos, com uma taxa de letalidade de 10% a 20%. Cerca de 38% dos pacientes
eram do sexo masculino e idade média de 29 anos, com intervalo de 12 a 70 anos. A infec¢ao por hantavirus
¢ bastante frequente em populagdo indigena, na qual se detectou coeficientes de prevaléncia de até 40%.

No Uruguai, a SCPH comporta-se de uma forma diferenciada em relagéo aos paises vizinhos, pois
ocorre esporadicamente e apresenta uma taxa de letalidade considerada baixa (25%). Desde o pri-
meiro diagndstico em 1997 até 2007, menos de 90 casos haviam sido detectados. A doenca, na maio-
ria das vezes, atingiu adulto jovem, do sexo masculino (78,9%) e esteve associada as atividades rurais
ou entrada em locais ou ambientes fechados ha algum tempo, restringindo-se a regiao sul do pais.

A Bolivia tem registrado casos esporadicos desde 1997, totalizando menos de 120 até o final de 2007.

Em 2002 a Venezuela registrou seus dois primeiros e tinicos casos até o momento.

No Brasil

No periodo de novembro de 1993 a dezembro de 2009, foram confirmados 1.169 casos de hantavirus.
Deste total, 473 (40,5%) foram registrados na regido Sul, assim distribuidos: 211 (18,0%) no estado de
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Santa Catarina, 184 (15,7%) no Parana e 78 (6,7%) no Rio Grande do Sul. Na regido Sudeste ocorre-
ram 372 casos (31,8%), sendo 236 (20,2%) em Minas Gerais e 136 (11,6%) em Sao Paulo. Em seguida
vem a regido Centro-Oeste, com 176 casos (15,1%) no Mato Grosso, 66 (5,6%) no Distrito Federal e
51 (4,4 %) em Goias. Na regido Norte foram registrados 80 casos, sendo 73 (6,2%) no estado do Para,
quatro (0,3%) no Amazonas e trés (0,2%) casos apenas em Rondonia. Na regido Nordeste ocorreram
14 casos (1,2%), no Maranhao (11 casos), Rio Grande do Norte (dois casos) e Bahia (um caso).

Quanto ao local de residéncia, 48,3% viviam na zona rural, 46,2% na urbana e 2,4% na periurba-
na. Em 5,4% dos casos, essa informacdo ndo estava disponivel. Entretanto, as investigacdes indi-
cam que a maior parte das pessoas (cerca de 75%) se infectou em meio rural ou silvestre. Cerca
de 50% dos acometidos desenvolviam atividades ocupacionais ligadas ao ramo da agricultura ou
da pecudria.

Do total de pessoas acometidas pela infec¢do, a mediana de idade foi de 33 anos (intervalo de 9 meses
a 80 anos). Quanto a faixa etdria, 1,6% dos casos foram registrados entre 0 e 9 anos; 10,2%, de 10 a
19 anos; 76,4%, entre 20 e 49 anos; e 2,8%, acima de 60 anos. Cerca de 80% das pessoas acometidas
eram do sexo masculino.

A taxa geral de letalidade foi de 42%, no entanto observa-se um decréscimo ao longo dos anos. A taxa
geral de letalidade por sexo foi de 37,5% entre os homens e de 45,9% entre as mulheres.

SCPH em criancas

No Brasil, os casos de SCPH em criangas representam 8,6% (N = 100). Este resultado é superior ao
encontrado nos EUA, inferior ao do Chile, que se encontra em torno de 15%, similar ao da Argentina,
que se situa entre 12%, considerando-se os casos até 17 anos.

Circunstancias e/ou fatores determinantes a
ocorréncia da doenca

De maneira geral, as atividades agricolas, as domésticas ou as de lazer, que estejam direta ou indireta-
mente associadas a exposi¢do a roedores e/ou suas excretas, constituem os principais fatores de risco
para as infec¢des por hantavirus.

Casos humanos de SCPH também estdo associados a biologia dos roedores silvestres, principal-
mente quando do aumento da densidade populacional desses animais, o que varia conforme as es-
tagdes do ano e decorre de fatores, como competicdes interespécies, alteragdes climdticas, predagdo
e periodo de procriagao.



As precarias condigoes de vida e moradia no meio rural, bem como a suburbanizagao também estdo
relacionadas a transmissdo do virus no Brasil.

Além de fendmenos naturais como a floracdo de bambus, o manejo inadequado do meio ambiente,
como o desmatamento para ocupagdo desordenada do solo, e as alteragdes dos ecossistemas provo-
cadas pelo desenvolvimento econdémico, como construgdes de estradas e de hidroelétricas, podem
contribuir com a ocorréncia de casos ou surtos.

Esses fatores podem ocorrer tanto de forma isolada quanto em conjunto, o que determina certa com-
plexidade a epidemiologia do hantavirus.

Alguns exemplos dessas circunstincias que levam a ocorréncia de hantavirose no Brasil sdo citados
em seguida.

Fenomeno da ratada

Os primeiros casos de SCPH documentados no Brasil, no municipio de Juquitiba, estado de
Sao Paulo, surgiram em forma de surto, com o acometimento da doenga em trés irmaos agri-
cultores. O surto foi associado a dois fatores: a ocorréncia de um fenémeno natural conhecido
como ‘“ratada’ e ao desmatamento de dreas naturais de ocorréncia da “ratada” para construgio
de habitagdes precarias.

A “ratada” caracteriza-se por aumento exarcebado no nimero de roedores de uma determinada
area, gerando uma superpopulagio. Isso ocorre devido a um fenémeno ambiental, causado por
maior oferta de sementes produzidas durante a floracéo e frutificagio ciclica (a cada 10, 20 ou mais
anos) de determinadas espécies de bambus nativos da Mata Atlantica, conhecidos popularmente
como taquaras.

Sdo denominadas taquaras as gramineas autdctones pertencentes a familia das Bambuaceae e as suas
sementes constituem-se em um dos alimentos preferenciais dos roedores silvestres.

Apds um periodo médio de quatro meses de floragdo da taquara, ocorre a seca e a queda dos ta-
quarais, bem como a queda das sementes, conhecidas como “arroz da taquara’, disponibilizando no
ambiente uma abundante oferta de alimentos.

Ao final do ciclo dos bambus, ap6s o término da oferta das sementes da taquara, os roedores silves-
tres, ja em superpopulagio, lancam-se em busca de outras fontes de alimentagao, destruindo planta-
¢oes de qualquer natureza e buscando locais onde sdo depositados alimentos, principalmente graos.
Ingressam, entdo, nos locais de armazenamento ou em domicilios, tendo como consequéncia a trans-
missdo de hantavirus para o ser humano.
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Atividades agricolas

Conceitualmente, isso representa alteragdes na vegetagdo natural. O homem introduz plantas de
interesse comercial que acabam por fornecer aos roedores existentes na natureza uma nova fonte de
alimentacdo e abrigo, atraindo-os para as proximidades do proprio homem e, dada a biologia desses
animais silvestres, aumentando em demasia a sua densidade populacional. Entre a vegetagio que
atrai roedores, destacam-se as culturas de milho e da cana-de-agtcar; o plantio de soja, do arroz e
para reflorestamento; e os capins braquidria e coloniio.

Intimeros casos registrados em Mato Grosso, Sao Paulo, Minas Gerais, Goids e em toda a regiao Sul
do Pais sdo um claro exemplo desse fator determinante, sendo as atividades de plantio, colheita,
transporte e armazenamento, além da moagem de graos, consideradas como situagdo de exposigdo
de risco.

Em dreas onde essas lavouras sdo constantes ha um favorecimento para a manutengéo de grandes po-
pulacdes de roedores silvestres. Periodicamente, quando se esgota o alimento fornecido pelas lavou-
ras, os roedores, segregados pela competicdo, vao em busca de alimentos nas residéncias, nas tulhas
e nos silos, contaminando com suas excretas esses alimentos e, assim, expondo as pessoas a infec¢io.

Capim braquiaria

A colheita, mecanica ou nio, de sementes de capim braquiaria (Brachiaria decumbens) merece uma
especial atengdo na epidemiologia do hantavirus no Brasil. Casos de SCPH foram registrados nos
estados de Sdo Paulo, Minas Gerais e Goids, tendo os pacientes essa ocupagido, o que a coloca como
atividade profissional de risco. O roedor Necromys lasiurus, provavel reservatério do hantavirus
Araraquara, tem como seu ecossistema o Cerrado. E especialmente adaptado a viver no interior do
pasto de braquidria, alimentando-se das sementes e extraindo agua de suas raizes, o que permite a
manutencao de populagido com densidades altissimas dessa espécie de roedor.

Além disso, muitas vezes a braquidria esta associada a outras culturas, como o milho ou cana-de-agtcar,
ou entdo mantida proxima aos ambientes naturais. Nesses casos, tais associagdes favorecem a populagio
de roedores silvestres.

Construcoes inadequadas

Casas, silos, paidis, pocilgas, granjas, cocheiras, galpdes, garagens e demais anexos domiciliares in-
seridos entre ambiente silvestre ou agricola ou rural, sem obedecer a uma distdncia minima de 50
metros desses ambientes, atuam como corredores naturais permitindo a entrada de roedores nos
ambientes humanos.



Além disso, muitas construgdes apresentam péssimas condi¢des de manutencio e de conservagio,
possibilitando a entrada esporadica de roedores silvestres, sejam atraidos por alimentos armazena-
dos ou sejam acidentalmente.

Exemplos tipicos dessa situagdo ja levaram ao registro de casos no interior do estado de Sao Paulo,
Santa Catarina, Goias e Mato Grosso.

Crescimento urbano

A expansdo natural das cidades tem trazido consigo a constru¢dao de moradias em regides rurais,
agricolas e silvestres que circundam os municipios. Casos associados a tal fator foram detectados, por
exemplo, em Minas Gerais, Distrito Federal, Mato Grosso e Sdo Paulo e classificados, erroneamente
para alguns, como de transmissao periurbana.

Alguns municipios apresentaram um crescimento natural de area urbana levando ao surgimento de
novos bairros periféricos pelo loteamento de antigas fazendas, e assim invadindo locais de plantio
abandonados ou mesmo trechos da vegetagdo silvestre. Dessa forma, existem na zona urbana man-
chas de dreas que mantém populagdes de roedores silvestres, permitindo um ocasional contato com
o homem e o0 expondo a infecgdo humana.

Desmatamento/corte de arvores

Diversos casos registrados foram associados as atividades de desmatamento ou de corte de arvores,
sendo o principal relato o que se refere a uma epidemia, em 2001, entre cortadores de pinus no estado
do Parani, onde foram confirmados mais de 30 casos. No Rio Grande do Sul também houve casos
associados ao corte de pinus, assim como no Parana houve registros vinculados ao corte de madeira.
A reserva florestal de pinnus mantinha uma alta densidade de roedores silvestres, devido a dispo-
nibilidade de alimento (semente do pinnus) e de abrigo, favorecendo a infecgdo dos lenhadores por
hantavirus nos acampamentos construidos de forma inadequada.

Atividades domésticas
Os casos de SCPH em mulheres, na sua maioria, estdo associados as atividades domésticas, prin-
cipalmente as de limpeza de ambientes potencialmente contaminados, fechados ou abandonados.

A varredura do peridomicilio também pode ser uma atividade de risco.

A limpeza de silos, depoésitos de graos ou celeiros tem sido também um dos principais fatores deter-
minantes para a ocorréncia de casos de SCPH em todo o Pais.
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Atividade de lazer

A maijoria das atividades ligadas ao ecoturismo ou esportes em ambiente silvestre ou rural, como a
caga e a pesca, representa um limitado risco de exposic¢do, por serem ao ar livre.

No entanto, alguns casos tém sido registrados, por exemplo, no Distrito Federal e na fronteira do Rio
Grande do Sul com o Uruguai, tendo como situagdo de risco, principalmente, atividades ligadas a
pesca. Nessas ocasides, podem acontecer algumas exposi¢des potenciais de risco, tais como o conta-
to direto com roedores mortos ou com suas excretas ou, ainda, montar acampamento em solo com
sinais recentes da presenca de roedores.

Agente etioldgico

Os virus sdo agrupados por linhagens que compartilham propriedades morfologicas, morfogénicas
e antigénicas. A familia Bunyaviridae foi estabelecida em 1975, sendo que esse nome se deve a uma
cidade de Uganda onde foi estabelecido o primeiro isolamento de um virus desse taxon.

Os bunyavirus sdo divididos em cinco géneros: Bunyavirus, Hantavirus, Nairovirus e Phlebovirus,
que infectam animais, e o género Tospovirus, que infecta plantas. Todos, & exce¢ao dos Hantavirus,
sao arbovirus, ou seja, sdo transmitidos de um hospedeiro para outro por meio de artrépodes.

O primeiro protétipo do hantavirus foi isolado em 1976, de um roedor silvestre (Apodemus
agrarius coreae) capturado as margens do Rio Han, que originou o nome de virus Hantaan.
O género Hantavirus possui mais de 20 espécies, a maioria das quais foram relatadas ha poucos
anos. Atualmente, podem-se relatar trés grupos principais de hantavirus: os quatro que estdo as-
sociados a Febre Hemorragica com Sindrome Renal - FHSR; os mais de uma dezena que causam
a Sindrome Cardiopulmonar por Hantavirus - SCPH e os que, apesar de confirmados em roe-
dores capturados, ndo tiveram, até a presente data, determinada a sua patogenia para o homem.

Os hantavirus possuem a forma esférica, medindo aproximadamente 80 nm a 120 nm de didmetro,
compostos por um envelope lipoproteico no qual sdo inseridos peplémeros glicoproteicos. O enve-
lope circunda trés segmentos helicoidais do nucleocapsideo. A sequéncia terminal dos segmentos de
RNA ¢ idéntica para todos os virus que integram o género, mas diferem entre as cepas. O genoma
consiste de trés segmentos de fita simples de RNA, de sentido negativo. O segmento denominado
“longo” (L), possui em torno de 6.300 a 12.000 nucleotideos. O segmento “médio” (M) é constituido
por 3.500 a 6.000, ao passo que o segmento “pequeno” (S) é composto por 1.000 a 2.200 nucleotideos.
O segmento L codifica a polimerase viral, o M codifica as glicoproteinas de envelope G1 e G2, ao
passo que o terceiro codifica a proteina N do nucleocapsideo (Figura 1).



Figura 1 — Representacdo esquematica de virus da familia Bunyaviridae, mostrando os segmentos
do genoma complexado as proteinas do nucleocapsideo. Este e a polimerase encontram-se envol-
vidos pelo envelope lipidico, que contém as glicoproteinas G1 e G2

Ribonucleocapsideo

Envelope Lipidico
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G1eG2

Polimerase

Dimensoes - 80 a 120 mm

Fonte: (GONZALES-SCARANO & NATHANSON (1996) apud Caldas, 2003)

Os hantavirus, de uma maneira geral, recebem o nome do local onde foram detectados pela primeira
vez. Entre os hantavirus identificados, temos os virus Hantaan, Seoul, Dobrava, Puumala, associados a
FHSR; Sin Nombre, Bayou, Black Creek Canal, Juquitiba, Castelo dos Sonhos, Araraquara, Anajatuba,
New York, Andes, Laguna Negra, Oran, Lechiguanas, que podem causar a SCPH; e Thailand,
Thottapalayam, Prospect Hill, Rio Mamoré, Punchana, Rio Segundo, El Moro Canyon, Muleshoe,
Isla Vista, Blue River, Bloodland Lake, Cano Delgadito, Maciel, Pergamino, e Rio Mearim que foram
detectados, até 0 momento, apenas em roedores silvestres, ndo estando associados a doenga humana.

Reservatorios

Os hantavirus, em particular, sdo transmitidos especificamente por roedores silvestres da ordem Ro-
dentia, familia Muridae e Cricetidae. As subfamilias Arvicolinae e Murinae detém os principais reser-
vatorios primarios da FHSR, enquanto que os da subfamilia Sigmodontinae, da familia Cricetidae, sao
os roedores envolvidos com a SCPH.

Cada virus, geralmente, estd associado somente a uma espécie especifica de roedor hospedeiro.
Nesses animais a infec¢do pelo hantavirus aparentemente ndo é letal e pode leva-los ao estado de
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reservatorio por longos periodos, provavelmente por toda a vida. No entanto, outras espécies de

roedores pertencentes a outras subfamilias podem se infectar, sem se constituirem em reservatorios

importantes para a transmissdo do hantavirus.

No Quadro 1, estdo relacionados os principais hantavirus, a distribui¢do geografica, os reservatdrios

e a enfermidade predominante.

Quadro 1 - Principais hantavirus, distribuicdo geogréfica, reservatérios e patogenia

Linhagem Virus Distribuicao Reservatorio Enfermidade humana
Hantaan Asia e Europa FHSR grave
Velho Seoul Cosmopolita Rattus norvegicus FHSR leve ou moderada
Mundo Dobrava/ Belgrado Europa Apodemus flavicollis FHSR grave
Puumala FE{:;;’;? EE:ﬁ,a\,%i'igava' Clethrionomys glareolus FHSR leve
Prospect Hill América do Norte Microtus pennsylvanicus Desconhecida
Sin Nombre América do Norte Peromyscus maniculatus SCPH
Black Creek Canal Estados Unidos Sigmodon hispidus SCPH
New York Estados Unidos Peromyscus leucopus SCPH
El Moro Canyon Estados Unidos Reithrodontomys megalotis Desconhecidas
Bayou BL;?SZ? dos Baignin Oryzomys palustris SCPH
Bloodland Lake América do Norte Microtus ochrogaster Desconhecida
Isla Vista Oe_ste CIoB AR5 Microtus californicus Desconhecida
Unidos
Rio Segundo Costa Rica e Panama Reithrodontomys mexicanus Desconhecida
Cano Delgadito Venezuela Sigmodon alstoni Desconhecida
Choclo Panama Oligoryzomys fulvescens SCPH
Pergamino Argentina Akodon azarae Desconhecida
Novo Maciel Argentina Bolomys obscurus Desconhecida
Mundo Rio Mamoré Bolivia Oligoryzomys microtis Desconhecida
Lechiguanas Argentina Oligoryzomys flavescens SCPH
Bermejo Argentina Oligoryzomys chacoensis SCPH
Laguna Negra simil Argentina Calomys callosus SCPH
Laguna Negra Paraguai Calomys laucha SCPH
Andes Argentina e Chile Oligoryzomys longicaudatus SCPH
Oran Argentina Oligoryzomys longicaudatus SCPH
Araraquara Brasil Necromys lasiurus SCPH
Castelo dos Sonhos Brasil Oligoryzomys utiaritensis SCPH
Juquitiba Brasil Oligoryzomys nigripes SCPH
Anajatuba Brasil Oligoryzomys fornesis Desconhecida
Rio Mearim Brasil Holochilus sciurus Desconhecida
Laguna Negra Brasil Calomys aff. callosus SCPH
Jabora Brasil Akodon montensis Desconhecida
Rio Mamoré Brasil Oligoryzomys microtis Desconhecida

Fontes: (BONVICINO, 2008; TRAVASSOS, 2008; OLIVEIRA, 2007; ELKHORY; WADA et al., 2005; ENRIA, 2003; LEVIS, 2004)

Obs.: Febre Hemorragica com Sindrome Renal — FHRS e Sindrome Cardiopulmonar por Hantavirus — SCPH

No Brasil, conhece-se até o momento, pelo menos, cinco hantavirus distintos que estdo associados a
casos de SCPH, sendo que ja se conhecem os possiveis roedores reservatdrios deles.



Tendo em vista a distribuicdo geografica das espécies de roedores encontradas positivas para
hantavirus, percebe-se que Necromys lasiurus (antigo Bolomys) mostra-se amplamente dissemi-
nado nos ambientes de Cerrado e Caatinga brasileiros. Os géneros Oligoryzomys e Akodon sao, de
forma geral, animais de mata, as espécies, como o Oligoryzomys nigripes e Akodon cursor, desem-
penham importante papel na transmissao de hantavirus.

Na regido Nordeste, tanto no caso do Rio Grande do Norte quanto no da Bahia, ndo aconteceu a
investigacdo ecoepidemiolodgica, de forma que os reservatorios sdo até o momento desconhecidos.
No Maranhio, foram identificados dois tipos especificos de hantavirus, associados a dois diferentes
reservatorios: Holochilus siureus e Oligoryzomys fornesi. Mais recentemente, foi detectada na regido
do médio norte do estado do Mato Grosso a circulagdo do hantavirus Laguna Negra, variante essa
que estd associada ao roedor Calomys aff. Callosus e ao reservatério da variante Castelo dos Sonhos,
roedores da espécie Oligoryzomys utiaritensis.

A variante Castelo dos Sonhos foi identificada inicialmente em paciente proveniente do estado do
Pard e é a responsavel pela ocorréncia de casos de hantavirose neste estado.

Os diversos hantavirus conhecidos até o momento seguem a distribui¢ao geografica dos seus res-
pectivos reservatorios. A casuistica dos casos e a distribuigdo geografica dos roedores positivos deli-
neiam para o Brasil uma rota de ocorréncia de casos de SCPH, provavelmente causados por diferen-
tes hantavirus e associados a espécies de roedores reservatdrios distintos.

Biologia dos roedores sigmodontineos

A subfamilia Sigmodontinae possui 117 espécies em 36 géneros no Brasil. Algumas caracteristicas
gerais da biologia dos sigmodontineos, para a maioria das espécies, sdo: rapida maturagao sexual,
curto periodo de gesta¢do, grande tamanho das ninhadas e ocorréncia de estro pds-parto com vérias
gestacdes consecutivas ao longo de todo o ano ou por periodo reprodutivo. Essas caracteristicas po-
dem promover um rapido crescimento das popula¢des durante a época reprodutiva ou em situagoes
de oferta abundante de recursos.

A seguir, estdo apresentadas algumas caracteristicas bioldgicas das principais espécies consi-
deradas hospedeiros de hantavirus no Brasil: Akodon spp., Calomys spp., Necromys lasiurus e
Oligoryzomys spp. Esses roedores ocorrem com frequéncia em areas de interface entre o ambiente
silvestre, o rural e o peridomicilio (plantagdes), possuindo grande importancia epidemioldgica para
os surtos de hantavirose.

O género Akodon possui 10 espécies descritas no Brasil. As espécies de Akodon tém habito terrestre
e sdo onivoras, alimentando-se, principalmente, de insetos e sementes. Habitam formagdes flores-
tais, dreas abertas adjacentes e campos de altitude ao longo da Mata Atlantica, Campos do Sul, areas
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florestais da Caatinga e formagdes vegetais abertas e fechadas do Cerrado. O padrdo de atividades,
de uma maneira geral, é crepuscular-noturno. O tamanho das ninhadas pode variar de um a dez
filhotes e o periodo de gestagdo em torno de 20 e 25 dias. Das espécies ja descritas como hospedeiras
de hantavirus (ver Quadro 1), Akodon azarae ocorre no centro leste do Rio Grande do Sul e Akodon
montensis se distribui do Rio de Janeiro ao Rio Grande do Sul e no leste de Minas Gerais.

O género Calomys possui seis espécies descritas no Brasil. As espécies de Calomys possuem hébitos
terrestres e sdo principalmente granivoras. Sdo animais noturnos e habitam formagoes florestais e
abertas da Caatinga, do Cerrado e do Pantanal, e algumas formacoes florestais da Mata Atlantica
em seu limite com o Cerrado (ALHO, 1982; REIS et al., 2006). O tamanho das ninhadas pode variar
de dois a oito filhotes, com um periodo de gestagiao de aproximadamente 20 dias. Das espécies até o
momento descritas como hospedeiras de hantavirus (ver Quadro 1), Calomys laucha ocorre no sul
do Rio Grande do Sul, Calomys callosus no oeste do Mato Grosso do Sul e Calomys callidus no oeste
do Mato Grosso.

O género Necromys possui duas espécies descritas no Brasil. A principal delas, Necromys (= Bolomys)
lasiurus, ja descrita como hospedeira de hantavirus, possui ampla distribui¢do, ocorrendo em pratica-
mente todos os estados do Brasil. Habita formacdes abertas e florestais do Cerrado e da Mata Atlantica,
além de dreas de vegetagdo aberta no estado do Para. Possui habito terrestre e onivoro, alimentando-se
de sementes e insetos. Necromys lasiurus possui dois picos de atividade, um crepuscular e um pela
manhd. O tamanho das ninhadas pode variar de 1 a 13 filhotes.

O género Oligoryzomys possui dez espécies descritas no Brasil. As espécies de Oligoryzomys
tém habito terrestre e habitam formagdes florestais e vegetais abertas da Floresta Amazdnica,
da Mata Atlantica, do Cerrado, da Caatinga e do Pantanal. Algumas espécies, como O. nigripes,
O. flavescens e O. fornesi (espécies ja descritas como hospedeiras de hantavirus) possuem ampla
distribui¢ao geografica, ocorrendo em vegetagdo alterada e preservada. A espécie Oligoryzomys
nigripes possui habito frugivoro-granivoro e seu padrao de atividades é bicrepuscular, com mais
atividade no inicio e no final da noite.

Das espécies do género Oligoryzomys até o momento descritas como hospedeiras de hantavirus
(ver Quadro 1), sete ocorrem no Brasil. A Oligoryzomys nigripes se distribui de Pernambuco ao
norte do Rio Grande do Sul, em Minas Gerais e no Distrito Federal. A Oligoryzomys flavescens se
distribui da Bahia ao Rio Grande do Sul. A Oligoryzomys fornesi ocorre no Distrito Federal, em
Goias, na Bahia, no norte de Minas Gerais, no oeste de Pernambuco e no estado do Maranho.
A Oligoryzomys moojeni ocorre no sul do Tocantins, no norte de Goids e no noroeste de Minas
Gerais. A Oligoryzomys aff. moojeni se distribui pelo centro e norte do Mato Grosso e sudoeste do
Para. A Oligoryzomys chacoensis ocorre no noroeste de Mato Grosso do Sul e no sudoeste de Mato
Grosso. A Oligoryzomys fulvescens se distribui pelo nordeste do Amazonas, em Roraima, no norte
do Para e no Amapa. A Oligoryzomys microtis ocorre no Acre, no sul do Amazonas, em Ronddnia,
no sul do Para e no norte de Mato Grosso.



Ecologia e picos populacionais

De uma maneira geral, a reprodugdo dos sigmodontineos no Brasil ocorre durante todo o ano com
picos em determinadas épocas. Segundo Cerqueira (2005), os roedores sigmodontineos no nordeste
do Brasil tém sua reprodugio iniciada pela chegada da estagao chuvosa. Em outras regides do Brasil,
autores relatam que as flutuagdes populacionais intra-anuais parecem ser reguladas pela disponibili-
dade de alimentos, influenciada pela dindmica das chuvas.

Sendo animais de ciclos de vida ndo muito longos, esses roedores podem aproveitar as condi¢des
favoraveis para iniciar seu periodo reprodutivo. De fato, as chuvas no semiarido levam ao aumento
da produtividade vegetal que permite um aumento das reservas energéticas, ligadas ao inicio do
periodo reprodutivo.

Em regioes do sul e sudeste do Brasil, estudos determinaram o pico das populagdes de algumas es-
pécies de sigmodontineos (como Oligoryzomys nigripes, Akodon montensis e Akodon cursor), ocor-
rendo nas épocas de junho-agosto, indicando um pico de atividade reprodutiva no final do verao.
De maneira geral, a reprodugdo de muitas espécies de sigmodontineos parece ocorrer de forma
continuada ao longo de todo o ano nas regides de Mata Atlantica, observando-se, entretanto, uma
reducéo no periodo de inverno, em decorréncia do aumento de individuos jovens na populagdo
(aumento da popula¢do). A atividade reprodutiva continuada em regides de Mata Atlantica é atri-
buida a estabilidade na disponibilidade de recursos e de habitats durante o ano.

Na Savana Amazdnica, Francisco et al. (1995) determinaram a época chuvosa (janeiro-maio) como
sendo o pico da reprodugdo de Necromys lasiurus, embora tenham sido evidenciadas altas taxas de
reproducio no final da época seca (outubro-novembro). Segundo Reis et al. (2006), sua atividade
reprodutiva ocorre principalmente entre abril e junho, com um pico menor em novembro.

No Cerrado, Mello (1980) determinou picos populacionais de Calomys expulsus (identificado inicial-
mente como C. callosus) nos meses de junho (inicio da estacdo seca e final das colheitas agricolas) e
novembro (inicio da estagdo chuvosa e dos semeios agricolas). Segundo Reis et al. (2006), individuos
do género Calomys reproduzem-se durante o ano todo, mesmo em periodos prolongados de escassez
de dgua. No Cerrado, a atividade reprodutiva de Oligoryzomys varia sazonalmente, apresentando
flutuaciao da densidade populacional, com picos na estagdo chuvosa.

Preservacao ambiental

Uma das maneiras de se controlar ou reduzir os riscos de surtos de hantavirose é a preservagio
ambiental. Ambientes preservados podem manter alta diversidade de espécies de roedores,
funcionando como barreira para a dissemina¢do de zoonoses, como no caso da hantavirose
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(processo conhecido como “efeito diluidor”) (SCHMIDT; OSTFELD, 2001). Em ambientes
alterados, a diversidade de espécies diminui e espécies consideradas generalistas/oportunistas
podem ser favorecidas, possibilitando o incremento de suas densidades populacionais e a dis-
persao para areas rurais e de peridomicilio. De fato, surtos de hantavirose sdo comumente as-
sociados a ambientes alterados, apresentando baixa biodiversidade, sendo o roedor hospedeiro
uma espécie generalista/oportunista.

Modos de transmissao

Para humanos

Todos os hantavirus até entdo identificados sdo transmitidos para o homem por meio dos mes-
mos mecanismos.

A infecgdo humana ocorre, geralmente, pela via aerégena com a inalagdo de poeiras e aerossdis con-
taminados com a urina (em que se encontra a maior concentragio de virus), fezes ou saliva de roe-
dores infectados, em ambientes artificiais ou naturais, fechados ou ao ar livre.

Outras formas mais raras de transmissao foram descritas, tais como: a ingestao de 4gua e alimentos
contaminados; a forma percutinea, através de escoria¢des cutdneas ou mordeduras de roedores;
contato do virus com as mucosas, como a conjuntiva, ou boca ou nariz, por meio de mios con-
taminadas com excretas dos roedores; em individuos que trabalham ou visitam laboratérios e
biotérios contaminados.

Na Argentina, embora tenha sido considerada um evento raro, foi descrita a transmissdo pessoa a
pessoa, inclusive com a transmissdo hospitalar e associada ao virus Andes. No Chile, levantou-se
a hipdtese de transmissdo direta entre um caso associado também ao virus Andes. Ressalva-se, no
entanto, que a transmissdo de pessoa para pessoa néo foi associada em qualquer outro lugar, nem por
qualquer outro hantavirus, seja do Velho Mundo seja da SCPH.

Entre os roedores

Entre os roedores a transmissao se da horizontalmente, mais frequentemente entre machos por meio
de mordeduras entre espécimes e inalagdo de aerossois contaminados com particulas virais.

A transmissdo vertical entre roedores é insignificante ou ausente, tanto em animais silvestres quanto
em animais de laboratério.



Entre outras espécies

Ha registro de detec¢do de anticorpos maternos circulantes em filhotes de caes e achados ocasionais
de infec¢do foram determinados por meio da detec¢do de anticorpos em outras espécies, princi-
palmente as predadoras naturais de roedores, tais como cdes, coiotes e gatos, sem manifestacdes
clinicas. A partir desses, ndo se determinou evidéncia de transmissdo para o homem ou outras
espécies animais.

Animais de estimagdo, como cdes e gatos, podem levar para dentro dos domicilios, roedores infec-
tados que foram cagados e capturados no peridomicilio, estabelecendo outra forma de exposigdo

para o homem.

Em outros animais domésticos, como suinos, frangos e espécies silvestres, como o coiote e a capivara,
tem sido detectada a infecc¢io.

Além do homem, nenhuma outra espécie animal apresenta a doenga.
Periodo de incubacao

O periodo de incubagdo pode variar de poucos dias até aproximadamente dois meses. O periodo mi-
nimo registrado foi de 3 dias e 0 maximo de 60 dias. A maior parte dos casos apresenta os primeiros
sinais da doenca em torno de duas semanas ap6s a exposi¢ao.

Periodo de transmissibilidade

O periodo de transmissibilidade do hantavirus no homem ¢é desconhecido. Estudos sugerem que o
periodo de maior viremia seria alguns dias que antecedem o aparecimento de sinais/sintomas.

Os roedores reservatorios, apesar de apresentarem anticorpos séricos, podem eliminar o virus por
meio de suas excretas durante semanas, meses ou por toda a vida (em torno de dois anos), sendo que
essa eliminac¢éo é muito maior nas primeiras trés a oito semanas pds-infecgao.

Suscetibilidade

O homem ¢ o principal suscetivel. Nao hd registros de reinfec¢ao em humanos.
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Patogenia

Tanto na FHSR quanto na SCPH, as infec¢des virais iniciam-se pelas células endoteliais da mi-
crovasculariza¢do dos pulmdes. Apos a replicagdo viral, hd uma disseminac¢édo do virus por via
linfo-hematica para outros 6rgaos e tecidos.

Os mecanismos patogenéticos das infec¢des pelos hantavirus americanos e que desenvolvem para
SCPH parecem originar-se de uma resposta autoimune, haja vista que estes, por si s, ndo induzem
ao aumento da permeabilidade capilar. A gravidade da doen¢a aumenta apds a resposta imune.

Na SCPH, os hantavirus americanos utilizam-se das integrinas 3 como receptores para infecta-
rem as células endoteliais. As plaquetas, que também possuem integrinas 3, sdo da mesma forma
infectadas, ocorrendo trombocitopenia. A infec¢ao viral desencadeia uma resposta imunologica
com a ativa¢do de células de defesa, entre as quais, linfocitos timo dependentes que expressam o
grupo de diferencia¢ao 8 (TCDS8). Além de se fazerem presentes de forma macica nos pulmoes, as
células de defesa sdo encontradas também no sangue periférico, sob a forma de linfécitos atipicos.
Depois de ativadas, essas células sdo capazes de produzir citocinas que atuardo diretamente sobre o
endotélio vascular, além de estimular macréfagos a produzirem mais citocinas, como a interleucina
1, o interferon gama e o fator de necrose tumoral - TNE Essas substancias, ao atuarem diretamente
no capilar, podem levar a um aumento da permeabilidade vascular, que permite um macigo extra-
vasamento de liquidos para o espago intersticial e posteriormente para os alvéolos, desencadeando
edema pulmonar e insuficiéncia respiratdria aguda.

A diminuic¢do do fluxo plasmatico renal por hipovolemia e os infiltrados na regido medular dos rins
poderiam explicar as altera¢des da fun¢io renal.

O quadro de choque que ocorre na SCPH tem mecanismo pouco conhecido. Supde-se que o0 mesmo
seja consequente a depressdo da fun¢do miocardica ocasionada por elevados niveis de TNE

Na FHSR, da mesma forma, o endotélio vascular é afetado, resultando em uma permeabilidade vas-
cular anormal, vasodilatagio, transuda¢io de fluido, edema e hemorragias. A patogénese da insufi-
ciéncia renal é desconhecida.

Desconhecidas sdo também, até o presente momento, as razdes pelas quais ha grupos de hantavirus
que desencadeiam maior patogenia sobre o sistema renal, no caso da FHSR, ou sobre pulmées e
coragio, em se tratando de SCPH.



Patologia

As hantaviroses apresentam poucas evidéncias histopatolégicas de dano celular, além de que nenhu-
ma lesdo patognomonica ¢é encontrada, o que permitiria um diagnodstico por histologia simples.

Na FHSR, os rins sdo os mais afetados, encontrando-se aumentados de volume e edematosos.
As lesdes ocorrem em varios 6rgdos e as mais proeminentes sdo a dilatagdo capilar, o edema
intersticial, as hemorragias focais e o edema retroperitoneal.

As alteragdes vasculares e as hemorragias sdo detectadas na pele, na superficie das membranas mu-
cosas, no atrio direito e na glandula pituitaria, além de outros 6rgaos. Os rins apresentam uma con-
gestdo medular, compressdo dos tubulos renais por eritrdcitos e necrose das algas de Henle e dos
tabulos coletores. No figado pode haver, em alguns casos, a presenca de necrose focal nos lébulos
hepéticos e, nos pulmoes, pode ocorrer edema.

Na SCPH, os achados anatomopatoldgicos basicamente limitam-se aos pulmdes, podendo ser en-
contrados, em menor escala, no bago, no figado e nos nédulos linfaticos.

Macroscopicamente, os pulmdes apresentam-se densos, semelhantes a borracha e pesados, podendo
atingir duas vezes o peso de um normal. Podem ser encontrados flutuando em fluidos dentro da
cavidade pleural.

Achados macroscopicos mostram dilatagdo capilar, edema endotelial, presenca de infiltrado intersti-
cial linfocitario, edema alveolar difuso e de membranas hialinas.

No bago, no figado e nos linfonodos pode ser vista a presenca de imunoblastos nas regides periarte-
riolares. No figado pode, ainda, haver necrose centrolobular.
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Diagnostico Clinico

A SCPH em sua forma classica pode evoluir em quatro fases distintas: prodrémica, cardiopulmonar,
diurética e de convalescenca.

Quadro 2 - Fases de evolucao da SCPH

Diagndstico laboratorial e exames
complementares (sangue, urina e por
imagem)

Sinais e sintomas mais
frequentes

Duracao

Linfécitos atipicos >10%,; Plaquetopenia
(<150.000 até 20.000 plagquetas/mm3); leu-

geici dcliaosnal- Febre, mialgias, dor lombar, dor cocitos normais ou elevados com desvio a
Prodrémica ment‘; até 15 abdominal, cefaleia e sintomas esquerda (>5.600 células/mm3); hemocon-
alee) gastrointestinais. centracdo (>45%); VHS normal ou elevada;

raios X normal ou com infiltrados intersti-
ciais difusos, uni ou bilaterais.

Leucocitose, neutrofilia com desvio a es-
querda com formas jovens, granuldcitos
imaturos; linfopenia relativa com linfécitos
atipicos; hemoconcentracao; plaquetopenia;

Febre, dispneia, taquipneia, ta- reducdo da atividade protrombinica e au-
. . quicardia, tosse seca, hipotensao, mento no tempo parcial de tromboplastina;
Cardiopulmonar 4 a5 dias - PR Tt ] . AP
edema pulmonar nédo cardiogénico  fibrinogénio normal; acidose metabdlica;
e choque circulatério. elevacao nos niveis séricos de TGO e TGP, e

DHL; hipoproteinemia, albuminemia, protei-
nuria; hipoxemia arterial; raios X com infil-
trado pulmonar bilateral, podendo ocorrer
derrame pleural, uni ou bilateral.

5 dias, poden-

do prolongar-  Aumento da diurese espontanea, Eliminacéo rapida do liquido acumulado no
Diurética se bem menos  sendo mais intensa nos primeiros espaco extravascular; resolucao da febre e

intensa, até a 5 dias. do choque.

convalescenca

Melhora gradativa dos sinais e

sintomas; lenta recuperacdo das Normalizagdo gradual das alteragbes descri-
anormalidades hemodinamicas e tas na fase anterior.

da funcao respiratoéria.

Prolongada (2
Convalescenca semanas até 2
meses)

Fonte: (IASCARENHAS-BATISTA, 1997)

Fase prodromica

Na fase prodromica, os pacientes inicialmente apresentam como manifestacdes mais frequentes: fe-
bre, mialgias, dor dorsolombar, dor abdominal, astenia, cefaleia intensa e sintomas gastrointestinais
como nauseas, vomitos e diarreia. Esse quadro inespecifico pode durar cerca de 1 a 6 dias, podendo



prolongar-se por até 15 dias e depois, regredir. Pode evoluir para uma fase clinica mais critica, a
cardiopulmonar. Tosse seca pode ja estar presente no final dessa fase.

O diagnoéstico diferencial na fase prodrémica deve ser realizado com outros agravos, sejam de ori-
gem infecciosa ou nao. Assim, em relagdo as doengas infecciosas, deve-se considerar que a fase pro-
dromica ¢é indistinguivel de outras doencas agudas febris e os aspectos epidemioldgicos devem ser
considerados. A presenca de intensa lombalgia pode confundir-se com pielonefrite aguda e a forte
dor abdominal, presente em alguns casos, pode simular um quadro de abdémen agudo.

Fase cardiopulmonar

A fase cardiopulmonar é caracterizada pelo inicio da tosse, que em geral ¢ seca, mas, em alguns
casos, pode ser produtiva, acompanhada por taquicardia, taquidispneia e hipoxemia. Tais mani-
festacdes podem ser seguidas por uma rapida evolugdo para edema pulmonar néo cardiogénico,
hipotensao arterial e colapso circulatério. A radiografia do térax habitualmente demonstra infiltra-
do intersticial difuso bilateral que rapidamente evolui com enchimento alveolar, especialmente nos
hilos e nas bases pulmonares. Derrame pleural, principalmente bilateral, de pequena magnitude ¢é
comum. A area cardiaca é normal. O indice cardiaco é baixo e a resisténcia vascular periférica é
elevada; o oposto do que se observa no choque séptico. Comprometimento renal pode aparecer,
mas em geral se apresenta de leve a moderado, embora insuficiéncia renal aguda possa ocorrer,
especialmente em infecgdes pelos virus Bayou, Black Creek Canal e Andes. A taxa de letalidade é
elevada nesta fase, comumente em torno de 45%. O 6bito ocorre, mais comumente, no prazo de 5
a 6 dias do inicio da doenga.

O diagndstico diferencial na fase cardiopulmonar, assim como referido na fase prodrémica,
também deve ser correlacionado a origem infecciosa ou ndo. Quanto a primeira, de origem
infecciosa, temos as pneumonias comunitarias causadas por influenza, parainfluenza, adenovi-
rus, virus sincicial respiratdrio, Streptococcus pneumoniae, leptospirose, psitacose, tuberculose,
pneumonias atipicas — Micoplasma, Clamidia, Legionella, e Coxiella burnetti (Febre Q); compro-
metimento por sepsis; rickettsiose; histoplasmose pulmonar; pneumocitose em pacientes com
aids; e gripe avidria.

Em relagdo ao diagnoéstico diferencial com agravos ndo infecciosos, tém-se: Sindrome da Angustia
Respiratéria Aguda - Sara, por doenga autoimune; edema agudo de pulméao de origem cardiogé-
nica; pneumonia intersticial de curso agudo por colagenopatias (lupus erimatoso sistémico, artri-
te reumatoide); doenga pulmonar prévia; e infec¢io respiratoria por inala¢do (pulmao de crack),
pneumotorax espontaneo.
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Elementos facilitadores para o diagnédstico diferencial precoce da
SCPH nas fases prodromica e cardiopulmonar, em adultos

Para o diagnoéstico clinico da SCPH, nos pacientes com quadro clinico compativel, deve-se conside-
rar a exposi¢ao e a situagdo de risco, enfatizando os antecedentes epidemioldgicos de possivel contato
com o0s reservatorios e suas excretas e secre¢des. Na auséncia de dados clinicos pontuais, anteceden-
tes como a regido de procedéncia do paciente, suas atividades ou sua estada em ambientes de risco
podem sugerir elementos para o diagnoéstico clinico.

Dificilmente sera possivel diagnosticar a SCPH ainda na fase prodrémica. Entretanto, deve-se aven-
tar para a possibilidade desse diagndstico em paciente, previamente saudavel, que apresente febre
acompanhada de sintomas e sinais de insuficiéncia respiratéria aguda ou edema pulmonar néo car-
diogénico, na primeira semana da doenga.

De maneira geral, a hipétese de SCPH deveria ser suspeita em todo paciente febril, que resida, tra-
balhe ou mantenha atividades em drea rural ou silvestre, com neotrofilia e desvio a esquerda, hemo-
concentragdo, trombocitopenia e presenca de linfdcitos atipicos.

As infecgdes virais que afetam o sistema respiratorio apresentam manifestagoes catarrais desde seu
inicio. Essas manifestagdes sdo valiosas para fazer o diagnostico diferencial da SCPH, como dengue,
febre amarela, leptospirose e todas as que se iniciam de forma semelhante a influenza. A semelhanca
ocorre pela hipertermia de inicio abrupto, com calafrios, sudorese, mialgias, cefaleia e astenia.

No Quadro 3, observam-se os principais elementos em exames laboratoriais e complementares para
o diagnostico diferencial da hemorragia pulmonar observada na SCPH e na leptospirose.

Quadro 3 - Principais elementos em exames laboratoriais e complementares para o diagnostico
diferencial da hemorragia pulmonar na SCPH e na leptospirose

Hemorragia pulmonar SCPH Leptospirose
Material respiratorio Plasmas’ Sangue
Eritrossedimentacao Normal ou leve aumento Elevada
Hematocrito Elevado Normal ou baixo
Imunécitos Presentes Ausentes

Fonte: (RECKEL et al., 1991)

Nota: ' Refere-se ao extravasamento de 4gua, eletrdlitos e proteinas para o intersticio e os alvéolos, configurando um exsudato semelhante ao plasma.

A Figura 2 mostra um algoritmo simplificado para o diagnoéstico diferencial entre a SCPH e as pneu-
monias comuns, destacando-se a bilateralidade da pneumonia e a fase prodromica como orientado-
ras, frente as multiplas possibilidades etiologicas de pneumonia. Nao se consideram situagdes espe-
ciais que podem afetar o desenvolvimento de uma pneumonia e, embora possa ocorrer pneumonia
bilateral grave por S. pneumoniae, foi considerada a forma habitual como sendo unilateral e com
consolidacio lobar.



Figura 2

Pneumonia comunitaria bilateral grave

Antecedida por fase prodromica

1. Provavel SCPH.

2. Avaliar dados epidemiologicos, clinicos e exames
laboratoriais e complementares.

3. Manejo adequado de liquidos (restri¢ao face HT
elevado).

4. Suporte respiratorio, segundo avaliagdo. Uso de

drogas isotropicas.

Solicitar IgM por Elisa e RT-PCR.

6. Conduta: tratamento ATB empirico até¢ dispor de
resultados de exames laboratoriais (considerar
microrganismos atipicos) e complementares.

v

Pouco provavel. Avaliar outras
possibilidades

1l

Antecedentes epidemiolégicos: contato com secregdes e
excretas de roedores.

Presentes: aumenta a suspeita de SCPH.

Ausentes: nao descarta SCPH.

Clinicos:

1. Progressdo rapida (poucas horas) para a insuficiéncia
respiratoria grave, com critérios clinicos e gasométricos de
agravo pulmonar ou Sara.

2. Falha cardiogénica em 50% dos casos, com insuficientes
respostas as drogas inotropicas.

3. Hipovolemia com hemoconcentragdo (elevagdo do HT).
4. Resisténcia periférica aumentada.

5. Discreta disfungéo hepatocelular, sem ictericia.

6. Fungdo renal normal ou moderada elevagdo da ureia. Fase
hipovolemia ¢ possivel; IRA pré-renal (hipovolemia).

7. Trombocitopenia, mas auséncia de hemorragias.

8. O liquido aspirado do pulmao ¢ semelhante ao plasma,
sem sinais hemorragicos ou inflamatorios.

IgM ou RT-PCR positivo:
diagnostico de SCPH

1L

1. Psitacose: contato com psitacideos ou pombos.

A gravidade da pneumonia instala-se em dias e,
algumas vezes, decorre de tratamento inapropriado.
2. Legionelose: aerossois de agua, remogao de
escombros e limpeza em condicionadores de ar.

3. Histoplasmose: aerossdis e excretas de aves e
morcegos.

4. Febre Q: contato com placenta e 10quios de
mamiferos, trabalhadores de frigorificos boiadeiros.
5. Influenza e outros virus respiratorios: pneumonia
por influenza e outros virus respiratorios com
predominio no inverno, podendo ocorrer infecg¢ao
bacteriana associada.

6. Avaliar estafilococose, tuberculose e Rickettsiose;
7. Em pacientes com HIV positivo, descartar outros
agentes (Pneumocystis caninii).

8. Conduta: manter o mesmo esquema de tratamento
da fase prodromica até receber resultados de exames

complementares.

Leptospirose: contato com meio aquatico, barro, materiais
umidos, inundagdes; trabalhadores em situagio de risco:
veterinarios, trabalhadores rurais, for¢as armadas e garis.

Possibilidades:

1. Pneumonia grave precedida por fase prodromica com
hemorragia pulmonar bilateral: leptospirose pulmonar.

2. Nefropatia grave e ictericia por colestase intra-hepatica
associada a pneumonia, uni ou bilateral: leptospirose classica
ou sindrome de Weil.

IgM ou RT-PCR negativo:
avaliar outras etiologias e
adequar tratamento
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Fase diureética

Na fase diurética, hd recuperagdo das alteragdes de permeabilidade do endotélio dos vasos, com inten-
sa e rapida reabsor¢io do liquido sequestrado no terceiro espago e no intersticio. Caracteriza-se por
recupera¢io hemodinamica, diurese intensa, principalmente nos primeiros 5 dias, podendo persistir
na fase de convalescencga, porém bem menos intensa.

Fase de convalescenca

Na fase de convalescenca, de duragéo prolongada (2 meses em média), hd persisténcia da adinamia e
da prostragdo. Apds esse periodo, ocorre progressiva melhora dos sinais e sintomas.



Tratamento

Da Sindrome Cardiopulmonar por Hantavirus - SCPH

Para todo caso suspeito de SCPH, deve-se providenciar imediatamente vaga em Unidade de
Terapia Intensiva - UTI.

Se o paciente com suspeita de SCPH encontra-se em uma unidade ambulatorial ou de baixa comple-
xidade, deve ser removido o mais brevemente possivel para um hospital que disponha de UTI, em
unidade de suporte avangado de vida (UTI mével) e com médico habilitado.

Transporte de paciente

Muitos pacientes com SCPH foram a ¢bito durante o traslado. Dada a evolugéo rapida e progressiva
do quadro prodrémico para a insuficiéncia respiratdria grave e, até mesmo, o choque circulatério,
deve ser evitada a mobilizagdo desnecessaria e o desgaste fisico do paciente, que precisa ser transpor-
tado em condi¢des que assegurem:

o estabilidade hemodinimica;

o  parametros ventilatorios adequados, com oxigenioterapia;

o acesso venoso, sem a administracao excessiva de liquidos por via endovenosa - EV;
o controle cardiovascular;

o normas de biosseguranca.

Formas leves de SCPH

O tratamento dos pacientes com formas leves da SCPH requer oxigenioterapia (evitando-se a so-
brecarga de volume, que pode piorar o quadro respiratorio, e controle dos pardmetros hemodina-
micos e ventilatorios.)
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Formas graves de SCPH

Nos pacientes com formas mais graves, que apresentem piora dos parametros hemodinamico e ven-
tilatdrio, preconiza-se uma cuidadosa infusdao endovenosa de liquidos. Se feita de modo excessivo,
a infusdo podera precipitar o edema pulmonar. O manejo adequado do aporte liquido é o principal
elemento terapéutico. O balango hidrico é outro pardmetro de grande importancia, necessitando de
controle da diurese com sondagem vesical (ndo obrigatéria) e da fungéo renal.

O volume de liquidos administrados EV deve ser suficiente para garantir a pré-carga e assegurar
um fluxo plasmatico renal adequado, mantendo balanco hidrico negativo ou pelo menos igual a
zero, para ndo aumentar o edema pulmonar. Na experiéncia de alguns servigos no atendimento de
pacientes graves com SCPH, como o do Hospital Coyhaique, no Chile, sdo empregadas as solugoes
coloidais e plasma para se obter um balang¢o hidrico negativo ou igual a zero, suficiente para otimizar
a volemia com pressdo venosa central - PVC menor que 6 cm de d4gua e manter um bom fluxo renal.

Nos pacientes graves, recomenda-se a monitorizagdo hemodinamica invasiva, com emprego de cate-
ter de Swan Ganz para medir a pressdo capilar pulmonar - PCP, que deve ser mantida entre 8 cm e
10 cm H20. Na impossibilidade de medir a PCP, que possibilitaria avaliar adequadamente o choque
séptico e o cardiogénico, ou quando este recurso nio estiver disponivel, deve-se medir a pressio
venosa central.

Precocemente, drogas cardiotonicas vasoativas, como noradrenalina (0,01 a 1,0 pg/kg/min), dobu-
tamina (8 a 15 pg/kg/min), dopamina (2 a 5 pug/kg/min em dose dopa, 5 a 10 pg/kg/min dose beta)
EV de forma continua devem ser introduzidas para manter as condi¢des hemodinimicas e prevenir
o choque. Quando essas drogas ndo estiverem disponiveis, a adrenalina e a fenilefrina poderio ser
empregadas como drogas de segunda escolha.

Os gases arteriais devem ser avaliados nos pacientes mais graves, assim como a mensuragao dos
niveis pressdricos, de forma continua. Nos pacientes que necessitarem de aporte de oxigénio, este
devera ser ministrado garantindo a saturagao arterial de pelo menos 90%.

Nos casos com insuficiéncia respiratoria leve e quadro clinico instavel, pode-se instituir a ventilacdo
ndo invasiva precoce (Bipap/Cpap).

Os pacientes com insuficiéncia respiratdria mais acentuada, radiografia de térax compativel com a
Sindrome da Angustia Respiratéria Aguda — Sara e que apresentarem sinais de fadiga respiratéria,
frequéncia respiratéria maior do que 30 ipm e saturagdo de O, menor que 80% deverao ser assisti-
dos com assisténcia ventilatdria invasiva (mecanica). Nessa condi¢io, é necessario instituir PEEP
entre 10 cm e 18 cm de H,0, na tentativa de diminuir o edema e o risco de sangramento pulmonar.
Na assisténcia respiratéria mecanica, emprega-se a modalidade pressao-controlada, ajustando-se a
pressdo inspiratdria para nao ultrapassar o pico inspiratério de 35 cm a 40 cm e manter adequada a
troca de CO, (35 a 45). Na modalidade volume-controlado, sempre que possivel, pode-se ajustar o



volume corrente para 5 ml a 7 ml/kg de peso corporal, na tentativa de controle com FiO, abaixo de
60%, variando de acordo com a necessidade.

Estudos realizados na Universidade do Novo México mostraram sobrevida de 60% nos pacientes
com SCPH que se submeteram a circulagdo extracorpdrea, com oxigenador de membrana, quando
se encontravam em choque refratario.

Em alguns servicos na América do Sul (Brasil, Argentina e Chile), de forma empirica, tém sido admi-
nistrados corticosteroides, precocemente, com resultados interessantes, embora nao haja até o momen-
to estudo randomizado duplo cego para avaliar sua eficacia. No Hospital de Coyhaique, Chile, supde-se
que o emprego dos corticosteroides tenha reduzido a letalidade de 53,8% para 18,2%. No Brasil,
alguns servicos que atendem esses pacientes, como nos estados do Parand e Minas Gerais, tém empre-
gado rotineiramente tais medicamentos. No municipio mineiro de Uberlandia, a administragdo EV
de 400 mg/dia de hidrocortisona tem sido prescrita na fase inicial da pneumonite intersticial, antes do
extravasamento maci¢o de liquido para os espagos alveolares, supostamente com melhora rapida da
taquipneia, da dispneia, da hipoxemia e com reversao do quadro clinico em alguns pacientes entre 24
e 48 horas. Embora estudos com maior numero de pacientes, realizados na regido nordeste do estado
de Sao Paulo, tenham apresentado resultados controversos, provavelmente, se instituidos precocemen-
te, os corticosteroides poderiam atuar reduzindo a liberagdo de citocinas que participam no processo
inflamatdrio, bem como estimulando a produgio de surfactante pelos pneumdcitos.

A antibioticoterapia a ser instituida deve ser de espectro compativel com os diagnosticos diferenciais
de pneumonias de padrio radioldgico bilateral (atipicas), de acordo com a epidemiologia e imuno-
competéncia do paciente (histoplasma, legionella, aspergillus, micoplasma, pneumocistose, mono-
nucleose e estafilococcias). Com o diagndstico laboratorial da SPCH, o esquema antibidtico deve ser
reavaliado e se necessario, completado, pelo risco de superinfec¢io.

Até 0 momento ndo existe terapéutica antiviral comprovadamente eficaz contra a SCPH. A ribavirina,
um analogo nucleosideo, com grande atividade antiviral, mostrou-se ativa sobre os hantavirus in vitro
e tem sido empregada por alguns servigos nos EUA e na Argentina, em estudos controlados abertos,
ainda em andamento. Parece ser util quando administrada antes do quarto dia de doenga. A posologia
preconizada na hantavirose é a mesma de outras doengas virais, onde essa droga é empregada. Reco-
menda-se administracdo EV com dose inicial (ataque) de 2 g e, ap6s 1 g de 6 em 6 horas EV durante
quatro dias, reduzir para 0,5 g de 8 em 8 horas EV por mais seis dias, totalizando 10 dias de tratamento.

Conduta em gestantes com SCPH

Nos ultimos dez anos, apenas dois casos foram registrados em gestantes no Brasil, sem detalhar as
respectivas evoluc¢des clinicas. Para uma futura definigdo de condutas e manejo adequados a pacien-
tes gravidas, todas as ocorréncias de SCPH durante a gravidez deverdo ser observadas e registradas
de forma detalhada.
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Gestantes devem ser seguidas durante todo o periodo da gravidez, do parto e do puerpério, bem
como a mée e a crian¢a apds o nascimento. Todas as técnicas disponiveis (IgM e IgG por técnica
Elisa, RT-PCR) devem ser feitas em diferentes momentos para que se possa obter o maior nime-
ro possivel de informagdes. No caso de 6bito materno e/ou fetal, a realizagdo de necropsia com-
pleta é indispensavel com estudos anatomopatologicos e pesquisa de antigeno pela técnica de
imuno-histoquimica, com varios tipos de tecidos, inclusive a placenta.

No que se refere as maes em lactagdo com SCPH, recomenda-se suspender a amamentag¢io, con-
trolar a crianga com suporte laboratorial e solicitar RT-PCR do leite materno. Durante o segui-
mento da crianga, adota-se conduta habitual, uma vez que ndo ha tratamento especifico.

Recomendacoes de biosseguranca para manejo do paciente

Muito embora ndo haja relato de transmissao inter-humana nos casos de SCPH ocorridos no Brasil
e na América do Norte, a confirmag¢ao desta forma de transmissdo na Argentina e no Chile refor-
¢a a necessidade de isolamento do paciente incluindo precauc¢des de contato (avental, luvas e 6cu-
los), quando houver risco de exposi¢ao a sangue e secre¢des, e também, precaugdes contra aerossois
(mascara N95).

Ao considerar a biosseguranga como conjunto de medidas que visam a prevengdo, minimizagdo
ou eliminagdo de riscos que possam comprometer a saide do profissional, faz-se necessaria uma
revisdo das medidas de precaugdo no atendimento desses pacientes (até entdo recomendadas por
Vitek et al. (1996), ao considerar pouco provavel a transmissdo inter-humana) e no manuseio de
amostras bioldgicas. As evidéncias de transmissdo inter-humana na Argentina e no Chile, exigem
que se recomendem precaugdes de isolamento (GARNER, 1996), de acordo com o Center for
Disease Control and Prevention - CDC e o Hospital Infection Control Practives Advisory Com-
mittee - HICPAC.

Precaucdes-padrao devem ser aplicadas a todas as situagdes em que haja exposi¢ao da pele com
solu¢do de continuidade e das membranas mucosas aos fluidos corporais, as secre¢des e excrecdes
(excetuando o suor), com presenca ou ndo de sangue. Também devem ser instituidas precaugdes
para interromper a transmissdo por contato e por via inalatdria, devida a disseminagdo de particulas
menores que 5 micras — L.

Os procedimentos de biosseguranca sio:

o  Utilizar quarto privativo ou comum para a mesma patologia, preferencialmente com pressio
de ar negativa.

o Lavagem das maos antes e apos contato com cada paciente e apds a retirada das luvas, cabendo
ressaltar que a simples lavagem das maos continua sendo o principal cuidado na prevengao das



infec¢des e, também, o de menor custo. As méaos devem ser lavadas intensamente caso haja con-
tato com sangue, fluidos corporais, secrecdes, excre¢des e objetos contaminados.

Uso de luvas, para evitar contato com sangue, fluidos corporais, secre¢oes e excregdes dos pacien-
tes e sempre que praticar pungdes venosas ou outros procedimentos invasivos. O uso das luvas é
necessario no manuseio dos objetos ou das superficies sujas e nos cuidados com o paciente. As lu-
vas devem ser retiradas e descartadas apds o contato com o paciente e antes de tocar em qualquer
objeto ndo contaminado. As maos deverdo ser lavadas imediatamente ap6s a remogao das luvas.
Uso de respiradores que filtram particulas menores que 5 p tipo N95, conforme recomendagéo
do National Institute for Occupational Safety and Health - NIOSH, para protecdo da boca e do
nariz, sempre que entrar no quarto e/ou houver possibilidade de o procedimento gerar goticulas
de sangue ou de outros fluidos corporais, secre¢des e excregoes.

Uso de éculos protetores, para prote¢iao da mucosa ocular sempre que houver a possibilidade de
gerar goticulas de sangue ou outros fluidos corporais, secre¢des e excregoes.

Uso de avental para prote¢do das roupas dos profissionais, ao entrar no quarto e quando houver
procedimentos com possibilidade de contaminagdo com sangue ou outros fluidos corporais,
secrecdes e excre¢des, dando preferéncia aos aventais impermeaveis. Remover o avental sujo o
mais rdpido e préximo possivel do local onde foi utilizado.

Cuidado na manipulagio de objetos perfurocortantes, a fim de evitar ferimentos com agulhas,
lamina de bisturi, instrumentais cirdrgicos.

Nunca reencapar nem dobrar as agulhas, ndo as manipular com ambas as méaos ou apontd-las
para qualquer parte do corpo.

Sempre desprezar materiais perfurocortantes em recipientes apropriados, de paredes rigidas e o
mais proximo possivel da drea em que estdo sendo utilizados.

Os materiais ndo descartaveis deverdo ser acondicionados em recipientes apropriados para se-
rem levados ao local destinado para descontaminagio e esterilizagdo posterior, conforme rotina
propria de cada servigo.

Cuidado na manipulagdo de equipamentos empregados na prote¢ao da pele, das mucosas e das
vestimentas dos profissionais, a fim de evitar a contaminagdo de outros profissionais, pacientes
e ambientes.

Os materiais e equipamentos descartaveis devem ser devidamente desprezados.

Cuidado na manipulagdo de roupas nao descartaveis, contaminadas com sangue, fluido corporal,
secregdes e excre¢des, para evitar contaminagado do profissional, assim como do ambiente e de ou-
tros pacientes. Como técnica para retirada destas roupas contaminadas do quarto, devera ser uti-
lizado o ensacamento duplo, sendo o interno constituido por material impermeavel. O transporte
desses sacos até a area suja da lavanderia devera ser feito em carrinho fechado, em que o funciona-
rio responsavel pelo processamento desse material devera estar usando avental e luvas de borracha.
Cuidado no transporte do paciente, limitando o seu deslocamento e o transporte fora do quarto,
exceto para finalidades essenciais. Se necessario, assegurar que as precaugdes sejam mantidas,
minimizando riscos para outras pessoas (pacientes, profissionais) e a contamina¢do ambiental
ou de equipamentos. O paciente devera usar mascara cirtrgica ao sair do quarto.

Restringir o nimero de visitas na enfermaria e limitar o niimero de profissionais que prestem
atendimento direto ao paciente.
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4 Diagnostico Laboratorial

Técnicas para diagndstico laboratorial

Este topico abordard apenas o diagndstico especifico, que pode ser realizado por pesquisa soroldgica
(presenca de anticorpos em soro e sangue total) e pesquisa viroldgica (detecgdo de antigeno ou geno-
ma viral em tecido, sangue total ou soro).

Deteccao de anticorpo — AC

Inicialmente, a imunofluorescéncia indireta — IFI foi muito utilizada, especialmente como técnica de
screening. Diante de um espectro de virus ndo bem identificado, essa técnica proporcionou que fossem
descobertas as hantaviroses das Américas, por meio da reagdo cruzada com antigenos de virus causado-
res da FHSR na Europa. Essa técnica ndo é realizada pela rede de diagnéstico do Brasil. Os testes sorold-
gicos usualmente empregados para a deteccdo de anticorpos especificos sdo o ensaio imunoenzimatico
de captura da imunoglobulina da classe M (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay — Elisa IgM).

Atualmente, para o diagnostico sorologico da hantavirose, é utilizada a técnica de Elisa IgM, em
amostra de soro ou sangue colhida na fase aguda (prodrémica ou cardiopulmonar) da enfermidade
de pacientes com suspeita de infecgdo por hantavirus. Nas Américas, empregam-se, preferencial-
mente, o Antigeno — Ag do virus Sin Nombre — SNV e o do virus Andes, devido a reagdes cruzadas,
determinadas pela forte relagdo antigénica entre esses agentes. No Brasil, vem sendo validada a téc-
nica de Elisa IgM e IgG, utilizando antigenos recombinantes do hantavirus Araucaria, que é um
Juquitiba-like identificado no Pais.

A técnica de Elisa é utilizada também para detecgdo de imunoglobulina da classe G - IgG. Esta técni-
ca pode ser adaptada para diferentes espécies, sendo usada para pesquisa de roedores e reservatorios
e inquéritos soroldgicos em seres humanos. O teste Elisa, tanto para a detecgdo de IgM quanto a de
IgG é de grande sensibilidade. Anticorpos IgM podem ser detectados em cerca de 95% dos pacientes
no momento dos sintomas agudos, com raros resultados falso-positivos, podendo ser identificados
até 60 dias apds o inicio dos sintomas.

Os casos de SCPH descritos nas Américas tém apresentado anticorpos que reagem com diferentes
hantavirus no teste de Elisa para captura de IgM e detecgdo de IgG.



Deteccao do genoma viral

A técnica de transcrigio reversa seguida pela reacdo em cadeia da polimerase (Reverse Transcriptase
Polymerase Chain Reaction — RT-PCR) tem-se mostrado eficiente na detecgdo de RNA viral em
amostras de soro codgulo sanguineo e fragmentos de tecidos colhidos o mais precocemente possivel,
até o sétimo dia da doenga. Em caso de 6bitos, a coleta de amostras deve ser realizada até oito horas
apos o obito.

Em relacdo aos roedores, preconiza-se a andlise por RT-PCR dos fragmentos dos 6rgios (pulmao,
coragdo, figado, rim, bago) de animais sorologicamente positivos por meio da Elisa-IgG.

Deteccao do antigeno — Ag viral

A reagdo imuno-histoquimica utiliza anticorpos monoclonais e policlonais para identificar o antige-
no especifico. Tem sido muito atil em casos fatais para a confirmacdo da presenca do antigeno viral
em fragmentos de 6rgaos (pulmio, coragéo, bago, figado e linfonodos).

Para o emprego dessa técnica as amostras devem ser colhidas até oito horas ap6s o 6bito e conserva-
das em formalina tamponada a 10% ou incluidas em blocos de parafina.

Isolamento viral

O isolamento viral pode ser feito utilizando-se culturas de células Vero E-6, linhagem celular huma-
na de carcinoma de pulméo (A549) ou cultura primaria de pulmao de rato. A infec¢éo nao produz
efeito citopatico, mas pode ser detectada por imunofluorescéncia indireta.

A técnica de isolamento viral requer condi¢des maximas de seguranca por se tratar de um agente de
alto risco. E necessério laboratério com nivel de biosseguranga 3 — NB3, quando o isolamento for
feito em cultura celular, ou nivel de biosseguranga 4 - NB4, quando for utilizado modelo animal.

Orientacoes para coleta de amostra

Coleta de sangue e soro em pacientes suspeitos e nos contatos

o A coleta e a manipulag¢do das amostras deverdo ser realizadas respeitando as normas de biosse-
guranga universais, como a utilizagdo de avental, luvas e mascara.

o  Utilizar para a coleta da amostra de sangue, tubos (recipientes/frascos) preferencialmente de
plastico, a vacuo, sem anticoagulante.
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o Na centrifugacdo do sangue, recomenda-se ndo abrir a centrifuga até sua parada completa.
o Separar o coagulo e o soro em cabine de seguranca bioldgica (capela), sempre que possivel.

A coleta de sangue para fins de sorologia de pacientes suspeitos pode ser realizada concomitante-
mente ao inicio dos sintomas, uma vez que ja podem ser detectados titulos séricos de IgM desde
o primeiro dia de doenga. Para os contatos (individuos sob a mesma situa¢do ou exposi¢do de
risco do caso investigado confirmado) que apresentarem sinais/sintomas compativeis e forem
considerados casos suspeitos de hantavirose deve-se proceder igualmente com a coleta de sangue
para sorologia.

Figura 3 — Esquema cronolégico para coleta de sangue de suspeitos e contatos de pacientes da SCPH

Primeiros sintomas

Paciente |

Sangue (soro)
Elisa IgM
PI s N
P A § Sangue (soro)
Elisa I9G
v ¢
0o 7 60
(-)60 ()3 4 Numero de dias
N V 2 AN \/ J
Sangue (soro)
Contato Elisa I9G

Fonte: (CALDAS, 2003)

Para deteccao de anticorpo — Ac por Elisa

Colher a primeira amostra, de 5 ml a 10 ml de sangue em tubo estéril sem anticoagulante, na admis-
sao do paciente. Quando em amostra tinica nao for possivel definir o diagndstico, deve-se repetir a
coleta e realizar uma segunda sorologia somente nas situagdes em que o paciente possuir clinica for-
temente compativel com a SCPH e se a primeira amostra foi coletada nos primeiros dias da doenga.

Deixar o sangue em temperatura ambiente por 30 minutos, para retragido do coagulo, e centrifu-
gar (2.500 RPM, de cinco a dez minutos) separando o coagulo (para RT-PCR) e o soro a serem
encaminhados ao laboratorio.



Se a coleta for post mortem, colher 5 mla 10 ml de sangue do coragio, em tubo estéril sem anticoagulante.

As amostras de soro deverdo ser conservadas em temperatura entre 2°C e 8°C (geladeira) por um
periodo maximo de 24 horas e transportadas ao laboratério em caixas de isopor com gelo reciclavel
(Quadro 4). Caso ndo sejam encaminhadas dentro desse periodo, devem ser conservadas em tempe-
ratura a -20°C e transportadas em gelo seco.

Para deteccao de RNA (genoma) viral por RT-PCR

Para o diagndstico molecular, coletar 5 ml a 10 ml de sangue sem anticoagulante no prazo maximo
de sete dias apds o inicio dos sintomas. Encaminhar o soro e o coagulo para o laboratério. Em caso
de 6bito, recolher fragmentos de 1,5 cm? a 2,0 cm’ do pulmao, do bago, do rim, do coragéo, do figado,
do cérebro, do ginglio linfatico, do pancreas e da medula dssea.

As amostras deverao ser armazenadas a -70°C e transportadas em nitrogénio liquido ou gelo seco ao
laboratério, sem sofrer descongelamento, seguindo as recomendag¢des do Quadro 4.

Deteccao de antigeno viral por imuno-histoquimica

Retirar fragmentos do pulmao, do rim, do figado, do bago e do coragio (1,5 cm® a 2,0 cm?) e encami-
nha-los ao laboratério, inclusos em parafina ou em formol tamponado, preparado conforme a seguir:

Formol tamponado

Formol puro (40%) 100 ml
Agua destilada 900 ml
Fosfato monossodico 409
Fosfato dissodico 6,59
pH 7.4

Fragmentos grandes nao sdo indicados, devido a dificuldade na fixagdo. Caso a amostra permanega
muito tempo na solugdo de formol, ha risco de ocorrer fixa¢ao excessiva, com prejuizo para o pro-
cesso de coloragao pelos anticorpos especificos, comprometendo a confiabilidade do teste. Sendo
assim, recomenda-se que o material mantido em formol por mais de 24/48 horas seja enviado ao
laboratdrio em dlcool 70%.

Amostras de visceras provenientes de necrdpsia devem ser coletadas preferencialmente até oito horas
apos o obito.
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Orientacoes de envio das amostras biologicas para
o laboratoério

Para amostra humana

As amostras biologicas devem ser identificadas a lapis, de forma legivel, e acompanhadas das
fichas de Notificagdo e de Investigacdo do Sistema de Informagdo de Agravos de Notifica¢éo,
Sinan, da Secretaria de Vigilancia em Satude — SVS, do Ministério da Satde — MS, devidamente
preenchidas, conforme sugestdes a seguir:

Identificacao da amostra biolégica

* Nome completo do paciente, idade e sexo

¢ Suspeita clinica e exame solicitado

¢ Amostra de comunicante sintomatico ou ndo
¢ Data de inicio dos sintomas

¢ Data da coleta e da natureza da amostra (soro, sangue — primeira ou segunda amostra — ou tipo de tecido)

Endereco do paciente (nome do municipio e do estado)

¢ Resumo da histéria clinica e epidemiologia (exposicao)

As amostras devem ser transportadas, o mais rapido possivel, ao Laboratério Central de Saude
Publica - Lacen, em tubos plasticos de polipropileno hermeticamente fechados (preferencialmente
com tampa de rosca), acondicionadas em sacos plasticos fechados, os quais deverdo ser encami-
nhados em caixa térmica de isopor, em temperatura adequada, considerando o tipo de amostra e o
exame a ser realizado. O simbolo de biosseguranga deve ser fixado na parte externa da embalagem,
em local visivel.

Para amostra de roedores

As amostras de sangue e visceras de roedores colhidas durante a investiga¢do ecoepidemioldgica
seguindo as normas de biosseguranga deverdo ser transportadas em nitrogénio liquido ou em gelo
seco para o laboratério e mantidas em congelamento a temperatura de -70°C.
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Fluxo para envio das amostras e dos resultados dos diagndsticos
laboratoriais

A unidade de satude local que atendeu o paciente deve coletar amostras de sangue para o diagnéstico
laboratorial e notificar a ocorréncia do caso suspeito de SCPH a vigilancia epidemioldgica local e/
ou regional.

As amostras devem ser transportadas o mais rapido possivel ao Lacen, que as enviara aos laboratd-
rios de referéncia de acordo com a drea de abrangéncia (Quadro 5).

Os laboratérios de referéncia devem informar os resultados a vigilancia epidemioldgica nacional, a
Coordenagao Nacional de Laboratérios de Satde Pablica - CGLab/MS e a vigilancia epidemioldgica
regional e local, que informarao a unidade de saude local (Figura 4).

Em se tratando de doenca de notificagdo imediata, os resultados deverdo ser informados o quanto
antes a esses 0rgaos, para que sejam adotadas medidas de interven¢do em curto prazo.

Figura 4 — Fluxograma para encaminhamento de amostras para diagndstico laboratorial e seus
respectivos resultados

Laboratério Municipal
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?

Laboratério de Referéncia
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Fonte: (CGLAB; SVS; MS)



Laboratodrios de referéncia

Os laboratdrios de referéncia para a hantavirose, assim como o nome do responsével técnico, o ende-
reco e o(s) numero(s) de telefone para contato, encontram-se no Quadro 5.

Quadro 5 - Laboratérios de referéncia para a SCPH

Laboratorios de referéncia

Laboratorio de Referéncia Nacional

Instituto Adolfo Lutz

Servigo de Virologia

Endereco: Av. Dr. Arnaldo, 355 — Cerqueira César

CEP: 01.246-902 - Sao Paulo-SP

Tels.: (11) 3068-2901/3068-2904

Fax: (11) 3088-3753

E-mail: <ltmsouza@terra.com.br>; <aksuzuki@ial.sp.gov.br>
Area de abrangéncia: SP, MS, GO, DF, PR, SC, RS

Laboratério de Referéncia Regional

Instituto Evandro Chagas

Secao de Arbovirus

Endereco: Av. Almirante Barroso, 492

CEP: 66.090-000 — Belém-PA

Tels.: (91) 3217-3165/3217-3133

Fax: (91) 3217-3765

E-mail: <elizabethsalbe@iec.pa.gov.br>; <pedrovasconcelos@iec.pa.gov.br>
Area de abrangéncia: PA, AM, RR, AP, AC, RO, TO, MA, MT

Laboratério de Referéncia Regional

Fundacdo Oswaldo Cruz — Fiocruz/RJ

Departamento de Virologia

Endereco: Av. Brasil, 4.365 — Manguinhos

CEP: 21.040-360 - Rio de Janeiro-RJ

Tel.: (21) 2598-4545

Fax: (21) 2270-6397

E-mail: <elemos@ioc.fiocruz.br>

Area de abrangéncia: RJ, MG, ES, BA, SE, AL, PE, PB, RN, CE
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Laboratorios descentralizados

Os laboratérios descentralizados para o diagndstico soroldgico da hantavirose (Lacen), assim como

o nome do responsavel técnico, endere¢o e numero(s) de telefone para contato, encontram-se no
Quadro 6.

Quadro 6 — Laboratérios descentralizados

Laboratérios descentralizados

Instituto Octavio Magalhaes/Fundacao Ezequiel Dias — Funed

Departamento de Virologia

Endereco: Rua Conde Pereira Carneiro, 80 — Gameleira

CEP: 30.510-010 - Belo Horizonte-MG

Tel.: (31) 3371-9481

Fax: (31) 3371-9480

E-mail: <ana.dure@funed.mg.gov.br>; <sbcalic@funed.mg.gov.br>

Laboratério Central de Saude Publica do Parana - Lacen-PR

Departamento de Virologia

Endereco: Rua Sebastiana Fraga, 1.001 — Guatupé
CEP: 83.060-500 — Sao José dos Pinhais-PR

Tel.: (41) 3299-3275

Fax: (41) 3299-3204

E-mail: <ireneskraba@click21.com.br>

Laboratério Central de Saude Publica do Mato Grosso — Lacen-MT

Departamento de Virologia

Endereco: Rua Thogo da Silva Pereira, 63 — Centro

CEP: 78.020-500 — Cuiaba-MT

Tel.: (65) 3624-9683

Fax: (65) 3613-2697

E-mail: <mtl@ses.mt.gov.br>; <sumakoueda@hotmail.com>



Vigilancia Epidemioldgica

A vigilancia epidemioldgica é uma atividade continua e sistematica de coleta, anélise e interpreta-
¢do de dados, com a finalidade de monitorar eventos na satide das popula¢des de suas respectivas
areas de atuacgdo. Ao divulgar esses resultados, de forma constante e regular, propicia a implemen-
tacdo e a avaliagdo de medidas de prevencéo e o controle dos eventos, além de subsidiar o estabe-
lecimento de prioridades para o sistema de saide.

Objetivos da vigilancia epidemioldgica da hantavirose

o Detectar precocemente casos e/ou surtos.

o Conhecer o comportamento clinico e epidemiolégico.

o Identificar fatores de risco associados a doenga.

o Recomendar e executar medidas de prevengio e controle.

o Identificar as variantes de hantavirus circulantes e sua distribuigdo geografica.

Definicoes em vigilancia epidemioldgica da hantavirose

Definicoes de caso suspeito

o paciente com quadro viral (febre acima de 38°C, mialgia e cefaleia) e sinais/sintomas de insu-
ficiéncia respiratdria aguda de etiologia ndo determinada, na primeira semana da doenga; ou

o  paciente com enfermidade aguda, apresentando quadro de insuficiéncia respiratéria aguda, com
evoluc¢ao para o Obito na primeira semana da doenga; ou

o  paciente com quadro viral (febre acima de 38°C, mialgia e cefaleia) que tenha sido exposto a
uma situacao de risco', relacionada ou ndo a casos confirmados laboratorialmente.

1. As exposicoes a situacoes de risco sao detalhadas neste capitulo, na secao Investigacdo epidemioldgica.
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Definicoes de caso confirmado

Critério laboratorial

Caso suspeito com os seguintes resultados de exames laboratoriais:

o sorologia reagente para anticorpos séricos especificos para hantavirus da classe IgM; ou

o imuno-histoquimica de tecidos positiva (identifica¢do de antigenos especificos contra hanta-
virus); ou

o RT-PCR positivo para hantavirus.

Critério clinico epidemiolégico

Individuo com quadro clinico de insuficiéncia respiratéria aguda, que tenha evoluido ao 6bito, sem

coleta de amostras para exames especificos, e que tenha frequentado areas conhecidas de transmissao

de hantavirus ou sido exposto a mesma situagdo de risco de pacientes confirmados laboratorialmen-

te, nos ultimos 60 dias.

Definicao de caso descartado

Todo caso suspeito que durante a investigagdo tenha diagnéstico confirmado laboratorialmente de
outra doenga ou que nao preencha os critérios de confirmacéo anteriormente definidos.

Notificacao

Doenga de notifica¢do individual e compulséria, visando desencadear investigagio obrigatdria e
demais medidas pertinentes a preven¢io e ao controle de casos. A notificagdo deve atender as nor-
mas técnicas e as orientagdes do Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica, estabelecidas pela
Secretaria de Vigilancia em Satide — SVS do Ministério da Saide — MS por meio da Ficha de Notifica-
¢do do Sistema Nacional de Informagoes de Agravos de Notificacdo - Sinan.

Roteiro de investigacao

Investigacao clinica e laboratorial

o Verificar se a suspeita clinica de hantavirose é compativel com os critérios para defini¢do de caso.
o Recomendar o encaminhamento do caso suspeito para a unidade hospitalar de referéncia:



1. por ser doenga aguda de curso rapido, geralmente ha necessidade de internagao em unida-
des de satide de maior complexidade, inclusive com unidade de terapia intensiva - UTI, pois
a sobrevivéncia do paciente depende da institui¢do e da adogdo precoce de medidas gerais
de suporte clinico.

2. oisolamento com precaugido de contato (avental, luvas e 6culos) e para aerossois (mascaras
dotadas de filtros N95) ¢ indicado.

o Garantir a coleta de material para o diagnostico laboratorial, bem como o devido encaminha-
mento para o Lacen ou para o laboratdrio publico de referéncia, de acordo com as normas téc-
nicas apresentadas no capitulo 4.

o A coleta de sangue para fins de sorologia em pacientes suspeitos de hantavirose pode ser reali-
zada ainda no inicio da manifestagdo dos sintomas, uma vez que ja podem ser detectados titulos
séricos de IgM desde o primeiro dia de doenga.

o Preencher os dados clinicos e laboratoriais do paciente na ficha de investigagao — FIE do Sinan:

3. levantar os dados do prontudrio, fazendo cdpia quando possivel, e entrevistar os pro-
fissionais da drea médica e de enfermagem para completar as informagdes clinicas dos
exames complementares.

4. buscar informagdes sobre se o paciente recebeu atendimento anterior em outro servigo ou
no mesmo hospital. Essas sdo importantes para auxiliar na defini¢do da data de inicio dos
sinais/sintomas, bem como avaliar a sensibilidade do sistema de vigildncia/assisténcia em
detectar precocemente 0s casos.

Investigacao epidemiolégica

Iniciar, o mais precocemente, a investigagdo epidemioldgica do caso suspeito com vistas a determi-
nar o local provével de infec¢do - LPI e os fatores de risco para a ocorréncia da doenga, como ativi-
dades e situagoes de exposi¢ao do paciente nos tltimos 60 dias do inicio dos sintomas.

Coleta de dados gerais e de antecedentes epidemiol6gicos

o Preencher todos os campos da FIE referentes as atividades ou as situa¢des de risco nos tltimos
60 dias do inicio da doenga.

o Naimpossibilidade de o paciente fornecer os dados, buscar as informagées junto aos familiares,
vizinhos, colegas de trabalho e/ou de lazer.

o  Para determinar o LPI devem ser investigadas duas condigdes:
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1. Exposic¢io a atividades de risco para infecgdo por hantavirus nos 60 dias que precedem o

inicio dos sintomas:

a)
b)
9
d)
e)
f)
8

h)

desmatamento, corte de arvores, corte de lenha;

aragem, plantio ou colheita em campo;

transporte, armazenagem e moagem de gréos;

arrumacdo ou manuseio de fardos de capim, lenha ou outros semelhantes;

limpeza de celeiros ou outras construgdes (estufas, tulhas, paiois e silos);

limpeza de maquinario agricola;

adentramento, repouso, descanso e/ou limpeza de residéncias ou qualquer outro tipo de ha-
bitagdo ocupada ou ndo, independentemente do periodo; e

exposi¢do a ambiente rural e/ou silvestre em atividades profissionais ou de lazer (caga, pesca,
ecoturismo, treinamento militar, pesquisas cientificas).

2. Existéncia de populagdo de roedores silvestres e/ou condigdes ambientais favoraveis ao seu

estabelecimento, em locais frequentados pelo paciente:

a)

b)

d)

e)

f)

contato direto e/ou presenca de roedores silvestres vivos/mortos ou suas excretas/vestigios
(fezes, urina e/ou cheiro da urina);

presenca de capim Brachiaria sp.;

rogas abandonadas, faixas de capim nédo ocupadas;

mudanga no perfil agricola ou outros fendmenos naturais periédicos que alterem a disponi-
bilidade de alimentos (graos) para os roedores silvestres, como frutificagio de arvores nativas
e floragdo das taquaras;

fatores ambientais que provoquem o deslocamento de roedores para as residéncias ou arredo-
res de habitagdes humanas como desmatamento, queimadas, enchentes, alagamentos, entre
outros; €

alteraces climaticas e fendmenos naturais periddicos com reflexos diretos na populagao
de roedores.

Todos os profissionais de satde devem utilizar mascaras de pressao negativa ou descartaveis, ambas com filtro PFF 3,
sempre que forem realizar investigacao ambiental em locais fechados ou nao.

Busca ativa de casos

No local provavel de infeccao

Define-se como contato de casos de hantavirose: individuo sob a mesma situagédo ou exposi¢do de

risco do caso investigado confirmado, considerando os 60 dias da data de inicio dos sintomas.

Deve ser realizada busca ativa desses contatos com processo infeccioso inespecifico e com sintomas

respiratdrios, nos ultimos 60 dias ao aparecimento dos sintomas do caso sob investiga¢do, em todos

os locais provéveis de infecgdo (residéncia, trabalho ou ambientes de lazer).



Para cada caso suspeito encontrado, coletar material para diagndstico soroldgico e preencher a FIE.
No sistema de saude local

Realizar busca ativa de casos suspeitos em todas as unidades de saide do municipio ou até mesmo
na regido de procedéncia, em um periodo de até 60 dias anteriores ao caso indice, identificando
pacientes com manifestagdes clinicas compativeis com a doenga. A busca deve atingir hospitais, cli-
nicas, laboratdrios, servigos de verificacio de obito e sistemas de informagdes: Ambulatorial — SIA;
Hospitalar — STH; sobre Mortalidade — SIM e de Agravos de Notificagdo — Sinan.

Para cada caso suspeito encontrado, coletar material para diagndstico soroldgico, preencher a FIE e
pesquisar areas que apresentam risco de infecgao.

Investigacdo ecoepidemiolégica/ambiental

A investigacdo ecoepidemioldgica/ambiental tem por objetivo: identificar as espécies prevalentes de
roedores silvestres; determinar as que podem ser reservatorios e identificar novas variantes virais,
bem como respectivas distribui¢cdes geograficas, e saber qual o seu comportamento no meio.

Em 4reas onde o roedor reservatdrio néo é conhecido, devem-se realizar as atividades de investigacdo
ambiental/ecoldgica com vistas a sua identificacdo. Essa atividade, quando indicada, devera ser reali-
zada com apoio da SVS/MS, de acordo com as normas apresentadas no capitulo 7.

Encerramento da investigacao epidemioldgica
Apds cumprimento das etapas constantes do roteiro de investigagao e conclusao da investigagao do
caso, a FIE no Sinan-NET deve ser encerrada no prazo de 60 dias, de acordo com as normas estabe-

lecidas pelo Sinan/MS.

Os dados da investigagdo epidemioldgica e as medidas de controle devem ser divulgados aos servigos
de satde e a populagio, por meio de relatdrios, informes e/ou boletins.
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Quadro 7 - Fluxograma das acoes de investigacdo de casos suspeitos de hantavirose.

| Servigo de saude | | Laboratério

/

| CASO SUSPEITO DE HANTAVIROSE |

}

Preencher ficha de notificagao e
iniciar a investigagao

¥ y
Investigagéao clinica Investigacao
e laboratorial epidemiolégica
A y
LPI
Coleta e envio da - atividade de risco
amostra ao Lacen - ambiente de risco

v
Caso descartado |

Confirmacao por critério
laboratorial ou clinico
epidemiolégico

! !

Busca ativa de casos
- contatos do caso confirmado
- servigos de saude

Investigagao
ecoepidemiolégica/ambiental

y y

Encerramento do caso
no prazo de 60 dias

Estratégias ativas para detectar casos de hantavirose

As estratégias tém como objetivo captar o maior nimero de casos suspeitos de hantavirose. Essas
acoes devem ser realizadas regularmente nos servigos de satide e nos sistemas de informagao.

Estratégia com base em dados hospitalares

Independentemente da ocorréncia de casos, todo servigo de vigilancia epidemioldgica deve realizar
levantamentos periddicos nos servigos hospitalares. Os ntcleos de vigilancia hospitalares devem



realizar sistematicamente essa atividade com vistas a detec¢ao de pacientes que apresentem caracte-
risticas clinicas compativeis com casos de hantavirose e que néo tenham sido notificados.

Estratégia com base em sistemas de informacoes

A consulta regular aos dados do SIH e do SIA, que sdo disponibilizados mensalmente, permite a
vigilancia epidemioldgica identificar pacientes com suspeita de hantavirose.

Os dados de mortalidade sdao obtidos a partir dos atestados de dbito, os quais sdo encaminhados
pelos cartdrios de registro civil para serem digitados no SIM. Esse sistema é uma fonte privile-
giada para obter dados sobre dbitos que possam despertar a atengao da vigilancia epidemiolégica
da hantavirose.

Outras fontes de informagido sobre 6bitos compativeis por hantavirus podem ser os Servigos de
Verificagio de Obitos - SVO, que sdo servicos municipais responséaveis por determinar a causa do
obito em pacientes que faleceram sem causa definida.

Sugere-se a realizagdo de pesquisa sistematica no Sinan Leptospirose sobre os casos procedentes de
area rural, que tenham sidos descartados para leptospirose e nao tenham sido notificados para han-
tavirose. Todas essas fontes devem ser consultadas de forma sistematica e continua.

Estratégia de vigilancia em grandes eventos

E um modelo especial de detecgio de casos apds projetos agropecudrios como: desmatamento, cons-
trugdes de usinas, hidroelétricas e aglomeragdes tempordrias de pessoas nos ambientes de risco.

Analise dos dados de hantavirose

Para o servigo de Vigilancia Epidemiolédgica da Hantavirose, a analise de dados é essencial para que
se possa descrever a histdria natural da doenga, identificar os fatores e os grupos de risco e propor as
medidas preventivas mais indicadas para cada situagio. As informacdes coletadas devem ser conso-
lidadas em tabelas, graficos e mapas.

Por ser uma doenga recentemente detectada, a hantavirose ainda é pouco conhecida, o que faz com que
todas as informagoes inerentes devam ser cuidadosamente analisadas e interpretadas, destacando-se:

o dados relativos aos pacientes (distribui¢do por sexo, idade, ocupagio, zona de residéncia, local
de trabalho, entre outros);
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o dados relativos a histdria natural da doenga, como periodo de incubagdo, sinais e sintomas,
achados laboratoriais e radioldgicos, hospitaliza¢do, tempo transcorrido entre a data dos primei-
ros sintomas e a busca ao atendimento, entre o atendimento e a internagio, tempo de evolugio
clinica e do caso;

o antecedentes epidemioldgicos — atividade e situagao de risco, caracteristicas do local (ambiente)
provavel de infec¢ao;

o informagdes geograficas (zona, distrito e municipio do local provavel de infec¢éo);

o informagao relacionada a distribui¢ao temporal (data dos primeiros sintomas e da notifica¢do); e

o  taxas e estimativas de incidéncia e letalidade, que sdo importantes para conhecer a enfermidade.

Informacdes a respeito da data dos primeiros sintomas, da frequéncia e da distribui¢éo dos principais
sinais e/ou sintomas, da area geografica, da forma de infec¢do, da ocupagio e da evolugio do caso
serdo uteis nas andlises que permitirdo definir o perfil epidemiolégico dos individuos acometidos e
expostos, bem como os locais de ocorréncia da doenga, para que se possam desenvolver as agdes de
prevencao e de controle.

Os relatorios parciais e o final sobre casos de hantavirose, elaborados a partir dessas analises, sdo
essenciais nao s6 para o acompanhamento da tendéncia da doenga, mas também para instruir profis-
sionais e servicos de saide e do meio ambiente, bem como o direcionamento das medidas indicadas.

Disseminacao das informacoes sobre hantavirose

Uma das razoes fornecidas por profissionais de satde para explicar a subnotificacdo é a falta de
feedback, ou seja, de retorno sobre as notificagdes e sua utilizagao pelos servigos de vigilancia epide-
mioldgica e assisténcia.

Os dados coletados, as informagdes obtidas e os resultados das analises devem ser divulgados perio-
dicamente para atualizar todos os profissionais de saude e populagio a respeito das ocorréncias de
hantavirose e das medidas que visam reduzir a sua morbimortalidade, bem como para que se sintam
continuamente estimulados a notificar.

A forma mais comum de retroalimentagao é realizada por meio de informativos impressos, para os
quais existem vdrias categorias, como: boletim epidemioldgico, manuais técnicos, relatdrios, cartazes
e folderes.



Avaliacao do sistema de vigilancia da hantavirose

Os dados coletados, organizados e analisados sao utilizados diariamente pela vigilancia epidemio-
légica para descrever os agravos e determinar a necessidade de intervenc¢do, podem e devem ser
também usados para a autoavaliagdo das atividades de rotina, por meio de indicadores operacionais
e epidemiolodgicos. O sistema de vigilancia epidemioldgica da hantavirose deve ser avaliado de forma
qualitativa e quantitativa.

Os indicadores mais comumente utilizados para a avaliagao das atividades de vigilancia epidemiold-
gica da hantavirose encontram-se no Quadro 8.

Quadro 8 - Principais indicadores epidemioldgicos, operacionais e de gerenciamento utilizados na
avaliacdo das atividades de vigilancia epidemiol6gica da hantavirose

Tipo Indicador

Distribuicao segundo tempo (sazonalidade), pessoa (sexo, faixa etaria, ocupagao, escolaridade,
situacdo de risco) e lugar (LPI, ambiente de risco)

Numero de casos

Coeficiente de incidéncia

Taxa de letalidade

Taxa de internacdo

Epidemiolégicos

Periodo (em dias) transcorrido entre suspeita clinica e notificacao

Porcentagem de casos investigados em relacao aos notificados

Porcentagem de casos que tiveram a investigacao iniciada em até 72 horas apds a notificacao
Porcentagem de casos investigados e encerrados em até 60 dias

Porcentagem de casos confirmados

Porcentagem de casos confirmados laboratorialmente

Porcentagem de casos com LPI determinado

Porcentagem de campos da ficha de investigacdo sem informacao (em branco)

Operacionais

Capacitagoes realizadas

Assessorias realizadas

Producdo de material para informacéo, educacdo e comunicacao por publico-alvo (populacdo
em geral, grupos de risco, profissionais de satude)

Documentos técnicos produzidos para retroalimentacao

Investigacoes ecoepidemiolégicas realizadas

Gerenciamento
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Vigilancia Ecoepidemio-
l6gica/Ambiental

Consideracoes gerais

A vigilancia ecoepidemioldgica implica que sejam realizadas atividades no local provével de infec-
¢do — LPI de casos humanos de SCPH, com vista a identificar as espécies de roedores prevalentes e,
entre estas, determinar o provavel reservatdrio e a variante de hantavirus circulante.

Esses estudos visam aprofundar o conhecimento do comportamento epidemiolégico da hantavirose
em determinada drea, contribuir para o conhecimento sobre a histéria natural da doenca e auxiliar a
selecdo e o direcionamento das a¢des de prevenc¢io e controle.

Identificacao da fonte de infeccao (reservatorios)

Os roedores até entdo identificados como reservatérios dos hantavirus na América do Sul fazem
parte da familia Cricetidae, subfamilia Sigmodontinae.

Para identificagdo dos provaveis reservatorios, devem-se realizar as capturas dos roedores no LPI
e em ambientes proximos, que forem considerados relevantes para a investigacdo sob questdo. Sdo
considerados provaveis reservatorios as espécies capturadas em grande quantidade e que apresentam
quantidade proporcional de espécimes sororreagentes para a infec¢ao por hantavirus, caracterizando
elevado grau de positividade.

A identificagdo ocorre pela técnica de analise morfométrica, que é realizada por meio de anélise de
cranio e pelagem, e pela técnica de citogenética, que é feita com a contagem dos cromossomos.

Medidas legais para captura

Para as investigacdes ecoepidemioldgicas que envolvam captura de roedores silvestres, ha a neces-
sidade de obter licengas ou permissdes legais relacionadas aos animais, pelo Instituto Brasileiro de
Meio Ambiente e Recursos Naturais — Ibama, e aos locais de captura e de processamento dos roedo-
res pelo proprietdrio para acesso e circulagdo dentro da propriedade.



A captura, o manuseio, o processamento e a interven¢do em roedores silvestres sio regulados por
protocolos, respeitando os cuidados com os animais, segundo normas do Ibama e do Conselho
Federal de Medicina Veterinaria - CFMV. Quaisquer procedimentos somente poderao ser realiza-
dos apos obten¢do da licenga de coleta e de transporte, com o comprometimento das empresas ou
instituigdes que executardo os trabalhos. Nesse sentido, sdo requeridas informagdes sobre outras
espécies em extingdo ou protegidas, devendo ser reconhecidas e liberadas quando capturadas.

Da mesma forma, hd a necessidade de fazer contato com os proprietarios das terras a fim de obter
autorizagao para realizar esses procedimentos.

Medidas de biosseguranca

Para realizar os trabalhos de investigacdo ecoepidemioldgica de hantavirus, as medidas de biossegu-
ranga adotadas pertencem a classe 3 ou ao nivel de biosseguranga 3 - NB3.

Sendo assim, é importante que os técnicos que realizardo a captura, o manuseio e a coleta de amos-
tras de roedores silvestres conhegam o perigo a que estardo expostos, com vistas a reduzir ao minimo
os riscos de infecgdo. Uma vez que a atividade implica exposicdo ao agente infeccioso e aos animais
potencialmente transmissores, esses profissionais devem seguir disciplinarmente as condutas e os
procedimentos gerais especificos de seguranca bioldgica.

Além dos riscos bioldgicos, outros tipos de perigo estdo associados & captura de roedores como:
riscos quimicos (desinfetantes, anestésicos e outros), fisicos (acidentes com animais pegonhentos,
vibragdes e ruidos) e ergométricos (situagdo de estresse e posi¢cdo inadequada). Por isso, é impres-
cindivel a utiliza¢do de equipamentos de prote¢do individual - EPI para garantir a integridade fisica
dos profissionais.

Dentre as providéncias mais importantes relacionadas a biosseguranca para os profissionais de cam-
po envolvidos na captura e no processamento e coleta de material de roedores, estio o conhecimento
e o repasse de informacdes sobre o0 modo de transmissdo, os sintomas e as medidas preventivas
individuais. Devem estar cientes de que, caso venham a apresentar febre ou infec¢io respiratéria em
um periodo de até 60 dias apds o ultimo trabalho de campo, ou outra atividade de risco, devem bus-
car, imediatamente, assisténcia médica, relatando ao profissional de satide a histdria epidemiologica,
destacando todos os locais frequentados e o contato com roedores e/ou ambientes contaminados.

Pessoas frequentemente expostas, por manipula¢do ou por contato profissional com roedores, tém
maior risco de infec¢do que a populagdo em geral, devido ao maior tempo de exposigdo. Portanto,
todas as medidas de prevencéo e de prote¢do individual e coletiva deverdo ser rigorosamente obser-
vadas nessas situagoes.
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Produtos quimicos

O processamento de roedores para estudos de hantavirus requer o uso de agentes quimicos que po-
dem ser perigosos. Frequentemente ¢ usada formalina a 10% para fixar e preservar as carcagas dos
roedores. A formalina deve ser manipulada com cuidado, porque é potencialmente carcinogénica,
devendo sempre ser mantida em recipiente irrompivel, com fechamento hermético. Os técnicos de-
verdo utilizar luvas de borrachas e protecdo ocular para manipular ou colocar carcagas de animais
em formalina. O dlcool 70% também pode ser utilizado para a preservagao das carcagas, assim como
para a descontaminagdo de ambientes e de instrumentais.

Os anestésicos usados no processamento das amostras sdo também potencialmente perigosos para
os profissionais. Todos os anestésicos inalatorios (Metofane® e halotano) devem ser utilizados em
areas ventiladas e mantidos em recipiente devidamente fechado. Os recipientes, por sua vez, de-
vem ser guardados longe do fogo e da exposigdo direta ao sol, pois sdo produtos altamente infla-
maveis e explosivos.

Nio se devem transferir os anestésicos de seu recipiente original, visto que alguns anestésicos ina-
latérios podem degradar plasticos e corroer metal. Devem ser tomadas precau¢des especiais ao se
transportar materiais perigosos como éter, alcool, formol, formalina, dentre outros.

Desinfetantes

Uma das medidas mais simples para prevenir a infecgao por hantavirus é a utilizacdo de desinfetantes
apropriados. Por causa de seu envelope lipidico, os hantavirus sdo sensiveis aos detergentes comuns,
que inativam a maioria dos virus em até 30 minutos, dependendo da concentrag¢ao utilizada. Outras
solu¢des também inativam os virus, como: compostos com principio ativo fenoélico (fenilfenol asso-
ciado a benzil-p-clorofenol) a 10%, que inativa o virus com dez minutos de contato, o alcool diluido
a 70%, inativando o virus em 15 minutos de contato e a agua sanitdria a 2,5%, diluida a 10%, que
inativa o virus em aproximadamente uma hora de contato.

Na investigacdo ecoepidemiolégica, os desinfetantes sdo utilizados em larga escala para a desconta-
minac¢ao de armadilhas, superficies, equipamentos e instrumentos do laboratério de campo, de EPI,
dentre outros. O que vai determinar o tipo de desinfetante a ser utilizado durante os trabalhos de
campo é sua aplica¢do ou finalidade ou, ainda, a disponibilidade de produtos no momento.

Todos os estados do Brasil possuem condigdes para a existéncia de roedores silvestres e de possiveis
reservatorios de hantavirus. Dessa forma, as precaugdes para evitar acidentes envolvendo profissio-
nais que desenvolvam atividades com roedores, supostamente infectados, devem ser generalizadas
para todo trabalho executado em qualquer parte do Pais.



Equipamentos de Protecao Individual — EPI

Os EPI para os trabalhos em campo nas hantaviroses estdo vinculados ao emprego de medidas de
biosseguranca classificadas no nivel de seguranga bioldgica 3 — NB-3. Para tanto, conforme a ati-
vidade a ser executada, deve-se incluir, obrigatoriamente, o uso de aventais descartaveis, botas de
borrachas lavaveis, dculos protetores lavaveis e mdscaras descartaveis ou semifaciais lavaveis de pres-
sao negativa com filtro P3 ou PFF3, ou, ainda, aparelhos para filtragem de ar em filtro Hepa - hight
efficiency particulate air associados & mascara de pressdo positiva (Figura 5). Além da seguranca
respiratdria, os cuidados devem garantir a protecdo contra ectoparasitos (Figura 5).

Figura 5 — Equipamentos de protecdo individual

Oculos de protecio Luvas de borracha Luvas de latex
Perneira de couro Mascara de pressao negativa Blusa de manga comprida
Aparelho Air Mate Capuz de Tyvek Bota de borracha cano alto

Fonte: disponivel em: <Google/imagens>
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Ao final de cada trabalho, os equipamentos e materiais de biosseguranga nao descartaveis devem ser
lavados com agua e sabdo, ou detergentes, e descontaminados com desinfetantes fenélicos.

Laboratorio para processamento de amostras

Antes de iniciarem a captura, é imprescindivel localizar uma drea adequada para a instalagéo do la-
boratério de campo, local em que os roedores serdo processados e suas amostras coletadas.

O laboratério de campo deve ser instalado em uma area segura, delimitada por cordas e sinalizada
como drea provavelmente infectada para evitar o ingresso acidental de pessoas desinformadas.
O local onde funcionara o laboratério deve ficar afastado de criadouros de mosquitos, depdsitos
de lixo e animais domésticos. Além disso, é importante que o acesso de curiosos seja reduzido ao
maximo. Deve-se atentar que esse local esteja situado de forma estratégica na drea de estudo, faci-
litando, assim, os deslocamentos didrios até os locais de instalagdes de armadilhas.

A topografia do terreno deve permitir facil drenagem e escoamento, em caso de condigdes climaticas
adversas, e amplo espago que possibilite a movimentagio da equipe e protecdo de todos os materiais
e equipamentos.

Os roedores capturados devem ser processados ao ar livre, a fim de evitar a concentragio de particu-
las virais, beneficiando-se também da agdo dos raios solares e de dissipagéo por ventos. Nessas situa-
¢oes, tendas ou coberturas com lona sdo preparadas para servir de estagdo experimental, protegendo
os técnicos da chuva e da a¢do solar.

No caso de ndo ser possivel o trabalho em espago aberto, deverdo ser providenciadas formas de ven-
tilagao adequada, por exemplo: manter portas e janelas abertas.

Todas as superficies de trabalho (mesa de processamento, cadeiras e outros) devem ser, preferencial-
mente, de material ndo poroso e, obrigatoriamente, revestidas com plastico, para facilitar a limpeza
e a descontaminacao.

Captura de roedores

A investigac¢do ecoepidemioldgica tem por finalidade identificar as espécies de roedores e determinar
0s provaveis reservatdrios existentes nos ambientes investigados. A captura de roedores s6 pode ser
realizada por técnicos devidamente habilitados e especificamente treinados para essa atividade, os
quais devem empregar sempre as normas e utilizar EPI apropriados ao NB-3.



Precaucées gerais no manejo de roedores silvestres

O conhecimento sobre a prevaléncia de hantavirus, arenavirus, leptospirose, peste bubdnica, tifo
murino e outras zoonoses em roedores silvestres no Brasil ainda é limitado. Por isso, todos devem
ser tidos como fonte de infec¢ao potencial.

Consideram-se as espécies sabidamente hospedeiras de hantavirus como estando uniformemente
infectadas em suas dreas de distribui¢do.

Embora as mordeduras de roedores ndo representem o principal modo de transmissao do hantavirus
ao homem, eles devem ser manipulados cuidadosamente, a fim de evitar acidentes.

Infecgdes podem acontecer durante a sangria dos roedores, bem como na necrdpsia. Pode ocorrer
o contato com o sangue, acidentalmente, em casos de luvas perfuradas, perfuracdes com agulha no
momento da pungdo cardiaca ou com as tesouras.

Instalacao de armadilhas para a captura de roedores

A instalagdo de armadilhas para a captura de roedores devera ocorrer nos diversos ambientes e em
todos os diferentes habitats naturais da drea em estudo. Essa distribui¢do das armadilhas é funda-
mental para a obtengao de dados de mapeamento e distribuigdo geogréfica de roedores, identificagdo
da provavel circula¢do viral e do LPI dos casos humanos.

As armadilhas com iscas deverio ser colocadas duas a trés horas antes do pdr do sol, nos ambientes
domiciliar, peridomiciliar e silvestre. Com o intuito de obter indice elevado de captura, as armadilhas
devem ser dispostas em locais estratégicos, por exemplo, no interior de paidis ou silos, touceiras de
capim, interior de campo de cultura e sob troncos de drvore caidos no interior das matas.

A estratégia de captura deve prever a colocagdo de, no minimo, 300 armadilhas por noite, do tipo
Sherman (Figura 6), dispostas em linhas de até 40 armadilhas cada uma.
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Figura 6 — Instalacdo de armadilhas modelo Sherman no ambiente

Fonte: (LAVOCAT, M. N.)

Nos locais onde forem observadas fezes volumosas e outros vestigios que indiquem a presenca de
roedores de maior porte, recomenda-se o uso de armadilhas tipo Tomahawk (Figura 7), por serem
maiores e mais resistentes.

Figura 7 — Armadilhas modelo Tomahawk

Fonte: disponivel em: <www.ecotone.com.br>

Retirada das armadilhas e transporte de roedores capturados

Antes do recolhimento das armadilhas, um técnico passard verificando-as, constatando se estdo va-
zias (negativas), com roedores no seu interior (positivas) ou, ainda, com presenca de fezes e/ou urina
de roedores (visitadas). Esse profissional devera, impreterivelmente, nesse procedimento, fazer uso
de: mascara P3 (de pressdo negativa ou descartavel), luvas de borracha grossa, 6culos de protegdo
(para evitar, além de acidentes com galhos, a penetra¢do de particulas virais pelas mucosas) e botas
de borracha com cano alto.



O profissional deve estar atento a presenc¢a de animais pegonhentos, como cobras, pois é comum a
presenca desses animais proximos as armadilhas com roedores.

Figura 8 — Retirada de armadilhas e transporte em sacos plasticos

Fonte: (CALDAS, A. C. S.)

Fonte: (LAVOCAT, M. N.)
Processamento de roedores capturados

Para o processamento dos roedores, os técnicos devem se posicionar de costas para o vento e devem
usar equipamentos de protecdo adequados, a fim de evitar a infec¢do pelos hantavirus.

Para essa atividade, é obrigatdrio o uso dos seguintes EPI: avental de manga longa descartavel e im-
permeavel; dois pares (sobrepostos) de luvas de procedimentos; botas de borracha ou protetores de
cal¢ados; e equipamento completo de respirador com pressdo positiva e com filtro Hepa.

Anestesia

Os roedores, ao serem manipulados, devem estar profundamente anestesiados (Figura 9). Prefe-
rencialmente, devem ser utilizados anestésicos volateis e inaldveis como metoxiflurano ou halota-
no. Anestésicos injetaveis devem ser evitados pelo risco de acidentes com agulhas e mordeduras
pelos animais.
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Figura 9 — Anestesia de roedores silvestres

Fonte: (LAVOCAT, M. N.)

Coleta de amostra de sangue

Amostras de sangue poderio ser obtidas do sino retro-orbital (plexo retro-orbitdrio) dos roedores
anestesiados, utilizando-se um tubo capilar com substincia anticoagulante (heparina) (Figura 10).

Em algumas espécies de roedores, a coleta de sangue pode ser trabalhosa devido ao tamanho do sino
retro-orbital, que interfere diretamente no fluxo de sangue.

Em algumas situagdes, a coleta de sangue, por meio da puncio cardiaca, podera ser utilizada. Esse
método, todavia, somente sera empregado quando ndo se obtiver uma quantidade suficiente da
amostra de sangue ou quando ndo for possivel a pratica de sangria retro-orbital.



Figura 10 — Coleta de sangue de roedores

Plexo retro-ortbitario Puncao cardiaca

Fonte: (LAVOCAT, M. N.)

Eutanasia e disseccao

Todo roedor anestesiado que teve sangue coletado deve ser eutanasiado para serem coletadas as
visceras. Em consonancia com a Resolugdo n° 714, do Conselho Federal de Medicina Veterindria, de
20 de junho de 2002, é utilizada a técnica pelo deslocamento cervical, que pode ser realizada com o
auxilio de uma pinga ou de uma caneta, colocada na base do cranio, puxando-se o corpo do animal
para tras e, em seguida, deslocando-se totalmente o corpo no sentido da cabeca.

Uma vez constatada a morte do roedor, deve ser iniciado o processo de coleta de medidas biométri-
cas e de visceras. Observar que, a fim de aumentar o valor cientifico dessas coletas e dos espécimes
testemunhos (carcagas de roedores), é necessario obter dados em relagao a identificagdo por espécie
como: peso, medidas biométricas (comprimento total da cauda, da orelha e da pata traseira), condi-
¢Oes reprodutivas, presenca de cicatriz e também dados do local de onde foi capturado.

Para a dissec¢do dos animais, devem-se utilizar tesoura de ponta romba e pingas. Os instrumentos
devem ser exclusivos para cada roedor, estando devidamente limpos e esterilizados por flambagem
em lamparina no ato do uso. As visceras, como figado, rins, bago, cora¢éo e pulméo, devem ser re-
movidas com o auxilio de uma tnica pinga e colocadas em flaconetes criogénicos individualmente e
devidamente etiquetados (Figura 11).
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Figura 11 — Visceras sendo retiradas e armazenadas em flaconetes criogénicos
devidamente etiquetados

Fonte: (SILVA, R. A.) Fonte: (LAVOCAT, M. N.)

Destino das visceras e conservacdo das carcagas

Os flaconetes criogénicos (previamente identificados) que contenham sangue e visceras devem ser
tampados com tampa rosqueavel, externamente pulverizados com alguns dos desinfetantes reco-
mendados e imediatamente colocados em nitrogénio liquido na temperatura de -196°C (Figura 12).

Todas as carcagas dos roedores, que virdo a ser novamente examinadas para fins de sua classificagdo
taxondmica, depois da retirada das visceras devem receber uma identificagdo numérica, ser des-
contaminadas e conservadas em dlcool 70% ou taxidermizadas. Conforme a situa¢do, podem ser
preservadas diretamente no alcool absoluto, sem a necessidade de descontaminacéo pela formalina.

Figura 12 - Armazenagem de material em baldo de nitrogénio

Fonte: (SILVA, R.) Fonte: (PEREIRA, A. C.)



Limpeza e desinfeccao de instrumentos, materiais e local de trabalho

Assim como no processamento dos animais, a fase de descontaminagéo e de limpeza de instrumen-
tos, de materiais e do local de trabalho utiliza os mesmos EPI da etapa de coleta de amostras.

As mios dos técnicos e a mesa de trabalho deverdo ser descontaminadas entre a coleta de sangue e
o processamento das visceras de um roedor e outro. Os instrumentos usados devem ser colocados
em solugdo desinfetante para descontaminagdo. Apos o periodo de 15 minutos, deverdo ser lavadas
com auxilio de uma escova umedecida em detergente e em seguida enxaguadas em agua corrente.

Apds o processamento de todos os animais capturados, os instrumentos e os materiais expostos na
area de trabalho (area de processamento dos roedores e de coleta de amostras) deveréo ser pulveri-
zados, preferencialmente com Amphyl®a 10%, e colocados ao ar livre para sofrerem a agao do vento
e dos raios solares por, pelo menos, uma hora.

As armadilhas que capturaram roedores, assim como aquelas que apresentaram indicios de visita
de roedores, deverdo ser descontaminadas por imersdo em solugdo desinfetante (preferencialmente
Amphyl® a 5% durante 15 minutos) e, apds o prazo para inativacdo do virus, enxaguadas pela imer-
sdo em agua limpa, ou por agua corrente, e ir ao sol para secar.

Durante o processo de limpeza e de descontaminagio das armadilhas, o técnico devera usar luvas de
borracha resistentes para evitar ferimentos com as arestas cortantes e utilizar escova de cabo longo
para retirar a sujeira e o material fecal dos roedores do interior delas.

Toda superficie de trabalho, mesas e cadeiras deverio ser limpas com solugdo desinfetante. Aventais
descartaveis, luvas e lixo (contaminado ou néo) devem ser pulverizados com solu¢io desinfetante,
colocados em um saco de lixo apropriado, com timbre de material biolégico ou rétulo de material
contaminado, e descartado conforme normas das institui¢des responsaveis (Figura 13).

Todos os operadores que atuarem na limpeza dos locais infestados devem ser devidamente treinados
para desenvolver suas atividades de maneira segura. A amostra de soro desses operadores devera ser
colhida antes do inicio das atividades e estocada a -20°C como medida de seguranga para garantias
trabalhistas. Ao se suspeitar de SCPH, o médico deve contatar as autoridades sanitérias locais, enca-
minhando uma amostra de sangue desses trabalhadores com a amostra inicialmente coletada para a
detecgdo de anticorpos especificos.
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Figura 13 — Descontaminacdo dos EPI antes do descarte

Fonte: (ROMANO, A. P)

Destino dos residuos sélidos contaminados

Os materiais contaminados, como papéis, sacos de plastico, embalagens, luvas de latex ou borracha,
aventais cirurgicos, dentre outros, devem ser colocados em, pelo menos, dois sacos plasticos para
posterior incineragao.

Materiais perfurocortantes, como agulhas e capilares, serdo colocados em recipientes apropriados
para o descarte. Esses recipientes devem ser de material plastico ou de papeldo rigido, tampados e
considerados como lixo contaminado.

Todo lixo deve ser descartado em local apropriado (Figura 14), conforme a Resolucdo da Direto-
ria Colegiada - RDC n° 306, de 7 de dezembro de 2004. Na impossibilidade de atendimento as
recomendagdes, deve ser incinerado no local de trabalho de campo. Apds a queima total em uma
cova de um metro de profundidade, esta devera ser preenchida com terra, de maneira a cobrir
totalmente as cinzas.



Figura 14 — Destino dos residuos da investigacdo ecoepidemioldgica

Fonte: (SVS/MS)

Conduta em caso de acidentes com material
perfurocortante

Na ocorréncia de qualquer acidente com material perfurocortante durante as atividades de captura,
de transporte ou de processamento de amostras, devem-se seguir as condutas a seguir preconizadas:

o Interromper o trabalho, deixar a area de processamento o mais rapido possivel, lavar as luvas
com uma das solugdes desinfetantes, retird-las e, por fim, lavar cuidadosamente o local do feri-
mento/lesdo com detergente e aplicar dlcool 70% ou alcool iodado.

o  Comunicar imediatamente o servico médico sobre o acidente, alertando sobre a possibilidade
de infec¢do por hantavirus, ou outra etiologia, e ficar sob observacéo ao aparecimento de sinais/
sintomas durante um periodo de até oito semanas (60 dias).

o Durante o periodo de observagio (oito semanas) devera ser realizada também vigilancia so-
rolégica por meio de coleta de sangue no momento do acidente e a cada 15 dias, com vistas a
detectar anticorpos IgM para hantavirus.

o Caso a vitima apresente febre com quadro clinico inespecifico, ou qualquer quadro respiratdrio,
em um periodo de até 60 dias apos o acidente, a assisténcia médica deve ser imediatamente con-
tatada, relatando a histdria epidemiolégica.
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Prevencao e Controle das
Hantaviroses

Medidas de prevencao e reducao de risco

Essas medidas alicercam-se nas informagdes em relacdo aos reservatdrios (roedores silvestres),
orienta¢des quanto as atividades profissionais e a educagdo em satide e meio ambiente para a popu-
lagao em geral.

Medidas de prevencao em relacao aos reservatorios (roedores silvestres)

A antirratizagdo ou controle mecénico envolve medidas de saneamento ambiental e de mudancas
nos ambientes e edificagdes que visam impedir o contato direto ou indireto com os roedores ou suas
excretas e secregdes.

Para evitar o acesso, a instalagdo e a proliferacdo de roedores silvestres, devem-se adotar providén-
cias basicas, porém essenciais, para o controle populacional desses animais. Para tanto, considera-se
a biologia, o comportamento e a distribui¢do geografica dos roedores silvestres antes da adog¢do de
medidas preventivas, como:

o eliminar os residuos que possam servir para abrigos, construgdes de tocas e ninhos, assim como
reduzir as fontes de agua e alimento para o roedor;

o ndo deixar entulhos e objetos indteis no interior e ao redor do domicilio, mantendo limpeza
didria, pois esses objetos podem servir de prote¢ao e/ou abrigo para os roedores;

o manter a vegetagdo rasteira em um raio de pelo menos 40 metros ao redor de qualquer edifica-
¢d0 (casa, silo, paiol, abrigo de animais e outros), visando dificultar o acesso do roedor a esses
locais, dessa forma ele ndo encontrard reftgio e protecéo;

o acondicionar alimentos de consumo humano, graos e ragdes para animais armazenados em re-
cipientes fechados, a prova de roedores, no interior das edificagdes. Para facilitar a limpeza, esses
recipientes devem estar sobre mesas, prateleiras ou estrados a pelo menos 40 cm do solo;

o vedar fendas e outras aberturas com didmetro superior a 0,5 cm, para evitar o ingresso de roe-
dores no interior dos domicilios e anexos;

o ndo deixar ragdes de animais expostas e remover diariamente, no periodo noturno, as sobras dos
alimentos de animais domésticos, dando-lhes destino adequado;

o enterrar o lixo orgénico, caso ndo exista coleta regular, respeitando-se uma distancia minima de
30 m de qualquer edificagio;



o limitar o plantio a uma distdncia minima de 40 m de qualquer edifica¢io;

o os produtos colhidos, assim como os restos de colheita, ndo devem pernoitar no campo;

o armazenar insumos e produtos agricolas (adubos, sementes, graos e hortifrutigranjeiros) sobre
estrados a 40 cm de altura do piso, em depositos (silos e tulhas) situados a uma distancia minima
de 40 m do domicilio ou de areas de plantio, pastagens e matas nativas;

o construir o paiol ou tulha a uma altura minima de 40 cm do solo, com escada removivel e ratei-
ras dispostas em cada suporte, para evitar o acesso dos roedores a edificagoes.

O armazenamento dos produtos em estabelecimentos comerciais deve seguir as mesmas orientagdes
feitas para domicilio e paiol.

OrientacOes para prevencao em relacao aos profissionais frequente-
mente sob risco

Pessoas que frequentemente estdo expostas a roedores silvestres, em razdo de sua atividade profissio-
nal em dreas de transmissdo, apresentam um risco maior de infec¢do por hantavirus do que a popu-
lagao em geral. Os profissionais mais expostos sio os mastozodlogos, técnicos de resgate de fauna,
trabalhadores agricolas, trabalhadores da agroindustria, biélogos, médicos veterindrios e agentes de
controle da peste, porém nao se limitando somente a estes.

Em relagdo aos profissionais agricolas, um dos fatores determinantes ¢ a inadequagéo de certos pro-
cedimentos nas colheitas, uma vez que algumas plantagdes ou culturas constituem ambientes apro-
priados para a instalagdo de colonias de roedores silvestres. As colheitas mecanizadas ou manuais,
por exemplo, de sementes de capim braquidria, graos de milho, amendoim e outras culturas sdo
praticas de risco para infec¢do por hantavirus. Esse risco pode ser reduzido mediante novas meto-
dologias de manejo, como a técnica de rotagao de culturas, a aragem de toda a area de plantio apos
cada ciclo e o enterro das sobras das lavouras anteriores. Durante essas atividades, deve-se fazer uso
de equipamentos de prote¢do individual (luvas, 6culos de prote¢do e mascaras com filtro PFF3).

Trabalhadores que necessitam manipular roedores silvestres e/ou armadilhas com roedores de-
vem utilizar respiradores ou mascaras com filtro PFF3, além de outros EPI, como luvas e éculos.
Deve-se lembrar ainda que o manuseio de roedores pode propiciar o risco de infecgdo por outras
etiologias ou agravos como arenavirus, leptospirose, peste bubdnica e tifo murino, entre outras.
Ainda ndo se conhece o papel dos roedores silvestres na transmissao de raiva para o homem, o que
requer a aplicagdo de um esquema profilatico pré-exposi¢do para esses profissionais e avaliagdo de
resposta imunoldgica.

Todo profissional potencialmente exposto ao risco deve ser orientado sobre as formas de trans-
missdo, os periodos de incubag¢io e sinais/sintomas da doen¢a. Quando possivel, deve-se, pre-
viamente, determinar o nivel de risco para cada atividade profissional e identificar as respectivas
medidas de prevengao.
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Trabalhadores que apresentem febre ou qualquer doenca respiratoria em um periodo de até 60 dias
ap6s uma possivel exposicdo ou situagdo de risco devem buscar, imediatamente, assisténcia médica
e relatar ao profissional de satde a sua histéria epidemiologica.

Orientacoes de prevencao em relacao a outros profissionais

Para os trabalhadores que nio estdo sob constante risco, mas podem acidental ou eventualmente
serem expostos aos roedores silvestres, nao existem medidas ou recomendagdes especificas, devendo
ser adotadas as medidas para a populacdo em geral, pois ndo é possivel prever o contato desses pro-
fissionais com os reservatorios. Como exemplos, tém-se: motoristas de caminhao, trabalhadores da
construgao civil e de manutencéo de rede elétrica, encanadores, eletricistas e militares, que podem
adentrar em ambientes contaminados ou se envolver em situagdes de risco.

Considerando-se que existem registros de casos entre esses trabalhadores, devem ser feitas reco-
mendagdes de acordo com as atividades profissionais, determinando-se o grau de risco e as medidas
de protecao.

Orientacoes de prevencao em relacao a laboratoérios de pesquisas

Todo roedor silvestre deve ser manipulado como potencial fonte de infec¢ao para hantavirus e outras
etiologias. Roedores de laboratdrios inoculados ou expostos ao sangue e aos seus componentes, aos
tecidos e excretas/secrecdes de roedores silvestres também devem ser considerados potencialmente
infectados por hantavirus.

Em caso de acidente com material perfurocortante contaminado ou por mordedura de roedores, deve-se
coletar, imediatamente, uma amostra de sangue do profissional acidentado para pesquisa de anticorpos
anti-hantavirus. Demais medidas recomendadas em caso de acidente também devem ser adotadas.

Orientacoes de prevencao em relacao aos profissionais de vigilancia
em saude

Quando da investigagdo de um caso de hantavirose, principalmente ao se buscar a determinagédo do
LPI, profissionais das areas de vigilancia em saude poderdo ser expostos a infec¢do por hantavirus.

Habitagoes e outros prédios que tenham permanecido fechados, independentemente do periodo,
devem ser ventilados por pelo menos 30 minutos antes que as pessoas adentrem neles. Os técnicos
que ingressarem em ambientes passiveis de contaminag¢do, com excretas de roedores, devem fazé-lo
com protec¢do respiratoria, usando mascaras ou respiradores com filtro PFF3, além de outros EPI,
como luvas e 6culos de protegio.



Orientacoes de prevencao em relacao aos ecoturistas, campistas,
pescadores e outros

Nio ha evidéncias de que viagens para areas de transmissdo devam ser restringidas. No entanto,
esse perfil de populacdo deve adotar algumas medidas para reduzir, ao minimo, a possibilidade de
infec¢éo pelo hantavirus.

o Cabanas ou abrigos que tenham permanecido fechados ou com sinais evidentes de presenca de
roedores s6 devem ser usados depois de arejados, limpos e descontaminados;

o Acampamentos devem ser montados em lugares afastados de onde haja presenga de roedores.
Ninhos, escombros, lixdes, acimulos de lenha ou produtos agricolas, palha ou outros materiais
sao habitats preferenciais desses animais, evitando-se também escorpides, aranhas, serpentes e
carrapatos, entre outros.

o Nao se deve repousar ou deitar diretamente no solo. Aconselha-se o uso de barraca com
piso impermeavel.

o Nesses acampamentos, devem-se manter os alimentos e os residuos em vasilhames fechados.
O lixo deve ser acondicionado em recipientes a prova de roedores durante a estadia, ressaltan-
do que todo residuo produzido durante essas atividades deve ser recolhido e depositado em
local apropriado.

Orientacoes de prevencao em relacao a populacao em geral

Informar aos moradores da regido sobre a doenga, quais sdo os roedores envolvidos, as vias de trans-
missao, os sinais/sintomas da doenga. Orienta-los sobre as medidas de preven¢ao e controle da han-
tavirose, e a importancia de procederem as a¢des de antirratizagdo para manter a area livre da presen-
¢a desses animais, por exemplo: rogar o terreno em volta da casa, dar destino adequado aos entulhos
existentes, manter alimentos estocados em recipientes fechados e a prova de roedores, além de outras
medidas de efeito imediato e necessarias a situagio especifica.

Diante do risco de infec¢io por hantavirus, é importante ressaltar que nao se deve manipular roedo-
res silvestres vivos ou mortos.

Educacao em saude e ambiental

A educagdo em saude deve atingir toda a popula¢éo, mas especialmente aquela estabelecida nos en-
sinos fundamental, médio e superior.

Os conteudos a serem estudados devem direcionar-se de forma sistematica e com metodologia pe-
dagdgica para atingir as finalidades de prevencdo da hantavirose. Eles devem integrar-se aos diver-
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sos temas desenvolvidos nas areas de conhecimento basico, como em ciéncias bioldgicas e ciéncias
da saude, nos ensinos fundamental e médio. Da mesma forma, no nivel de graduacéo superior,
devem integrar todas as areas das ciéncias biomédicas e agrarias. A escola tem a responsabilidade
de vincular ao seu curriculo temas de relevancia social. Entre estes, podera incluir a educagdo em
satude e ambiental.

Para uma efetiva educagdo em saude e ambiental, os profissionais envolvidos com o controle da han-
tavirose devem buscar:

o promover a articulagdo entre as secretarias estaduais e municipais de Satude, de Educacéo e
Meio Ambiente;

o definir, com as secretarias estaduais e municipais de Satude, de Educa¢do e Meio Ambiente, es-
tratégias e agcdes para sensibilizacdo e mobilizagdo de professores e profissionais de satude e de
meio ambiente;

 identificar recursos financeiros, materiais e técnico-pedagdgicos para implementar as atividades
dos temas de educagdo em satide e ambiental; e

o identificar contetidos, com base nos problemas locais, que induzam agdes efetivas de educagédo em
saude e ambiental, tanto individual quanto coletiva, para promogao e prevengio da hantavirose.

Comunicacao e informacao

A comunica¢io em saude é o estudo e o uso de métodos para informar e influenciar as decisdes indi-
viduais e coletivas que visam melhorar as condi¢des de satide. A eficacia dos projetos e dos programas
direcionados a promogao da saude depende da correta comunicagido da mensagem, da sua funda-
mentagao cientifica e da credibilidade da fonte. Para que as mensagens sejam eficazes, as pessoas que
trabalham com informagdo e comunica¢do em saude e meio ambiente devem compreender que as
mensagens precisam ser bem planejadas, precisas e relevantes para que sejam bem compreendidas.

Sabe-se que comunicagio e educagio estdo interligadas e sdo interdependentes, pois possuem obje-
tos comuns. Com a aprendizagem, adquirem-se conhecimentos, habilidades e atitudes, a partir das
quais os individuos desenvolvem diferentes formas de receber e responder as mensagens de promo-
¢do a saude.

Os tipos de materiais a serem empregados no processo de comunicagéo sdo precedidos de algumas
etapas comuns a um plano de trabalho, como: os objetivos a serem atingidos, a identificagdo daqueles
que receberdo as mensagens (publico-alvo) e os veiculos a serem utilizados.

As informagoes sobre a hantavirose podem ser repassadas por meio de materiais impressos e tam-
bém audiovisuais. Os impressos sao compostos, entre outros, por folderes, folhetos, panfletos, livre-
tos, cartazes e faixas. Os produtos audiovisuais sdo compostos por vinhetas para radio, diapositivos e



videos filmados. Com a veiculacdo de mensagens de facil compreensido sobre a doenca, tem-se maior
adesdo as medidas propostas, por meio de melhor entendimento do quanto suas prdprias agdes in-
fluenciam na preven¢io da hantavirose. Portanto, a comunicagdo é uma importante ferramenta na
implementacdo de agdes preventivas e, a0 mesmo tempo, uma forma de promogio da saude.

As mensagens devem ser abordadas considerando as caracteristicas sociais, econémicas e as dife-
rengas culturais dos individuos e das populagdes envolvidos ou ndo em situagdes de risco. Devem-se
considerar as necessidades, os valores e as opinides de cada grupo social, bem como escolaridade, di-
ficuldades de acesso as informagdes e adequagdes a linguagem local. O conhecimento prévio sobre a
doenga e os habitos das espécies de roedores envolvidas, o grau de infestagdo dos ambientes por esses
reservatorios e a prevaléncia de infec¢do humana também devem ser abordados nessas informagdes.

Em locais onde houve o registro de casos humanos da doenga, uma resposta rapida para a populagéo,
por meio de informagdes sobre a hantavirose, poderd contribuir para evitar o surgimento de casos
novos, concomitantemente com a reduc¢éo do clamor e da preocupagdo da comunidade local.

Os locais onde esses materiais de comunica¢do podem ser utilizados sdo: as escolas; os parques e as
reservas ecoldgicas; as dreas de turismo; os armazéns; os consultorios médicos; os centros de sat-
de; os hospitais; os locais de acampamento; e outras dreas frequentemente visitadas pela populacio.
Atencdo especial devera ser dada as reservas ecoldgicas, areas de turismo, aos acampamentos, as
areas de treinamentos militares, por apresentarem condigdes propicias a instalagdo e a proliferagdo
de roedores.

Cartazes podem ser utilizados para divulgar poucas informacdes, de forma especifica e objetiva, po-
dendo ser afixados em paredes de centros de saude, armazéns, consultorios médicos, cooperativas,
sindicatos e locais de grande circulagéo de pessoas, funcionando como um lembrete ou uma répida
referéncia sobre o assunto.

O uso da comunica¢ao em massa pode ser muito util para se alcangar rapidamente o publico. Esse fato
é essencial durante um surto de hantavirose, no qual as redes de radio, TV e imprensa escrita podem
ser de grande valia na divulgacdo de informagdes e das medidas de prevencéo e controle da doenga.
Para todos os meios de comunicagio, é fundamental que as informagdes divulgadas sejam corretas,
objetivas e sempre orientadas por técnicos no assunto.

O comunicador necessita receber capacitagido adequada para abordar corretamente os aspectos pro-
prios da doenga, uma vez que ele é responsavel pela orientacdo de estratégias de comunicagéo volta-
das para auxiliar no plano geral de prevencéo.

Os médicos e outros profissionais de saude tém importante papel na detecgdo precoce de casos da
doenca. Assim, os programas educacionais e de comunica¢iao devem também ser dirigidos a esses
profissionais. Aos médicos e aos enfermeiros deverdo ser enfocadas as formas clinicas da doenga,
a notifica¢do, o diagndstico, manejo de paciente, tratamento e as recomendag¢des de prevencio.
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E essencial a capacitagio de outros profissionais da satde, como médicos veterinérios, bidlogos,
farmacéuticos, bioquimicos, epidemiologistas, entre outros, tendo por finalidade atualiza-los e
auxilia-los nas atividades voltadas & manutengdo do sistema de vigilancia epidemioldgica e am-
biental, bem como a desenvolver projetos e programas de controle da hantavirose.

Medidas de controle (intervencao)

A intervencdo ou controle se faz sobre o agente etioldgico e o reservatdrio, sob a égide do manejo
ambiental. O controle de roedores silvestres ocorre por meio de saneamento ambiental e da melhoria
das condi¢oes das edificagdes.

Essas medidas podem ser associadas as desratiza¢des domiciliares e/ou peridomiciliares, na drea de
ocorréncia da doenga. A desratizagdo, nesse caso, visa interromper a cadeia de transmissdo da doen-
¢a com a supressdo do possivel reservatdrio envolvido naquele domicilio.

Medidas em relacao ao agente etiolégico

Estas implicam adogéo de providéncias a fim de atingir diretamente o agente da doenga. Os hantavi-
rus sdo sensiveis a muitos detergentes e desinfetantes. Os virus sdo inativados ao serem submetidos
a produtos quimicos com pH muito acido ou alcalino, bem como a elevadas concentragdes salinas.
Entre esses produtos incluem-se as solu¢des de hipoclorito de sddio 2,5% (diluido a 10%), alcool
etilico a 70%, lisoférmio a 10% e compostos fendlicos.

No ambiente ao ar livre, os hantavirus sdo sensiveis as radia¢des solares ultravioletas, sendo inativa-
dos pela luz solar em até quatro horas. Dependendo das condi¢des em ambientes fechados, sem acao
solar e do vento, os virus sobrevivem por volta de sete dias.

Medidas em relacao aos reservatorios (roedores silvestres)

A prevengido da infec¢do pelos reservatorios é dada pelas praticas corretivas do meio ambiente,
principalmente por meio do saneamento e da melhoria das condi¢des de moradia, tornando as
habita¢des e os campos de trabalho imprdprios a instalacéo e a proliferagido de roedores (medidas
de antirratiza¢io).

No entanto, caso as praticas corretivas nao tenham sido adequadas ou suficientes, podem ser se-
guidas ou associadas as medidas de controle, como as desratizagdes focais domiciliares e peridomi-
ciliares em area de ocorréncia da doenca. A desratizagdo, nesse caso, visa interromper a cadeia de
transmissdo da doenga, com a supressdo do possivel reservatorio envolvido naquele LPI.



Pode-se, ainda, promover o controle biologico envolvendo predadores naturais, a partir da cadeia
alimentar conhecida no préprio ambiente.

Desratizacao

Uma area é considerada infestada por roedores quando se é possivel a observagao direta desses ani-
mais ou por dedugio, com a observagao de ninhos (duas ou trés vezes ao ano, conforme a espécie),
presenca de fezes, cheiro de urina ou alimentos roidos. Diante de qualquer uma dessas evidéncias,
devem-se adotar medidas imediatas.

A desratizagdo consiste na aplicacao de raticidas com anticoagulantes, por pessoal técnico especia-
lizado, visando eliminar os roedores presentes na area tratada. Nos ambientes silvestres ndo é reco-
mendado, podendo ser utilizado em areas limitadas onde ocorreram casos humanos de hantavirose
ou haja alta infestacdo de roedores reservatdrios representando risco a satide publica, apds rigorosa
avaliacdo técnica.

No ambiente residencial e peridoméstico o uso de raticidas ¢ indicado no controle de roedores urba-
nos e na formacéo de barreira quimica permanente contra a invasao de roedores silvestres, os quais
normalmente néo frequentam o ambiente doméstico.

A desratizagdo deverd ser realizada, permanentemente, no interior de residéncias e nas construgdes
anexas, a fim de se formar uma barreira quimica visando controlar a populag¢éo de roedores presentes
e impedir a invasdo dos roedores silvestres nos locais em questdo. O controle quimico deve ser feito
sempre associado as medidas mecénicas apropriadas (antirratiza¢do).

Até o momento, nio existe legislagdo especifica no Brasil normatizando o emprego de raticidas em
area agropecudria, estando prevista a utilizacdo de raticidas apenas para uso domissanitéario (confor-
me Portaria n° 10/SNVS, de 8 de marco de 1985/Ministério da Satde). Todavia, em regides onde a
infestacdo de roedores provocou a ocorréncia de casos humanos da doenga e apds rigorosa avaliagdo
técnica, com a constatagdo da circulagdo do virus e a presenga do roedor representando risco a saude
publica, recomenda-se o uso temporario de raticidas em areas limitadas, nas seguintes situagdes:

o Quando plantagdes infestadas de roedores encontrarem-se a menos de 40 m das residéncias
e dos anexos peridomiciliares, devem-se aplicar, temporariamente, nas areas limitrofes das
plantagoes, raticidas adequados, formando-se uma barreira quimica. Nesse caso, apds a co-
lheita, a fim de solucionar o problema de forma definitiva, a préxima lavoura devera ser alo-
cada em uma nova drea, respeitando-se a distancia minima de 40 m da area domiciliar e dos
anexos peridomiciliares.

o Quando ocorrer infestagdo de roedores em leiras (sulcos em terras aradas), curvas de niveis e
valas de irrigagao, aconselha-se o uso tempordrio de raticidas a fim de se obter o controle de
roedores. Cabe enfatizar que, nesses casos, o ideal é o controle mecanico, como manter as leiras,
curvas de nivel e valas de irrigagao rogadas ou, em tltimo caso, queima-las ou soterrd-las.
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Cabe ainda mencionar que nio se devem utilizar raticidas em dreas silvestres, como matas nativas,
incluindo as residuais, ciliares, cerrados ou areas préoximas aos mananciais, entre outras. Essa medida
¢ importante para a manutenc¢éo de predadores naturais dos roedores, uma vez que essas matas fun-
cionam como barreira natural ao deslocamento de roedores para dreas residenciais e agricolas, além
de o uso de raticidas nessas areas ser proibido por lei, por se tratarem de animais silvestres.

E importante salientar que o uso de raticidas em roedores silvestres ndo é recomendado, rotineiramente, quando nao
houver casos humanos de hantavirose, uma vez que essas espécies sdo importantes elos de muitas cadeias ecologicas e
sua supressao indiscriminada acarretaria desequilibrios significativos na biocenose.

Apds a eliminagdo dos roedores, se ndo forem adotadas as medidas preventivas (antirratizagao), eles
serdo imediatamente substituidos por outros roedores do meio silvestre.

Controle bioldgico

O controle biolégico pressupde o uso de um ser vivo para controlar a populagio de outro. No caso
dos roedores silvestres, seu controle bioldgico serd exercido por animais que sdo seus predadores
naturais, como cobras, aves de rapina, corujas, gavides, raposas, cachorros e gatos do mato, entre
outros. Portanto, qualquer medida que auxilie a livre instalagdo e a proliferagdo desses predadores
naturais dos roedores é recomendada, como:

o reprimir a caga ou a destrui¢do intencional desses predadores;
o dar manutenc¢ao as matas residuais e ciliares; e
o  reflorestar areas desmatadas, empregando espécies nativas.

Medidas em relacao aos ambientes contaminados

Considerando-se que os roedores contaminam o ambiente interno com suas excretas, devem-se to-
mar precaug¢des quanto a limpeza desses locais.

A limpeza e a descontaminag¢éo dos locais onde tenham sido diagnosticados casos de hantavirose de-
verdo ser orientadas por técnicos treinados para tal atividade e aqueles que as executarem deverdo es-
tar devidamente equipados com EPI (mdascara com filtro PFF3, luvas de borracha, avental e culos de
protecdo), respeitando as medidas de biosseguranga com NB-3 descritas anteriormente neste manual.

Medidas de prevengdo deverdo ser executadas nas habitagdes que tenham permanecido fechadas,
as quais deverao ser ventiladas por, pelo menos, 30 minutos antes do ingresso de pessoas no local.

A limpeza dessas habitagdes deve ser realizada umedecendo piso e paredes com os desinfetantes com
base em compostos fendlicos a 10% ou solugdo de hipoclorito de s6dio a 2,5%, ou ainda lisoféormio
a 10%, o que evitara a formagao de aerossdis. Ndo varrer ou aspirar tapetes, carpetes ou pisos secos,
sem antes umedecé-los com um dos desinfetantes citados.



Os moveis e os utensilios no interior devem ser limpos com pano embebido nos desinfetantes men-
cionados, conforme as dilui¢oes apresentadas nos Quadros 9, 10 e 11, a seguir:

Quadro 9 - Preparo de solucdo de desinfetante a 10% com base nos compostos fendlicos

sinfetante fenélico*
Volume de agua Tempo de contato
9L 1L 1L
900 ml 100 ml 2 copinhos de café 60 minutos

60 minutos

Nota: * Ingredientes: o-phenylphenol (10,58%); o-benzyl-p-clorophenol (5,0%). Este produto é o mais indicado para descontaminacao de armadi-
lhas, roupas, méveis e ambientes no geral, por ter largo espectro viricida e ndo apresentar propriedades corrosivas ou toxicas.

Quadro 10 — Preparo de solugdo de desinfetante a 10% a base de hipoclorito de sédio

Hipoclorito de sédio*

9L 1L 1L 60 minutos

900 ml 100 ml 2 copinhos de café 60 minutos

Nota: * Solucdo de hipoclorito de sédio a 2,5%. Este produto, nesta diluicdo, encontra-se no mercado com os nomes de agua sanitaria, agua de
lavadeira e outros.

Quadro 11 — Preparo de solu¢ado de desinfetante a 10%, a base de lisoférmio bruto

Lisoférmio bruto

9L 1L 1L 60 minutos

900 ml 100 ml 2 copinhos de café 60 minutos

A Secretaria Municipal de Saade devera ser consultada sobre recomendagdes do tipo e da concentra-
¢do de outros produtos a serem utilizados.

As pessoas envolvidas na limpeza devem utilizar luvas de borracha. Ao terminar o trabalho, devem
lava-las antes de retira-las das maos em uma das solugdes sugeridas e, apds a sua retirada, lavar as
maos com agua e sabdo em abundancia.

Roupas potencialmente contaminadas deverdo ser pulverizadas com qualquer uma das solu¢des de-
sinfetantes indicadas, encharcando-as e deixando o produto agir por 30 minutos e, posteriormente,
lavadas com agua e sabdo ou detergente, secando-as ao sol.

Essas recomendagdes também sdo indicadas para limpeza de equipamentos e outros materiais que
tenham permanecido no campo e possam ter sido contaminados por roedores.
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Medidas relacionadas a ninhos de roedores ou
roedores mortos

Roedores mortos, ninhos, alimentos ou quaisquer outros materiais suspeitos de contaminagao devem
ser pulverizados (encharcando-os) com desinfetantes e colocados posteriormente em saco plastico.
Quando a limpeza for finalizada ou se o saco estiver cheio, deve ser fechado, encapado com outro
saco plastico e, em seguida, selado. Deve-se, entdo, coloca-lo em uma cova de no minimo 1 m de pro-
fundidade, incinerado e enterrado. Se essas alternativas nao forem vidveis, contatar as autoridades
sanitarias locais para a indicagdo de métodos alternativos apropriados de destino desses materiais.

As medidas de prevencao e de controle recomendadas destinam-se a minimizar ao maximo a probabilidade de infecgao
humana pelos hantavirus.



Febre Hemorragica com
Sindrome Renal - FHSR

Introducao

A FHSR recebe diferentes denominagoes em diferentes regiées do mundo: nefrosenefrite hemorra-
gica na antiga Unido Soviética; febre songo ou febre hemorragica epidémica na China; febre hemor-
ragica coreana na Coreia; nefropatia epidémica na Escandindvia; nefrite epidémica, febre hemorra-
gica epidémica ou nefrite dos Balcas na Europa; e febre hemorréagica epidémica no Japao.

A partir do isolamento do virus Hantaan na Coreia, em 1976, por Lee e colaboradores, verificou-se
que a FHSR encontrava-se distribuida em diversos paises asiaticos e europeus como Japao, China,
Manchuria e Russia, estendendo-se também para outros paises do sudoeste asiatico. Em 1986, foi
identificado na Africa.

No entanto, os primeiros registros de casos compativeis com a FHSR, provavelmente associados
ao virus Hantaan, ocorreram na Europa e na Asia, em 1913, na antiga Unido Soviética e na China.
Em 1934, foram notificados na Escandinavia e no Leste Europeu os primeiros casos, possivelmente
associados aos virus Puumala e Dobrava, respectivamente.

Atualmente, a FHSR mostra-se endémica na Asia e na Europa, com destaque para China, Coreia,
paises escandinavos (Finlandia, Suécia, Noruega), paises dos Balcas (Eslovénia, Croacia), além de
Franga, Alemanha e Grécia, com uma ocorréncia anual de 150 mil a 200 mil casos. Os hantavirus
envolvidos com a FHSR descritos sao: Hantaan, Puumala, Seoul e Dobrava.

Distribuicao da infeccao dos hantavirus da FHSR
nas Américas

Nas Américas, apenas o roedor sinantrépico do género Rattus, hospedeiro natural do virus Seoul, foi
identificado. Apesar da auséncia de outras espécies de roedores consideradas reservatdrios primarios
dos hantavirus associados a FHSR, tem sido evidenciada a presenca de anticorpos anti-Hantaan e
anti-Puumala na popula¢do humana e em roedores do continente americano. Esses hantavirus, pro-
vavelmente, foram introduzidos nas Américas com os roedores murineos, representados pelo rato do
telhado (Rattus rattus) e a ratazana (Rattus norvegicus), originalmente europeus.
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Essa hipdtese sustenta-se por inquéritos soroldgicos realizados com roedores peridomésticos em
1981 e 1983, que indicaram a prevaléncia de anticorpos anti-Hantaan em ratos capturados nos muni-
cipios de Belém/Para (56%), Sdo Paulo/Sao Paulo (14%), Recife e Olinda/Pernambuco (6%) e Buenos
Aires/Argentina (11%), sem a presenca de doenga humana. Em outro estudo, obteve-se o isolamento
do virus Seoul de um exemplar de Rattus norvegicus em Belém/Para, também sem ocorréncia de
doenga humana. Em Pergaminho, Argentina, detectou-se prevaléncia de 2,4% de anticorpos IgG
anti-Hantaan em pacientes com arenavirus.

Nos EUA, um inquérito sorolégico em roedores peridomésticos mostrou prevaléncia do virus Seoul
de 12% na Filadélfia e de 0,8% em Houston. Em 1984, correlacionou-se a alta incidéncia de doenga
cronica renal com infec¢do pelo virus Seoul em habitantes de Baltimore, Maryland (EUA), e elevada
prevaléncia desses agentes em Rattus norvegicus.

Na populagdo humana brasileira, pesquisas soroldgicas realizadas no periodo de 1976 a 1993,
por meio das técnicas de Imunofluorescéncia Indireta - IFI ou Ensaio Imunoenzimatico - Elisa,
evidenciaram a presenca de: anticorpos IgG anti-Hantaan nos estados do Para (5,7%), Rondonia
(11,8%), Amazonas (45,2%), Pernambuco (5,5%), Bahia (31,1%) e Sdo Paulo (30,0%); anticor-
pos IgG anti-Hantaan e anti-Puumala no Amazonas (19,3%) e Parana (5,0%); e de anticorpos
IgG anti-Hantaan, anti-Puumala e anti-Seoul no estado de Sao Paulo (3,0% e 8,2%).

No entanto, devido & baixa especificidade dos testes soroldgicos utilizados na época, estudos que
comprovem a real circulagdo desses virus precisam ser ampliados e analisados por meio de técnicas
mais modernas, uma vez que os hospedeiros de alguns virus detectados, Hantaan e Puumala, ndo
foram registrados no Brasil.

Patogenia

Na FHSR, da mesma forma que na Sindrome Cardiopulmonar por Hantavirus - SCPH, o endotélio
vascular é afetado, resultando em alteracdo da permeabilidade vascular, vasodilatagdo, transudagdo
de fluido, edema e hemorragias. A patogénese da insuficiéncia renal é desconhecida.

Até o presente momento, também sido desconhecidas as razdes pelas quais ha grupos de hantavirus
que desencadeiam maior patogenia sobre o sistema renal, no caso da FHSR, ou sobre os pulmées e o
coracio, em se tratando de SCPH.



Patologia

Na FHSR, os rins sdo os mais afetados, encontrando-se aumentados de volume e edematosos. As le-
sOes ocorrem em varios 6rgaos, sendo as mais proeminentes a dilatagio capilar, o edema intersticial,
as hemorragias focais e o edema retroperitoneal.

As alteragdes vasculares e as hemorragias sdo detectadas na pele, na superficie das membranas mu-
cosas, no atrio direito e na glandula pituitaria, assim como em outros 6rgdos. Os rins apresentam
congestdo medular, compressdo dos tubulos renais por eritrocitos e necrose das al¢as de Henle e dos
tabulos coletores. No figado, pode haver, em alguns casos, a presenga de necrose focal nos lébulos
hepéticos e pode ocorrer edema nos pulmaes.

Diagndstico clinico

A FHSR pode apresentar cinco fases distintas: febril, hipotensiva, oligtrica, diurética e de convales-
cenga (Quadro 12).

Quadro 12 - Fases de evolucdo da FHSR

Fase Duragao Sinais e sintomas Achados laboratoriais
Febre, cefaleia, mialgias, dor abdo- - .
. . P . Leucdcitos normais ou aumentados;
. . minal, nauseas, vomitos, rubor facial, S P
Febril 3 a7dias P plaquetas diminuidas; hematocrito au-
petéquias (face, pescoco, tronco), he- PR
) S mentado; proteindria discreta.
morragia conjuntival.
. . . Nauseas, vomitos, taquicardia, hipoten-  Leucocitose com desvio a esquerda;
Hipotensiva 2 horas a 3 dias - . R
sdo, choque, hemorragias. plaquetas diminuidas.
Leucdcitos e plaquetas normais; ureia e
Oliguria, andria, nauseas e vomitos, he- creatina aumentadas;
Oligdrica 3 a7dias morragias graves (vias aéreas gastroin- Na*?t, K+ 1, Ca** |;
testinal, geniturinaria, SNC). proteindria acentuada;
hematuria.
Ureia e creatinina normalizam; eletréli-
Diurética Dias a semanas Poliuria (3 a 6 litros por dia). tos podem normalizar;
alteracdes urinarias normalizam.
Semana a Recuperacdo clinica lenta. Pode persistir ~ Anemia e hipostenuria podem persistir

Convalescenca
meses

Fonte: (MASCARENHAS-BATISTA, 1997).

com adinamia e sensacdo de fraqueza.

durante meses.

O periodo de incubagio da FHSR varia de alguns dias a seis semanas. O diagnostico diferencial
depende do estagio, do curso da doenga e da espécie de hantavirus infectante. Sao considerados
suspeitos aqueles pacientes que apresentam desde processos gripais até infec¢des que determinam
insuficiéncia renal e quadro hemorragico. E importante investigar os antecedentes epidemiolégicos
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de contato com roedores no meio urbano ou rural, considerando que nem sempre os hantavirus
determinam quadro clinico caracteristico, havendo referéncia a casos graves com acometimento car-

diaco, hepatico ou renal.

As caracteristicas clinicas dos casos de FHSR foram comparadas entre si, de acordo com o agente

etioldgico envolvido (Quadro 13).

Quadro 13 — Caracteristicas clinicas da FHSR, segundo diferentes linhagens do virus Hantaan

Caracteristicas

clinicas

Severidade

Anormalidades

Nefropatia

Epidémica (virus

Puumala)

Leve a moderada

FHSR do Oriente
(virus Hantaan)

Moderada a grave

FHSR leve (virus

Seoul)

Leve a moderada

FHSR Balcanica
(virus Dobrava)

Moderada a grave

. Leve a moderada Grave Leve a moderada Grave
Renais
Anotn"]alldades Ausente Ausente/presente Presente Ausente/presente
Hepaticas
Fenomepo.s Ausente/presente Leve a grave Leve a moderada Leve a grave
Hemorragicos
Letalidade (%) <1 5-15 1 5-35
Fonte: (RECKEL et al., 1991).

Na FHSR, as medidas de suporte e a observagio rigorosa do paciente sio fundamentais no tratamen-
to, assim como a assisténcia em unidade de terapia intensiva nos casos mais graves.

Recomenda-se isolar os pacientes com o emprego de precaugdes de contato, conforme descrito no
item que segue. Evitar sobrecarga hidrica nos estdgios iniciais, manter o aporte de fluidos adequados
para repor as perdas na fase de politria, controlar a hipotensiao com expansores de volume e com
drogas vasopressoras nos casos graves, corrigir as alteracdes hidroeletroliticas e acido-basica e insti-
tuir dialise peritoneal ou hemodiélise no tratamento da insuficiéncia renal.

A ribavirina mostrou-se eficaz no tratamento da FHSR, contribuindo na redugio da mortalidade da
doenca. Supde-se que essa droga seja eficaz quando empregada no inicio da fase prodrémica, deven-
do ser administrada na mesma dosagem preconizada para SCPH.

Até o presente momento, ndo existe vigilancia epidemioldgica da FHSR no Brasil pela auséncia de
confirmagio de circulagdo viral do agente etioldgico e de casos humanos nas Américas. Assim, o
restante deste manual refere-se 8 SCPH.
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