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Atualidades/Actualities

FEBRE HEMORRAGICA COM SINDROME RENAL:
UMA AMEACA PARA AS AMERICAS?

Com este titulo foi apresentado um dos
temas constantes da mesa-redonda‘ sobre
Epidemiologia e Controle de Arboviroses,
no XIX Congreso da Sociedade Brasileira
de Medicina Tropical realizado no Rio de
Janeiro, em fevereiro do presente ano. Diz
respeito 4 doen¢a humana determinada pelo
virus Hantaan. Os motivos da inciusdo deste
assunto em uma sessdo onde foram dis-
cutidos aspectos de arboviroses de signifi-
cante importéincia atual para o pais — febre
amarela, dengue, infeccdo por Oropouche e
encefalite por Rocio, preende-se ndo sé ao
crescente interesse que o virus Hantaan,
considerado um arbovirus da familia Bunya-
viridae, vem despertando entre clinicos,
virologistas e epidemiologistas da Asia, Eu-
ropa e Continente Americano, como pelas
recentes observagdes que sugerem a circula-
¢do deste agente em roedores de dreas
urbanas do Brasil.

Na exposi¢io que o Dr. James Le Duc,
do Walter Reed Army Institute of Research,
USA, realizou aos congressistas sobre esta
grave moléstia transmitida por roedores,
referiu-se ao encontro de anticorpos imuno-
fluorescentes para o virus Hantaan em 14%
de uma amostra de ratos capturados em Sédo
Paulo.

Esta ndo foi a primeira observagido sobre
o virus no Brasil. Em 1981, no Para, os
soros de cerca de 500 pessoas residentes
em d4reas onde ocorre doenga sistémica
atribuida ao bunyavirus Oropouche foram
testados, por imunofluorescéncia, para o
virus Hantaan e Oropouche. Observou-se
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soros reagentes apenas para o primeiro
virus. Os reagentes para o segundo nem
sempre o foram para o primeiro, elimi-
nando a possibilidade de se tratar de reagdes
cruzadas. Essas informacgdes induziram &
realizagdo de um pequeno levantamento
sorolégico em 50 roedores capturados na
area urbana de Belém, em terreno do Insti-
tuto Evandro Chagas e em quintaes das
residéncias de funciondrios daquela Insti-
tuicdo. Verificou-se a presenga de anticorpos
imunofluorescentes para Hantaan em 509%
dos roedores (Travassos da Rosa, 1983 **).
Embora limitados, esses dados denunciam a
presenca no pais desse agente que aqui
possivelmente poderd encontrar uma estru-
tura epidemiolégica favordvel & sua sobre-
vivéncia e & sua disseminacéo.

A doenga por ele determinada, Febre he-
morrégica coreana, foi identificada pela
primeira vez em soldados da Organizacin
das Nagdes Unidas servindo na Coréia,
atingindo, entre 1951 e 1954, mais de 3.000
homens 1*, Smadel 13 (1953) a descreve
como moléstia de inicio stibito com intensa
cefaléia, febre, calafrios, face congestionada,
hiperemia de mucosas e geralmente anorexia
e vOmitos. Entre o 3¢ e 4¢ dias surge uma
erupcgio petequial no palato e prega axilar.
Depois do 4¢ dia o doente tipico desenvolve
albumindria subita e severa. O periodo entre
o terceiro e sexto dia é de particular impor-
tidncia para a evolugdo da doenga. Alguns
pacientes iniciam sua recuperagdo caracte-
rizada por diarréia que substitui a oliguria
e albumindria. OQutros, mais afetados, apre-

* Do Departamento de Epidemiologia da Faculdade de Satde Ptblica da USP — Av. Dr. Arnaldo,
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sentam fenomenos generalizados em que
episodios de hipotensio e choque sédo
comuns. Os valores de nitrogénio ndo pro-
téico, creatinina e potassio sanguineos se
elevam, as vezes, a niveis extremamente
altos, os ultimos determinando alteragdes
eletrocardiograficas. Nos que se recuperam
persistem seqiielas. Ordinariamente, a capa-
cidade de concentrar a urina permanece
diminuida por um periodo varidvel de tempo.
O ébito ocorre em seqiiéncia a um perfodo
prolongado de choque ou em decorréncia de
insuficiéncia renal, atingindo 10% dos pa-
cientes. Esta letalidade foi reduzida a valo-
res proximos a 5¢% na medida que se
aperfeicoou o atendimento de pacientes em
um Centro de Febre Hemorragica, especial-
mente instalado (Sheedy e col.2z, 1954).

Quando da sua identificacdo na Coréia
foi considerada senielhante a moléstia des-
crita por pesquisadores russos e japoneses
na Sibéria e na Manchdria, durante a dé-
cada de 1940 (Smadel 13, 1953, Traub e
col.ts, 1954). Admitia-se que nessas enti-
dades o agente etiologico se mantinha na
natureza em um ciclo envolvendo roedores
e artropodes, possivelmente ectoparasitas
dos primeiros.

Essas observaches de similaridade clinica
consolidaram-se quando foi possivel o isola-
mento de um virus, agente causal da Febre
hemorragica coreana, de tecido pulmonar e
renal de um roedor, Apodemus agrarius co-
reae, capturado em darea rural do sul da
Coréia (Lee e col#, 1978) e o seu cresci-
mento em cultura de células humanas deri-
vadas de um carcinoma de pulméo, células
A — 549 (French e col.}, 1981). Dispondo-
-se de antigenos foi possivel testar, por
imunofluorescéncia, a presenca de anticorpos
especificos em soros de doentes procedentes
do leste da URSS (Lee e col.4, 1978), do
Japdo (Lee e cols, 1979), da Republica
Popular da China (Lee e col2", 1980, Yutu
e col.2% 1981) e do Norte da Escandinavia
(Svedmyr e col.1+.15, 1980, 1979, Lee e col.3,
1979). Nesses locais e na Europa oriental
(Gajdusek 2, 1962), quadros clinicos seme-
lhantes recebiam as diferentes denominacées

de Febre hemorragica epidémica (ou Febre
de Songo (Japdo), Febre homorragica com
sindrome renal (Republica Popular da
China), nefrosonefrite hemorragica (URSS),
nefrite epidémica (Europa oriental) e nefro-
patia epidémica (Escandinavia). Os resui-
tados dos testes sorolégicos evidenciaram
que os agentes determinantes das moléstias,
nos doentes examinados, eram similares ou
estreitamente relacionados antigenicamente.

O virus isolado por Lee e col® (1981)
foi por éles denominado Hantaan. Os mes-
mos pesquisadores, estudando experimental-
mente a infeccdo e a transmissdo intraespeci-
fica do virus em Apodemus agrarius coreae,
confirmaram a suspeita, de longa data exis-
tente, que a urina de roedores era 0 mais
provavel veiculo de transmissdo da infeccéo
ao homem. Porém nido encontraram indicios
da participa¢do de ectoparasitas na trans-
missdo intraespecifica em roedores.

A inclusio do virus Hantaan na familia
Bunyaviridae foi recomendada por Mc Cor-
mick e col.’t (1982) e White e Shirey !>
(1982), que em seus estudos morfoldgicos
das particulas virais, concluiram pela ine-
quivoca evidéncia de sua similaridade com
outros elementos dessa familia. Segundo
esses autores ja estio em andamento pes-
quisas bioquimicas e sorologicas que per-
mitam a classificacdo do virus em um soro-
grupo definido.

Mas o aspecto epidemiologico de maior
importancia em relacdo a Febre hemorragica
coreana foi evidenciado quando da observa-
¢80 que nao so ratos de area rural poderiam
ser reservatorios do seu agente etioldgico.
Os primeiros relatos dizem respeito a surtos
epidémicos da moléstia em diversas loca-
lidades do Japdo, a partir de 1975, atin-
gindo pessoal de laboratério que utilizava
ratos em suas pesquisas. Nesses locais nao
se estava trabalhando com o virus Hantaan
e ndo se conheciam casos da moléstia nas
ireas proximas (Umenai e col.l’, 1979).
Os dados epidemiologicos e a investigagdn
soroldégica dos ratos de laboratério os indi-
ciaram como possivel fonte de infeccdo, réo
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tendo sido possivel elucidar a forma com
que se infectaram.

Recentemente Lee e Johnson3 (1982)
publicaram o relato de nove casos de infec-
¢cdes clinicamente aparentes por virus Han-
taan, ocorridas entre 1971 e 1979, em 9
pessoas, funcionarios ou visitantes do labo-
ratériq do Instituto de Virus da Universidade
da Coréia. Quatro desses doentes, incluindo
dois visitantes casuais, apresentaram a
doenca no periodo de 4 meses depois que
ratos albinos, linhagem Wistar (Wistar
rats), foram inoculados pela primeira vez
com este virus. Um dos visitantes permane-
ceu na dependéncia onde estavam os animais
durante menos de 5 min. Nenhuma das infee-
¢oes foi associada com inoculagbes paren-
teraes acidentais, levando a supor uma
transmissdo por aerosois, que se mostrou
mais elevada durante o inverno, quando
havia menor circulagdo de ar e mais baixe
teor de umidade nas salas onde se alojavam
os ratos. Esses achados e o encontro de
doentes com anticorpos imunofluorescentes
para Hantaan, moradores em &reas urbanas
de Osaka (Japdo) e Seoul (Coréia), suge-
riam que ratos urbanos estivessem envol-
vidos na transmissdo do virus (Lee e col.%7,

1979, 1980).
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Dando seguimento a esta linha de racio-
cinio, Lee e col.? (1982) desenvolveram uma
pesquisa em ratos urbanos capturados em
Seoul e em quatro outras cidades coreanas.
Anticorpos fluorescentes para Hantaan esta-
vam presentes nos soros de 13% de 477
Rattus novergicus e 119 de Rattus rattus.
O antigeno foi encontrado em tecido pulmo-
nar de 42 animais e o virus foi recuperado
de 23 deles, 21 dos quais Rattus nover-
gicus. Os autores enfatizam que essas obser-
vagGes sugerem uma infeccdo crdonica seme-
lhante a do Apodemus agrarius e que se
acompanhada por viremia cronica possibilita
aos ratos urbanos disseminar o virus para
locais bem distantes de suas pressumiveis
origens euro-asidticas. Recomendam os
autores urgentes investigagbes em Aareas
urbanas, especialmente em cidades portua-
rias.

Evidentemente outras moléstias transmis-
siveis se situam em uma primeira linha de

prioridade de pesquisa no nosso pais mas
nos parece oportuno a divulgacio destes
conhecimentos sobre esta emergente zoo-
nose no sentido de um alerta aos
sanitaristas, aos clinicos e aos que estdo
desenvolvendo pesquisas em ou utilizando
roedores.
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