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Resumo

O virus Oropouche (OROV), agente etiologico da febre Oropouche, esta circulando em diversos
paises da América do Sul e América Central desde 1955. No Brasil, a doenga passou muitos anos
restrita a regido Norte, porém, a partir de 2023 esta sendo confirmada em quase todos os estados
brasileiros. O objetivo desse artigo foi atualizar o estado da arte e alertar sobre o risco da transmissdo
vertical do OROV. O virus é uma arbovirose transmitida, principalmente, pelo mosquito da espécie
Culicoides paraenses, popularmente chamado de maruim ou mosquito-polvora. Recentemente, foi
observada a possibilidade de transmissdo vertical da gestante para o feto, com relatos de casos
confirmados de abortamento, morte fetal ou malformagées congénitas como a microcefalia. Poucos sdo
os estudos que sugerem a transmissdo vertical do OROV, sendo necessarias pesquisas com um maior
numero de gestantes que comprovem essa associa¢do. Porém, as evidéncias atuais, mesmo que sendo
consideradas de nivel fraco, sdo suficientes para sugerir que os profissionais da saude e as gestantes
estejam informadas dessa possibilidade e tentem prevenir o contato com o mosquito transmissor, além
da necessidade de as autoridades de saude combaterem os focos de reprodugdo.
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Introducao

O virus Oropouche (OROV), responsavel pela arbovirose
conhecida como febre Oropouche, foi descrito em 1955,
a partir de um unico paciente que apresentou a doenga
na comunidade Vega de Oropouche, em Trinidad e
Tobago, no Caribe.! E um virus de acido ribonucleico
(RNA) pertencente a familia Peribunyaviridae, género
Orthobunyavirus, grupo soroldgico Simbu.? No Brasil, o
virus foi isolado pela primeira vez em 1960 no sangue de
uma preguica da espécie Bradypus trydactilus.’

A febre Oropouche é considerada uma doenga
zoonotica transmitida principalmente por mosquitos da
espécie Culicoides paraenses, popularmente chamado
de maruim ou mosquito-pélvora. O Culicoides paraensis
¢, possivelmente, um inseto nativo da América, que foi
descrito pela primeira vez, no Para, em 1905.* O mosquito
¢ encontrado na maior parte da América do Sul e Central,
podendo ser encontrado em todos os estados brasileiros.
Em geral, esse mosquito vive em florestas e em areas
rurais, podendo também ser encontrado em area urbana,
pela proximidade.*

Os mosquitos estdo ativos durante a manha, com pico
de atividade no inicio e final da tarde. Se reproduzem
em buracos de arvores, restos de folhas e solo umido.
Na area modificada pelos seres humanos, cles buscam
locais com alto teor de matéria organica e alta umidade,
principalmente em plantagdes de banana e cacau. Os
maruins adultos, machos e fémeas, se alimentam do néctar
de plantas. Porém, as fémeas picam porque elas precisam
de sangue para amadurecimento dos ovos.*

Em seu ciclo silvestre, animais como macacos,
preguicas, roedores e até aves sdo reservatorios do virus.
Os insetos se infectam ao picar um animal infectado e
transmitem o virus para outros animais através da picada
ou para o ser humano, quando entra na floresta.’ No
ciclo urbano, o ser humano € o reservatério do virus.” O
maruim é o principal vetor nesse ambiente, mas o Culex
quinquefasciatus, popularmente chamado de pernilongo
ou murigoca, pode atuar como vetor secundario.? Foi
observado que o maruim pode se infectar a partir de baixa
carga viral no sangue, enquanto o pernilongo precisa de
alta carga viral para se infectar.’

As espécies de mosquitos Coquilletidia venezuelensis
e Aedes serratus, foram propostos como vetores do ciclo
silvestre de Oropouche virus em Trinidad e Tobago e
no Brasil, respectivamente.’> No entanto, o seu papel
como vetores competentes e a sua participagdo em surtos
requerem mais investigacao.

A febre Oropouche ¢ uma doenga humana
negligenciada, podendo estar subestimados o numero
de casos e a distribuicdo da doenca. Os surtos de febre
Oropouche aparentemente t€ém um padrdo sazonal, com
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a maioria dos eventos ocorrendo durante as estagdes
chuvosas.® Ha contradi¢do na literatura quanto a maior
prevaléncia da doenga no sexo masculino ou feminino ou
as faixas etarias afetadas jovens ou idosos.¢

Em relacdo as epidemias e surtos, o OROV apenas
causou epidemias nos paises da América do Sul e Central.
Em 1961, foi registrada a primeira epidemia urbana de
Oropouche, em Belém do Para, que atingiu 11 mil casos
humanos. Acredita-se que a doenga se espalhou no estado
a partir da construgdo da rodovia Belém-Brasilia, que
desmatou areas de floresta. Os trabalhadores entravam na
floresta, onde a doenga circulava no ciclo silvestre, e eram
infectados.? Desde entéo, varios surtos de febre Oropouche
em assentamentos urbanos foram relatados no Brasil. A
partir dos anos 1980, passaram a ocorrer epidemias em
outros paises da América do Sul e Central, como Peru,
Panama, Colombia, Equador e Guiana Francesa.’

Atualmente, o virus estd em propagacdo no Brasil,
Bolivia, Colémbia, Cuba e Peru. O Brasil concentra mais
de 90% dos casos de febre Oropouche nas Américas,
segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS).* No
periodo entre 1961 e 2023, mais de 30 epidemias de
febre Oropouche foram registradas no Brasil, nos estados
do Acre, Amapa, Amazonas, Goias, Maranhdo, Par4,
Rondoénia e Tocantins.’

Entre 2023 e 2024, a transmissdo autoctone foi
documentada em alguns estados que ndo haviam
reportado casos anteriormente, como Bahia, Espirito
Santo, Santa Catarina, Minas Gerais, Mato Grosso, Rio
de Janeiro, Piaui, Pernambuco e Maranh#o.'’ De acordo
com o Ministério da Saude, em 2023 foram confirmados
831 casos no Brasil. Em 2024, at¢ 18 de agosto, foram
confirmados 7.767 casos de OROV no pais. A maioria dos
casos foi registrada em municipios dos estados do Norte e
apenas quatro estados e o Distrito Federal ndo registraram
casos da doenca: Goias, Parand, Rio Grande do Norte e
Rio Grande do Sul.!

Apo6s o periodo de incubagdo de quatro e oito dias
surgem os sintomas que incluem febre (~39°C), cefaleia,
mialgia, artralgia, calafrios, fotofobia, tontura, nausea e
vOmito, semelhantes aos das demais arboviroses. Menos
frequentemente, os pacientes apresentam erupgao cutinea,
anorexia, dor retro orbital e mal estar geral. Fendmenos
hemorragicos como epistaxe, sangramento gengival ou
petéquias também foram descritos. Quadros mais graves
foram relatados, como a meningite asséptica.’

A fase aguda da doenca geralmente dura de dois a
sete dias, embora alguns pacientes tenham apresentado
sintomas como mialgia e astenia por até um més.!?
Alguns pacientes apresentam recaidas nas proximas duas
semanas apos a recuperagdo, com um quadro sintomatico
semelhante ao do inicio da doenga ou as vezes mais grave.

Isso pode ser devido a um aumento da circulagido do



virus na pessoa infectada ou reinfec¢des em areas com
circulagdo constante de vetores infectados.'?

A partir de 2023, o Ministério da Saude do Brasil
(MS) passou a distribuir teste de Oropouche para todos
os estados brasileiros para toda a rede nacional de
Laboratorios Centrais de Saude Publica (LACEN), devido
a presenca de muitos casos com sintomas compativeis com
a dengue, Zika e chikungunya, mas que davam negativos
para essas doengas.!?

Até o momento, ndo existem testes comerciais
disponiveis para o diagndstico sorologico. Entre os métodos
laboratoriais, existem os métodos viroldgicos (diretos), por
amplificacdo do genoma do virus ou isolamento viral, e o
métodos soroldgicos (indiretos) para detectar anticorpos
produzidos contra o virus.'* A combinagido de sintomas
compativeis mais uma amostra de soro positiva de IgM
detectada com ensaio imunoenzimatico (Enzyme Linked
Immuno Sorbent Assay - ELISA) deve ser considerada
positiva para um caso agudo de febre Oropouche, até que
a deteccdo do virus possa ser estabelecida, identificando
segmentos de RNA S ou M, por meio da reagdo em
cadeia da polimerase com transcrigdo reversa (RT-PCR).
Destaca-se que para o exame sorologico, sdo necessarios
cinco dias ap6s o inicio dos sintomas, para que se possa
detectar anticorpos circulantes.!?

A doenga era descrita como autolimitada e com
baixo potencial de complica¢des. Porém, em 2024, o MS
validou a confirmagéo de dois 6bitos por febre Oropouche
registrados pela Secretaria da Saude do Estado da Bahia
em duas mulheres que apresentaram um inicio abrupto
de febre, dor de cabeca, dor retro orbital e mialgia, que
rapidamente evoluiram para sintomas graves, incluindo
dor abdominal intensa, sangramento e hipotensdo. Ambas
sem comorbidade e ndo gestantes.'*!'® Até o momento,
ndo havia relato na literatura cientifica mundial sobre a
ocorréncia de obito pela doenga. E, ainda, continua em
investigagdo outro Obito em Santa Catarina.'

Em relacdo ao risco de transmissdo vertical, até
alguns anos atras, os estudos apontavam a falta de dados
sobre o potencial efeito do OROV no desenvolvimento
fetal, relatando apenas abortos e efeitos teratogénicos em
animais por outros virus do grupo Simbu, como os virus
Akabane (AKAV) e Schmallenberg (SBV).!”!8 Assim,
existia a possibilidade de transmissdo do OROV da mie
infectada para o feto durante a gestagdo desde os primeiros
surtos identificados no Brasil, porém sem evidéncias
cientificas consistentes.

Na literatura, ha relato de possivel transmissdo vertical
em 1982, onde foi reportado a ocorréncia de nove casos
de infeccdo por OROV em gestantes. Desses, dois, que se
encontravam no segundo més de gestacdo, resultaram em
aborto espontaneo. A técnica usada para o diagndstico foi
um teste sorologico (devido a indisponibilidade de testes

moleculares na época).'®
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Recentemente, em 2024, iniciou-se a investigagdo de
alguns casos de possivel transmissdo vertical da infec¢do
da febre do Oropouche, em Pernambuco e no Acre. As
gestantes evoluiram com 6bito fetal, aborto espontaneo,
além de malformagdes, como microcefalia.'” O MS emitiu
no dia 11 de julho de 2024 uma nota técnica aos estados e
municipios recomendando a intensificagdo da vigilancia
em saude apds a confirmagdo de transmissdo vertical do
virus Oropouche, que identificou presenga do genoma do
virus em um caso de aborto na 8" semana de gestagdo e
em um caso de morte fetal na 30* semana de gestacdo. Foi
relatado, ainda, a presenga de anticorpos em amostras de
quatro recém-nascidos com microcefalia, negativo para
outras arboviroses.'>!°

O diagnostico dos recém-nascidos, foi feito por
uma analise retrospectiva de amostras de soro e liquido
cefalorraquidiano (LCR) que haviam resultado negativos
para dengue, chikungunya, Zika e virus do Nilo Ocidental.
Nesse estudo, quatro recém-nascidos com microcefalia
foram detectados com anticorpos da classe IgM para o
virus Oropouche no soro e no LCR. Essa ¢ uma evidéncia
de que ocorre transmissdo vertical do OROV, porém as
limita¢des do estudo na ocasido ndo permitiram estabelecer
relagdo causal entre a infec¢do por OROV durante a vida
intrauterina e malformagdes neuroldgicas nos bebés.!°

Outro caso de transmissdo vertical foi relatado
em uma nota técnica mais recente do MS. Na primeira
semana de agosto de 2024, foi confirmado no estado
do Acre um caso de anomalia congénita associada ao
OROV em uma gestante de 33 anos que apresentou
sintomas compativeis com arboviroses no segundo més de
gestagdo. Na 33" semana de gestag@o, foram confirmadas
por ultrassonografia e ressondncia magnética fetal
algumas alteracdes, como oligodmnio, hidropisia fetal,
microcefalia, afinamento difuso do parénquima cerebral,
corpo caloso ausente com possivel cisto inter-hemisférico
e ventriculomegalia supratentorial grave.!

A amostra de sangue da gestante testou positiva
para Oropouche IgM (ELISA) no 1° dia poés-parto. No
recém nascido, os testes soroldgicos no 2° dia foram
negativos para toxoplasmose, rubéola, citomegalovirus,
herpes e sifilis (TORCHS), ZIKV, DENV e CHIKYV, e
positivo para Oropouche IgM em amostras do LCR e
soro. Este recém nascido foi a Obito aos 47 dias de vida
e a analise post-mortem por RT-qPCR em tempo real
identificou o genoma do OROV no cérebro, pulmao, rim,
liquido cefalorraquidiano e liquido pleural. Estes achados
subsidiaram associagdo entre a exposi¢do ao OROV
durante a gestagdo e a ocorréncia de anomalia congénita.'

Nesse sentido, desde o aumento repentino do nimero
de casos de OROV na regido amazdnica, a Organizagao
Pan-americana da Saude (OPAS) divulgou algumas
recomendagdes para vigilancia laboratorial de OROV em
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gestantes, natimortos indicativos de infec¢do congénita e
neonatos saudaveis ou com evidéncia de complicagdes/
malformagdes neuroldgicas.!” Entre as recomendagdes,
como a transmissdo vertical esta sendo estudada para
OROV, uma amostra de liquido amnio6tico deve ser
coletada sob indicagdo médica e pode ser usada para
detec¢do molecular de material genético viral (RT-PCR)
ou para detec¢do de anticorpos IgM. O resultado positivo
indica possivel transmissdo transplacentaria de OROV.2

Em casos de aborto espontdneo e natimorto indicativo
de infeccdo congénita, deve ser obtida uma amostra de
soro para detec¢do de anticorpos IgM e uma amostra
de tecido, preferencialmente do sistema nervoso. Além
disso, recomenda-se analisar amostras de soro da mie
em paralelo para determinagdo de anticorpos IgM. Se
uma amostra de liquido amnidtico estiver disponivel,
pode ser usada para detec¢do molecular por RT-PCR.
Ressalta-se que, dependendo da idade gestacional, também
se recomenda utilizar o LCR para realizar a detecgdo
molecular do material genético viral por RT-PCR e para
sorologia (IgM).2°

Para neonatos saudaveis de maées infectadas,
recomenda-se realizar a detec¢do do OROV (molecular
e sorologico) em amostras de placenta, fluido do
corddo umbilical e soro do recém-nascido e na mae; e
neonatos com evidéncia de complicagdes neuroldgicas
ou malformacdo, além de realizar a detecgdo do OROV
(molecular e soroldgico), a deteccdo do virus no LCR
também é recomendada.?

Em relagdo a prevengdo, ¢ de grande importancia as
medidas de controle vetorial por meio da identificacdo
¢ eliminagdo dos locais de reprodugdo e repouso. Essas
medidas incluem a vigilancia entomoldgica para a deteccio
de espécies com potencial vetorial, mapeamento de areas
urbanas e rurais com condi¢des para o desenvolvimento
de potenciais vetores, incentivo a boas praticas agricolas
para evitar o acimulo de residuos que funcionem como
locais de reprodugdo, preenchimento ou drenagem de
pocas, lagoas ou areas de alagamento que possam servir
como lugar de oviposicdo para fémeas e eliminagdo da
vegetacdo rasteira ao redor de construgdes para reduzir
os locais de abrigo de vetores.?!

Além disso, como medidas de protegao, principalmente
para gestantes, recomenda-se evitar areas onde ha muitos
maruins ¢ mosquitos e procurar ndo se expor no horario
de pico (no fim da tarde), usar telas de malha fina em
portas e janelas, usar roupas que cubram a maior parte
do corpo, manter a casa limpa, incluindo a limpeza de
terrenos e de locais de criag@o de animais e o recolhimento
de folhas e frutos que caem no solo. Destaca-se que
repelentes e inseticidas ndo funcionam contra o Culicoides
paraenses (maruim), mas sdo eficazes contra o Culex

quinquefasciatus (pernilongo ou murigoca). Ademais, a
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aplicagdo de 6leo corporal pode ser uma boa alternativa,
uma vez que, devido ao seu baixo peso, o0 maruim adere
ao oleo e é impedido de realizar a picada.?

Diante do exposto, observa-se que poucos sdo 0s
estudos que sugerem a transmissdo vertical do OROV,
sendo necessarias pesquisas com um maior numero de
gestantes que confirmem essa associagdo. As evidéncias
atuais, mesmo que sendo consideradas de nivel fraco, séo
suficientes para sugerir que os profissionais da saude e as
gestantes estejam informados dessa possibilidade e tentem
prevenir o contato com o mosquito transmissor, além da
necessidade de as autoridades de saude combaterem os
focos de reproducdo, principalmente em areas onde o

vetor é frequente.
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