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RESUMO

Os autores revéem os aspectos ecoepidemioldgicos apresentados pelos virus da
encefalite de St. Louis (SLE), encefalites equinas Leste (EEE), Oeste (WEE) e
Venezuelana {subtipos I1I, Mucambo (MUC) e IV, Pixuna (PIX)], decorrentes dos estudos
realizados em diversas dreas da Regido Amazonica brasileira, especialmente ao longo das
rodovias e projetos de desenvolvimento. Esses virus sdo amplamente distribuidos na Ama-
zOnia e pelo menos quatro deles, EEE, WEE, MUC e SLE j4 demonstraram ser patégenos
do homem. O diagnéstico da doenga humana foi feito por sorologia, sendo que de MUC e
SLE obteve-se também isolamento viral. O virus PIX, parece ser o menos prevalente e foi
isolado em poucas oportunidades. Virtualmente se desconhecem os vetores do PIX e
WEE. As aves silvestres constituem os hospedeiros principais de todos esses virus, exceto
do MUC, para o qual constituem os roedores.

O quadro clinico apresentado pelos pacientes infectados na Amaz6nia ¢ discutido,
comparando-o ao apresentado em outras areas, especialmente nos EUA, onde periodica-
mente SLE, EEE e WEE causam surtos de doenga humana. Nenhuma epidemia foi até o
presente detectada, embora em 1960 uma epizootia em eqiiinos causada pelo EEE tenha
sido registrada em Braganca, Pard, onde em um rebanho de 500 animais ocorreu uma
letalidade de 5%. Quatro outras pequenas epizootias determinadas pelo SLE ocorreram

nas florestas adjacentes a Belém, envolvendo aves silvestres e animais sentinelas.
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INTRODUCAO

Dentre os 504 arbovirus registrados na 32 edi-
¢do do Catilogo Internacional de Arbovirus's, ape-
nas sete virus tém causado quadros de encefalite
no continente americano. Sao eles os virus da
encefalite de St. Louis (SLE), encefalite California
(CE), encefalite eqiiina leste (EEE), encefalite
eqiiina oeste (WEE), encefalite eqiiina
Venezuelana (VEE), Rocio (ROC) e Powassan
(POW). Esses virus constituem uma importante
causa de morbi-mortalidade eqiiina € humana e,
tém em comum um especial tropismo pelo sistema
nervoso central (SNC), acometendo-o em diferen-
tes graus de severidade'®. Os seis primeiros sdo
transmitidos a0 homem e demais animais por pica-
das de mosquitos, enquanto que o dltimo, POW, é

veiculado por picadas de carrapatos (Tabela 1).
Epidemiologicamente os virus SLE, EEE, WEE,
VEE e ROC s#o responsdveis por quadros de do-
enca endemo-epidémica, enquanto CE e POW cau-
sam infecgbes esporddicas e endémicas'® .

Dos arbovirus capazes de causar epidemias, o
SLE seguramente € o mais prevalente no Novo
Mundo, principalmente nos Estados Unidos
(EUA), onde determina mais casos de doenga que
todos os outros®. Nas Ameéricas do Sul e Central,
infecgdes humanas esporddicas, causadas por VEE
(virus Mucambo, Tonate e SP AN 50783, respecti-
vamente subtipos IlI, I E e 1 F), SLE, EEE ¢ ROC
tém sido registradas no curso das dltimas quatro

(1) Instituto Evandro Chagas, Laboratério de Arbovirus, Centro Colaborador da OMS em Arboviroses - Fundagio SESP. Av.
Almirante Barroso, 492. Caixa Postal 1128. CEP 66065 Belém, Par4, Brasil.

(2) Instituto Evandro Chagas (Convénio FSESP/CNPg/ORSTOM).

(3) PAHO/WHO, 525 Twenty-third St., Washington DC 20037, USA.

465



VASCONCELQS, PF. da C.; TRAVASSOS DA ROSA, IF.S; TRAVASSOS DA ROSA, AP. de A; DEGALLIER, N;
PINHEIRO, F. de P. & SA FILHO, G.C. - Epidemiologia das encefalites por arbovirus na Amazénia brasileira. Rev. Inst. Med.

trop. S. Paulo, 33 (6): 465-476, 1991.

TABELA 1

Arbovirus responsdveis por encefalites nas Américas [Adap. de Karabatsos, N. (16)].

Virus Abreviatura GR.Antigénico Vetor
Encefalite Eqiiina Leste EEE A Mosquito
Encefalite Eqiiina Oeste WEE A Mosquito
Encefalite Eqiiina Venezuelana VEE* A Mosquito
Encefalite Califérnia CE Califérnia Mosquito
Encefalite de St. Louis SLE B Mosquito
Rocio ROC B Mosquito
Powassan POW B Carrapato

* Possui 4 subtipos.

décadas!® 1%.16.18.19.22.27 Por gutro lado, epizootias
eqiiinas (em geral sem casos humanos associados)
foram assinaladas na Argentina, Brasil, Colombia,
Costa Rica, Guiana e Venezuela” %237,

No presente trabalho, vamos apresentar de for-
ma sucinta alguns aspectos da epidemiologia dos
virus encefalitogénicos na Amazdnia brasileira,
quais sejam: EEE, WEE, SLE, MUC e PIX. Com
excecdo do SLE, um Flavivirus (Flaviviridae), os
demais pertencem ao género Alphavirus
(Togaviridae).

MATERIAL E METODOS
Areas de Estudo

Os estudos iniciais foram realizados nas cerca-
nias de Belém, principalmente nas florestas do
Utinga e da Area de Pesquisas Ecolégicas do
Guamd (APEG) e ao longo da rodovia Belém-
Brasilia, que a época estava sendo construida. A
partir dos anos 70, novas 4reas foram acrescidas,
passando muitas pesquisas a serem executadas em
diversos trechos das novas rodovias federais,
Transamazonica e Santarém-Cuiabd, bem como na
regido dos projetos Jari ¢ Cachoeira Porteira. Nos
idos dos anos 80, os trabalhos passaram também a
ser desenvolvidos nas dreas de abrangéncia dos
grandes projetos de desenvolvimento na Amaz6-
nia, em especial em Carajds e Tucurui, bem como
em locais onde ocorreram surtos causados por
arbovirus.

Coleta de Espécimes

Em todos os locais, colheu-se sangue de casos
febris, bem como de individuos sadins. Os primei-
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ros, para pesquisa de virus e os ultimos para inqué-
ritos soro-epidemiolégicos. Dos animais silvestres,
capturados através de armadilhas apropriadas, os
mesmos espécimes eram coletados. Nos que morri-
am, autépsia era realizada e fragmentos das
visceras eram colhidos. Os artrépodes foram cap-
turados utilizando diversos métodos, principalmen-
te o da isca humana com sucg@o oral e isca lumino-
sa (“CDC miniature light trap”). Uma vez
coletados, os espécimes de humanos, vertebrados
silvestres e artrépodes destinados a pesquisa de vi-
rus eram colocados em tubos devidamente rotula-
dos com data, hora, local, tipo de coleta e, quando
fosse o caso, tipo de armadilha utilizado, sendo
imediatamente conservados em botijdes contendo
nitrogénio liquido, permanecendo assim até mani-
pulagdo no laboratério.

Isolamento de Virus

Todos os espécimes obtidos com essa finalidade
formam diluidos apés maceragdo em uma solugiio
fosfato tamponada contendo albumina bovina (fragiio
V) a 0,75% e antibiéticos (penicilina e estreptomicina)
¢ inoculados por via intracerebral (ic) com 0,02 ml da
suspensdo em camundongos albinos “swiss” recém-
nascidos'. Esses animais eram a seguir observados por
21 dias e se apresentavam sinais de doenga, eram exa-
minados para isolamento de virus e realizagio de testes
sorologicos ou eram desprezados, se permaneciam sa-
dios ap6s o prazo estabelecido.

Testes Sorolégicos

Trés testes sorolégicos foram sistematicamen-
te usados, com diferentes objetivos. Foram eles, a
Inibicio da Hemaglutinagdo (IH), Fixacio do
Complemento (FC) e Neutralizagdo (N). O primei-
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ro, IH, utilizado principalmente para detecgdo de
anticorpos® *. O segundo, FC, usualmente para
identificagdo de amostras virais isoladas''. O ter-
ceiro, N, tanto para detec¢do de anticorpos como
para caracterizag@o dos virus isolados'” %,

RESULTADOS
Encefalite Eqiiina Leste (EEE)

O virus EEE, como os demais Alphavirus,
sorologicamente ¢ membro do grupo A dos
arbovirus®. Produz grave, muitas vezes fatal,
encefalite em eqiiinos, aves e no homem, causando
inflamacdo e destrui¢do do SNC*.

No Brasil os casos humanos sdo escassos. Ha
apenas registro de um caso em Salvador, Bahia'.
Na Amazdnia, embora existam evidéncias
soroldgicas de infecgbes por ele em residentes de
certas localidades, ndo h4 indicios da ocorréncia de
surtos de encefalite. Na cidade de Cametd, situada
na foz do rio Tocantins, a populacdo apresenta
uma elevada prevaléncia de anticorpos para o EEE
(em torno de 25%) que contrasta as demais locali-
dades investigadas, onde a taxa de anticorpos para
o agente se situa ao redor de 1% ou menos”*?".

Em estudos realizados entre 1976-1977 no km
446 da rodovia Santarém-Cuiabd, a cerca de 119 km
ao sul da rodovia Transamazénica, no Estado do
Par4, houveram dois reatores para o EEE que apre-
sentaram titulos elevados de anticorpos IH, confir-
mados por N em titulos sugestivos de infecgdo re-
cente’. Pertenciam a dois irmdos com 2 € 6 anos de
idade sem histéria de doenga febril ou de outra natu-
reza cujos demais familiares (3 irmaos e pais) todos
procedentes de Paraiso, Goids € que estavam na drea
havia 8 meses, foram negativos. Clinicamente, as
criancas acometidas ndo apresentavam alteragdes
psicomotoras que sugerissem quadro de encefalite’.

A auséncia de infecgdes humanas com desordens
neurolégicas associadas ao EEE constitui ainda um
enigma®. Tem-se admitido que as amostras existentes
na Amazénia brasileira apresentern uma reduzida viru-
léncia para o homem. Diferengas antigénicas inclusive
j4 foram detectadas entre as amostras isoladas na Amé-
rica do Norte € na Amazodnia*. Se este for o caso, ndo
parece ser extensivo aos eqiiinos, uma vez que pelo
menos umna epizootia de encefalite eqiiina determinada
pelo EEE j4 foi comprovada na regido de Braganga,
Para, em 19607837,

Nagquela oportunidade, duas amostras de EEE
foram isoladas de cavalos, uma do sangue de um
animal doente e outra do cérebro de um caso fa-
tal. Simultaneamente, trés outras amostras do
EEE foram isoladas de mosquitos Aedes
taeniorhynchus, vetor epizoético do EEE. Cerca
de 500 cavalos viviam na 4rea e um percentual de
61% por estudos soroldgicos, usando o teste IH,
foram positivos. Entre os infectados ocorreu uma
letalidade de 8,2%. Estudos similares indicaram
que 2 entre 23 soros humanos testados foram po-
sitivos’.

O EEE € endémico na floresta da APEG, tendo
sido isolado em 15 dos 35 anos passados® ¥’. Em
1963, estudos realizados em cooperagdo com o
National Museum (Washington, EUA) e Museu
Paraense Emilio Goeldi (Belém, Brasil) para esta-
belecer o papel das aves silvestres na
epidemiologia dos arbovirus na Amazonia, mostra-
ram que dentre 989 6rgdos e 385 plasmas inocula-
dos em camundongos para tentativas de isolamen-
tos de virus, apenas duas amostras foram obtidas,
ambas do EEE. Uma a partir de Rhamphocelus
carbo (Thraupidae) e outra de Mionectes
oleaginea (Tyrannidae)***.

Posteriormente, cinco outros isolamentos a
partir de aves silvestres foram obtidos, sendo 1 de
Cacicus cela (Icteridae), 2 de Phlegopsis
nigromaculata (Formicariidae), 1 de
Thamnophilus aethiops (Formicariidae) e 1 de
Formicariidae sp (Tabela 2). Estudos sorolégicos
realizados com 11.643 plasmas de aves obtidos
de 277 espécies, mostraram que pelo menos 33
espécies apresentaram anticorpos especificos para
o0 agente em questdo (taxa global de 1,3%). Assim
¢ que se tomarmos esse percentual como valor de
corte, temos que 23 espécies podem ser conside-
radas hospedeiras potenciais. Com efeito, as aves
pertencentes 2 espécie Thamnophilus aethiops
apresentam taxa de infec¢do de 4%, sugerindo
que as mesmas podem desempenhar importante
papel no ciclo de manutencdo, bem como na dis-
semina¢io do mesmo. Das outras espécies que te-
mos isolado o EEE, as taxas de infecgdo foram
menor ou igual a 0,5%. Por outro lado, embora a
existéncia de outros hospedeiros vertebrados que
ndo aves seja possivel, pouca evidéncia foi en-
contrada para o envolvimento de marsupiais ou
roedores silvestres, dos quais obtiveram-se 02
isolamentos de cada. Além desses, isolou-se 04
amostras de répteis Tropidurus hispidus
(Iguanidae).
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TABELA 2
Isolamentos de EEE obtidos a partir do exame de 11643 aves silvestres de acordo com familia, espécie,

local e ano de obtengdo 1955-1989.

Familia Espécie Local % Sorologia
Ano  Positiva (Testado) Total

TYRANNIDAE Mionectes oleaginea APEG/Belém-PA* 1963 0(96) 1
THRAUPIDAE Ramphocelus carbo APEG/Belém-PA 1963 0,5(874) 1
FORMICARIIDAE Phlegopsis nigromaculata APEG/Belém-PA 1969 0,5(203) 1

" " Thamnophilus aethiops Humaitd-AM** 1974 4,0(85) 1

" N Phlegopsis nigromaculata Tucuruf-PA 1983 0,5(203) 1

" " Formicariidae sp. Carajds-PA 1983 N.R. 1
ICTERIDAE Cacicus cela APEG/Belém-PA 1968 0 1
TOTAL 7

* Area de Pesquisas Ecolégicas do Guam4.
** Rodovia Transamazdnica (BR 230) Km 969.
N.R. N3o realizada.

O Culex (Melanoconion) pedroi (=Culex
taeniopus) é reconhecido como vetor enzodtico do
EEE para o Brasil e Trinidad'® **. Na Amazénia,
das 40 amostras isoladas do EEE a partir de lotes
de artrépodes, 21 foram procedentes dessa espécie.
Os demais lotes de artrépodes infectados pertenci-
am a outras espécies (Tabela 3). Isolaram-se ainda
97 amostras do EEE de animais sentinelas (25 de
pinto, 58 de camundongos e 14 de macacos), quase
sempre na floresta da APEG.

Encefalite Eqiiina Oeste (WEE)

O WEE, também um Alphavirus e incluido no
grupo A* 'S, causa uma meningoencefalite aguda
em eqiiinos e no homem?" %,

Nos Estados Unidos a doenga ¢ confinada qua-
se exclusivamente aos estados da costa Oeste's 2!
2431 Naquele pafs, o vetor urbano é o Culex
tarsalis, entretanto outros mosquitos tém sido en-
contrados infectados?!3’, Na Ameérica do Sul, o vi-
rus tem sido isolado na Argentina, Brasil, Guiana,
Equador e Uruguai, onde é responsédvel por alguma
morbidade eqiiina® '*2%3_ Casos humanos associa-
dos tém sido raros ou ausentes. O WEE nio tem
sido isolado na América Central, onde inquéritos
sorolégicos também indicam que infecgdes huma-
nas sio raras?. Os vetores na América do Sul sdo
virtualmente desconhecidos.

Na Amazbnia brasileira foi isolado pela pri-
meira vez em 19643 do sangue de uma ave sil-

TABELA 3
Isolamentos de EEE procedentes de mosquitos de acordo com a espécie e ano de obtengio 1955-1989.
Espécie Ano TOTAL
1960 1963 1964 1965 1966 1967 1968 1969 1975 1978 1985

Aedes (Ochlerotatus) fulvus 1 1
Aedes (Och.) taeniorhynchus 3 3
Culex (Culex) sp. 4 3 2 3 12
Culex (Melanoconion) sp. 1 1
Culex (Mel.) spissipes 1 1
Culex (Mel.) pedroi 6 1 5 2 5 1 1 21
Mansonia (Mansonia) sp. 1 1
TOTAL 40
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vestre da espécie Myrmotherula hauxwelli
(Formicariidae). Cinco outros isolamentos foram
obtidos desses animais (Tabela 4). Taxas de
anticorpos IH confirmados por N, em torno de
14%, foram encontradas em 72 espécies de aves
residentes na floresta, mas nio em aves do campo,
nem em roedores ou marsupiais'* %, Casos huma-
nos ou eqiiinos ndo tém sido registrados. Entre as
espécies de aves com sorologia positiva apresenta
destaque a Pithys albifrons (Formicariidae) que
de 196 plasmas testados 112 apresentaram resposta
especifica para o WEE (57,1% de positividade).
Essas aves foram encontradas em grande quantida-
de na regido de Cachoeira Porteira e Porto Trom-
betas (municipio de Oriximind, Pard) o que permi-
te-nos supor que a mesma deve desempenhar um
importante papel no ciclo epidemiolégico de manu-
tencdo do WEE. Entre as outras espécies, cujos plas-
mas reagiram com 0 WEE, a taxa média de infec¢do
foi de 5,1%. Tomando-se arbitrariamente esse valor
e, admitindo-se que sejam bons hospedeiros, aves
com sorologia positiva maior ou igual 5,1, temos
que 28 diferentes espécies de aves silvestres podem
ter importante participa¢do no ciclo do WEE. Com
efeito, das espécies Hylophylax poecilonota
(Formicariidae), Corythopis torquata (Tyrannidae)
¢ Phlegopsis nigromaculata (Formicariidae) ji se
isolou o0 WEE (Tabela 4).

O complexo da Encefalite Eqgilina Venezuelana
(VEE)

O virus VEE membro do grupo A dos
arbovirus, género Alphavirus>'¢, tem comporta-
mento epidemiolégico relacionado 4 existéncia de
indmeros subtipos (Tabela 5). Até o presente pelo
menos 4 sorotipos sdo separdveis através de testes
sorolégicos e fisico-quimicos? * 2343 Dentro do
subtipo I, indmeras variantes antigénicas podem
ser similarmente distingiiidas: 1A, IB, IC, ID, IE e
IF. Epidemiologicamente, tem sido mais conveni-
ente grupar os subtipos IA, IB e IC e considera-los
amostras epidémicas, desde que tém sido isolados
durante epizootias eqiiinas € mostrados serem mais
patogénicos para cavalos e homens do que as vari-
antes enzodticas ID, IE e IF e subtipos I, 1Tl e TVZ,
Entretanto, Iversson et al." descreveram recente-
mente um surto de doenga humana causada pelo
subtipo IF na regido do Vale do Ribeira no Estado
de Sao Paulo.

Os eqiiinos sd3o os mais importantes hospedei-
ros virémicos. A transmissdo biolégica é efetuada
por uma grande variedade de mosquitos, principal-
mente as pertencentes aos gé€neros Aedes,
Mansonia e Psorophora, considerados vetores

TABELA 4
Isolamentos do virus WEE na AmazOnia brasileira a partir de aves silvestres*, mosquitos e animais
sentinelas de acordo com a familia, espécie, local, ano de obtengio e sorologia 1964-1989.

Origem Familia Espécie Local Ano % Sorologia  Total
Positiva (Testado)

AVES SILVESTRES FORMICARIIDAE ~ Myrmotherula hauxwelli ~ APEG/Belém-PA 1964 0(196) 1
e Pyriglena leuconota APEG/Belém-PA 1969 1,5(223) 1

o Conopophaga aurita Itaituba-PA** 1973 2,1(75) l

o Hylophylax poecilonota Santarém-PA*** 1976 5,3(360) I

“o Phiegopsis nigromaculata  Tucurui-PA 1983 10,0(203) 1

TYRANNIDAE Corythopis torquata Santarém-PA*** 1976 5,1{64) 1

MOSQUITOS CULICIDAE Aedes fulvus Oriximind-PA 1979 NR. 1
i Culex pedroi Itaituba-PA** 1973 NR. 1

o Culex portesi APEG/Belém-PA 1966 NR. 1

CAMUNDONGO SENTINELA APEG/Belém-PA 1966 NR. I
TOTAL 10

* A partir do exame de 11643 aves silvestres.

** Rodovia Transamazdnica (BR 230) Km 212.
*** Rodovia Santarém-Cuiabd (BR 163) Km 217.
N.R. Néo Realizada.
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TABELA 5

Virus do complexo VEE: Classificacido antigénica, origem geografica ¢ ano de isolamento [Adapt. de

Trent et al.?].

DESIGNACAO* AMOSTRA SUBTIPO VARIEDADE ORIGEM ANO
VEE Tr.D I A Trinidad . 1943
VEE PTF 39 I B Guatemala 1969
VEE P 676 I C Venezuela 1963
VEE 3880 I D Panama 1961
VEE Mena I I E Panama 1962
VEE SP ANS0783 I F S.Paulo-Brasil 1976
EVE FE 3-71C 1| Flérida-EUA 1963
MUC BE AN 8 m Para-Brasil 1954
PIX BE AN 35645 v Para-Brasil 1961

* VEE = Venezuelan Equine Encefalitis; EVE = Everglades; MUC = Mucambo; PIX = Pixuna.

epidémicos e por Culex (Melanoconion), vetor
enzobtico? 243437,

As amostras enzodticas s30 perenemente ativas
nas dreas tropicais e subtropicais das Américas. Na
Amazonia brasileira tem sido isolado os subtipos 11,
Mucambo e IV, Pixuna337,

A - Mucambo (MUC)

O subtipo I, virus MUC, € endémico em certas
dreas da Amazdnia brasileira. Em diferentes locali-
dades da regido, a prevaléncia de anticorpos varia de
0 a 34%, com uma média de 6%. Embora surtos de
doenga humana nio tenham sido observados, seis
casos febris no Pard foram diagnosticados por isola-
mento do virus, Vale salientar que nenhum dos paci-
entes necessitou de hospitalizagio ou sequer ausen-
tar-se de seu trabalho durante a doenga® .

O virus MUC ¢ mantido em natureza por um
ciclo selvético que envolve roedores e mosquitos. Na
Amazénia, ele tem sido isolado muitas vezes de
Oryzomys capito (Cricetidae), Tabela 6. Esses roe-
dores, também, desenvolvem elevados titulos de
viremia e existe uma correlagio positiva entre a
transmissdo do MUC e a abundancia de Oryzomys
capito ndo imunes na 4rea. Considera-se pois que
ele sejam importantes hospedeiros vertebrados para
o MUC. Outras espécies de roedores, bem como de
marsupiais, podem ser infectados, mas nfo tm de-
monstrado desempenhar um papel de hospedeiro
amplificador (Travassos da Rosa, A. dados n&o pu-
blicados).
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Decorrente dos estudos realizados primariamen-
te em Belém e Trinidad, a espécie Culex (Mel.)
portesi apresenta-se como o mais importante vetor
enzodtico do virus MUC no nordeste da América do
Sul* ¢ 3%, Existem 239 isolamentos do MUC dessa
espécie. Esses mosquitos t8m uma preferéncia por
sangue de mamiferos, em especial de roedores sil-
vestres, mas também alimentam-se sobre macacos,
marsupiais, aves e até em répteis.

B - Pixuna (PIX)

O virus Pixuna € classificado como subtipo IV
do complexo VEE? 16,

Foi isolado em duas oportunidades de mosqui-
tos capturados na rodovia Belém-Brasilia. O prototi-
po (BE AR 35645) obtido em 1961, provém de um
lote de Trichoprosopon digitatum, enquanto o se-
gundo de Anopheles nimbus. Um terceiro isola-
mento foi obtido das visceras de um rato
Proechimys guyannensis (Echimyidae) capturado
na floresta do IPEAN, as proximidades de Belém?> '
%, A tnica infec¢io humana documentada até o pre-
sente foi provavelmente adquirida em laboratério,
em 1961. A paciente apresentou quadro clinico ca-
racterizado por febre moderada (38-39°C), cefaléia,
tontura, dores musculares mais intensas na regido
lombar, adinamia e anorexia por 3 dias. Leucograma

* realizado no 2° dia de doenga mostrou leucopenia

(3.500 leucdcitos) com linfocitose?. Desde entio
ndo se obteve mais isolamentos dessa amostra.

Umn cavalo inoculado via intramuscular com alta
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TABELA 6
Isolamentos do virus Mucambo na Amazonia procedentes de vertebrados silvestres e mosquitos de acordo
com fonte, espécie, local, ano e material de obtengdo, 1955-1989.

Fonte Espécie Local Ano Material Total
MARSUPIAIS* Metachirus nudicaudatus  Utinga/Belém-PA 1962 sangue, visceras 2
Caluromys philander Utinga/Belém-PA 1966 sangue 1
Caluromys sp APEG/Belém-PA 1970 sangue 1
AVE SILVESTRE** Pipra erythrocephala APEG/Belém-PA 1965 sangue 1
ROEDORES*** Nectomys squamipes Utinga/Belém-PA 1965 sangue 1
Oryzomys capito Utinga/Belém-PA 1963 sangue 9
Utinga/Belém-PA 1964 sangue 2
Utinga/Belém-PA 1965 sangue, urina 2
APEG/Belém-PA 1968 sangue 4
APEG/Belém-PA 1969 sangue 4
APEG/Belém-PA 1970 sangue 2
APEG/Belém-PA 1973 sangue 2
APEG/Belém-PA 1975 sangue 1
Proechmys guyannensis Utinga/Belém-PA 1955 sangue 1
Utinga/Belém-PA 1959 sangue 1
Utinga/Belém-PA 1962 sangue 1
Utinga/Belém-PA 1964 sangue 1
Utinga/Belém-PA 1966 sangue 2
APEG/Belém-PA 1969 sangue 3
APEG/Belém-PA 1970 sangue 1
APEG/Belém-PA 1974 sangue 1
MOSQUITOS Aedes serratus Marituba-PA 1955 isca humana 1
Coquillettidia venezuelensis APEG/Belém-PA 1964 isca humana 1
Culex (Culex) sp. APEG/Belém-PA 1961 isca humana 1
APEG/Belém-PA 1963 isca humana 2
APEG/Belém-PA 1965 isca humana 3
Culex (Melanoconion) sp. APEG/Belém-PA 1961 isca humana 3
APEG/Belém-PA 1969 isca humana 1
Culex portesi APEG/Belém-PA 1961 isca humana 4
APEG/Belém-PA 1966 isca humana 3
APEG/Belém-PA 1968 isca humana 1
APEG/Belém-PA 1969 isca humana 1
Haemagogus sp. Marituba-PA 1955 isca humana 1
Mansonia (Mansonia) sp. APEG/Belém-PA 1965 isca humana 1
Sabethes sp. Marituba-PA 1955 isca humana 2
Simulium sp. Aripnand-MT 1974 isca humana 1
TOTAL 69

* A partir do exame de 6394 marsupiais.
** A partir do exame de 11643 aves silvestres.
*%% A partir do exame de 18690 roedores.

dose do protdtipo do PIX permaneceu afebril. Ndo
houve virus circulante, contudo, o animal desenvol-
veu uma leucopenia. Soro obtido 13 dias p.i. neutra-
lizou 4.9 logs do PIX e 2.1 do MUC*.

A taxa global de infec¢dio em aves silvestres
com sorologia especifica positiva foi de 0,7% entre 9
espécies, o que pode indicar que eventualmente es-
ses animais podem servir de hospedeiros do PIX.

Encefalite de St. Louis (SLE)

O virus SLE causa uma doenca aguda no ho-
mem, com um espectro de manifestacdes que varia
de uma sindrome febril & fatal meningoencefalite,
mas ao contririo dos outros virus mencionados ante-
riormente ndo é patogénico para cavalos. O SLE é
membro do grupo sorolégico B dos arbovirus™ !¢ 2.
Estd distribuido amplamente da Argentina ao Cana-
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da. Nos EUA, o virus SLE ocorre endemicamente
embora ocasionalmente torne-se epidémico®. Surtos
também tém ocorrido no Canadd e México. Nas
Américas do Sul e Central, infecgdes humanas de-
tectadas por inquéritos soroldgicos sdo freqiientes,
mas epidemias sfo desconhecidas, € somente uns
poucos casos clinicos (em torno de 25), a maioria
com sindromes ndo especificas, tém sido reconheci-
dos desde 1953 15.16.19.20,22,25.26.37 N Amaz0nia, 0s
dois tnicos pacientes dos quais se conseguiu isolar o
SLE exibiram quadros clinicos atipicos, caracteriza-
dos pela presenca de febre e ictericia. Um dos paci-
entes entretanto era portador de leucemia, sendo pos-
sivel que esta tenha originado a ictericia; ele evoluiu
para o éxito letal, trés dias apds o isolamento do
agente de seu sangue periférico. Quanto ao outro
caso, que apresentou evolugdo benigna, apesar dos
esforcos para se determinar um processo
concomitante responsdvel pela ictericia, ndo se obte-
ve sucesso™ %. Na oportunidade, diagnosticou-se
através da demonstragdio de conversdo soroldgica
uma infec¢do benigna causada pelo SLE em um cri-
anga de 07 anos, nativa de Belém. Anticorpos IH e
N, para o agente em questio, foram encontrados em
vérios de seus familiares, inclusive uma crianga de
03 anos de idade, todos igualmente nativos da cida-
de®.

A prevaléncia de anticorpos IH na populagio
humana varia de 1 a 5% em cidades da Amaz0dnia
brasileira.

Na floresta da APEG, o SLE mantém-se através
de um ciclo enzodtico-epizoético'> *¥, do qual parti-
cipam aves silvestres, notadamente da familia
Formicariidae (Tabela 7) e mosquitos do género
Culex, especialmente os mosquitos das espécies
Culex (Cux.) declarator e Cx. (Cux.) coronator
(Tabela 8). Quatro epizootias causadas pelo SLE
nessa drea envolvendo aves silvestres e animais sen-
tinelas, tendo esses mosquitos como vetores, foram
detectadas.

Imunidade para o virus SLE foi assinalada em
aves capturadas em outras 4reas investigadas, quase
todas situadas ao longo das novas rodovias amazoni-
cas'® %, Assim é que de 11643 plasmas de aves sil-
vestres de 277 espécies testados por IH, reyelaram
que 86 espécies apresentaram anticorpos especificos
para o SLE, com uma prevaléncia total de 3,4%.
Tomando-se por base esse valor e se considerarmos
bons hospedeiros aves com sorologia positiva cujos
valores foram maiores ou iguais a 3,4, temos que
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54 diferentes espécies podem ser consideradas bons
hospedeiros para o SLE. De 8 delas, inclusive, ja se
isolou uma ou mais vezes o SLE (Tabela 8). Outros
animais t€m sido também encontrados infectados
com o SLE em natureza. Em 1987, durante uma
investigacao ecoepidemioldgica de um caso de febre
amarela na ilha Japixaua, municipio de Breves,
Par4, um tatu da espécie Dasypus novemcinctus
(Dasypodidae) foi capturado e de suas visceras se
isolou o SLE. Duas espécies de jabutis (Chelonoidis
carbonaria ¢ C. denticulata), foram encontradas
com tftulos de anticorpos IH especificos para o virus
SLE, em 1976 em Monte Dourado (4rea do Projeto
Jari) e entre 1984-1988 em Tucurui (regido da usina
hidroelétrica de Tucuruf), no Para.

DISCUSSAO

Cabe-nos assinalar que em mais de 35 anos de
atividades ininterruptas foi possivel angariar muitas
informagdes de natureza ecoepidemioldgicas acerca
dos virus potencialmente causadores de encefalites.
Assim, centenas de isolamentos desses virus foram
obtidos de animais silvestres, animais sentinelas,
artrépodes e humanos. Sabemos que MUC, EEE e
SLE sdo endémicos na floresta da APEG e periodi-
camente causam epizootias entre os animais silves-
tres da drea. Por outro lado, desconhecemos muitos
aspectos concernentes a esses mesmos virus.

z

Um aspecto muito intrigante € a elevada
prevaléncia de anticorpos para o EEE na cidade de
Cametd, onde diversos inquéritos soro-
epidemioldgicos, realizados em diferentes épocas,
forneceram resultados quase que idénticos, por volta
de 25%"*%. O que mais surpreende, entretanto, & a
auséncia de afecgdes com desordens neuroldgicas
naquela cidade e em outros lugares onde tem-se di-
agnosticado infec¢des recentes nido sé por EEE,
como pelos demais virus encefalitogénicos. Ade-
mais, nenhuma epidemia determinada por esses
agentes foi at€ aqui registrada. Em 1960, contudo,
uma epizootia do virus EEE entre cavalos foi docu-
mentada no municipio de Branganga, Pard’.

Outro ponto até entdo ndo muito bem esclareci-
do era o verdadeiro papel das aves silvestres no ciclo
de manuteng¢io desses agentes na Amazonia. Histo-
ricamente, em outras dreas, em especial na América
do Norte, esses animais tém tido participacio ativa
nesses ciclos® ¥, Todavia, estudos sorolégicos por
IH e N, realizados em diversas 4reas da regiio ama-
zOnica, indicavam uma surpreendente baixa
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TABELA 7
Isolamentos do virus SLE na Amaz6nia brasileira a partir de animais silvestres de acordo com a familia,
espécie, local, ano, material de obtengéo e sorologia, 1960-1989.

Familia

Espécie

Local Ano Material % Sorclogia Total
Positiva (Testado)
AVES*
FORMICARIIDAE Myrmotherula hauxwelli APEG/Belém-PA 1964 sangue 2,3(196) I
Formicarius analis APEG/Belém-PA 1969 sangue 11,4(39) 1
Pyriglena leuconota APEG/Belém-PA 1969 sangue 1,5(223) 2
Thamnomanes caesius Marabi-PA 1971 sangue 6,1(195) 1
Hylophylax poecilonota  Itaituba-PA 1973 sangue 5,1(360) 2
Hypocnemis cantator Oriximind-PA 1982 sangue 3,0(134) 1
Tucurui-PA 1984 visceras 1
Conopophaga aurita Carajds-PA 1984 visceras 5,3(75) 1
PIPRIDAE Chiroxiphia pareola APEG/Belém-PA 1969 sangue 16,7(34) 2
Pipra pipra APEG/Belém-PA 1969 sangue 0,7(290) 1
COLUMBIDAE Columbina talpacoti APEG/Belém-PA 1964 sangue 0(289) 1
Geotrygon montana Aripuand-MT 1974 sangue 3.4219) 2
FURNARIIDAE Automolus infuscatus APEG/Belém-PA 1964 sangue 1,2(98) 1
Phylidor erythrocercus  Tucuruf-PA 1984 visceras 0(23) 1
TYRANNIDAE Myiobius barbatus Itaituba-PA 1971 sangue 1,0(196) 2
GALBULIDAE Galbula albirostris APEG/Belém-PA 1968 sangue 2,(78) 1
BUCCONIDAE Malacoptila rufa Altamira-PA 1971 sangue 5,7(56) 1
DENDROCOLAPTIDAE Glyphorhynchus spirurus Aripuand-MT 1974 sangue 3,6(498) 1
FRINGILLIDAE Saltator maximus Tucurui-PA 1984 sangue 2,1(154) 1
AVE NAO IDENTIFICADA APEG/Belém-PA 1970 sangue NR. 1
TATU**
DASYPODIDAE Dasypus novemcinctus  Breves-PA 1987 visceras NR. 1
TOTAL 26
N.R. Nio realizada.
* A partir do exame de 11643 aves silvestres.
** A partir do exame de 845 tatus.
TABELA 8

Isolamentos do virus da Encefalite de St. Louis na Amazdénia brasileira a partir de artrépodes de acordo
com a espécie e procedéncia, 1960-1989.

Espécies

Belém*

Rod.BRO10+

Tucuruf

Altamira

Outras Areas

Total

Aedes fulvus
Aedes serratus
Culex (Culex) sp.
Culex coronator
Culex declarator
Culex portesi
Culex spissipes
Culex sp. B 19
Gigantolaelaps sp.
Mansonia pseudotitillans
Sabethes belisarioi

1
2
3
10
1
1
1

1

— et

[ NS o8]

bt et e = B LA OO D =

TOTAL

W
W

* Floresta da APEG.
+ Rodovia Belém-Brasilia.
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positividade nos plasmas de aves para o EEE** %,
Essa baixa prevaléncia poderia significar que s6 oca-
sionalmente as aves silvestres seriam envolvidas no
ciclo e com um nivel de transmissdo muito baixo.
Em relagdo ao possivel papel das aves silvestres
como hospedeiros silenciosos do VEE, esse ¢ um
dos aspectos mais complicados do estudo desse vi-
rus. A literatura reporta isolamentos do MUC de pe-
los menos sete espécies!> !> 163437 Anticorpos IH e
N t€m sido encontrados em nada menos que 23 es-
pécies. Na Amazonia, o MUC foi isolado de um ave
Pipra erythrocephala (Pipridae) em 1965. No en-
tanto, 286 aves dessa espécie testadas foram negati-
vas para anticorpos IH contra o virus MUC.

Entretanto, recentemente um levantamento rea-
lizado sobre o papel das aves silvestres na distribui-
¢do dos virus encefalitogénicos, bem como na parti-
cipagdo do ciclo silvestre de manuten¢do na Amaz6-
nia brasileira demonstrou que embora seja relativa-
mente dificil de se isolar esses agentes a partir do
sangue ¢ tecidos desses animais, um grande nimero
de espécies parece ser susceptivel aos mesmos,
exceto a0 MUC, que ndo apresentou nenhuma rea-
¢do especifica com 11.643 plasmas testados e cujo
ciclo de manutengio se faz com roedores. A riqueza
e diversidade de espécies e familias de aves com
anticorpos aos demais virus foi surpreendente e rati-
ficam a importincia das mesmas como hospedeiros
amplificadores do EEE, WEE, SLE e PIX.

Um interessante adendo aos estudos dos vetores
do VEE ¢ a observagio de San Martin et al.%%, que
artropodes do género Simulium (Simuliidae), ou
piuns, podem servir como vetores para o virus. Onze
isolamentos desses artrépodes foram obtidos em
uma drea montanhosa da Coldmbia onde ocorren
uma epizootia em cavalos com a presenga rara de
mosquitos e abundincia de Simulium. A transmis-
sdo experimental com Simulium, entretanto, no ob-
teve €xito. E provavel que esses insetos possam efe-
tuar uma simples transmissdo mecénica®,

Os morcegos tém sido implicados como hospe-
deiros potenciais para ambas amostras, epizoGtica e
enzoética do VEE, mas seu papel no ciclo de trans-
missdo € duvidoso. Recentes relatos de SEYMOUR
et al.® * indicam que os morcegos do género
Artibeus podem ser importantes hospedeiros (se-
cundérios aos roedores e marsupiais) na manutengio
a longo prazo do ciclo enzoético do sorotipo VEE Ie.

No que diz respeito ao virus PIX, desde 1962
ndo se conseguiu mais isold-lo. Afora uma infec¢do
de laboratério ndo hd registros de outras infecgGes
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humanas. Por outro lado, aves silvestes imunes ao
mesmo t€m sido encontradas, sugerindo que esses
animais participam no ciclo de manutenc¢io do PIX,

Em relagdo ao SLE, este parece ser o que apre-
senta maior infectividade para o homem na regido.
Com efeito, o SLE j4 foi isolado duas vezes e por
inimeras outras apresentou reatores positivos em ti-
tulos elevados sugestivos de infeccdo recente, um
deles inclusive com conversdo sorolégica. O quadro
clinico apresentado pelo SLE, entretanto, em ambgos
os casos de isolamento viral, foi de uma sindrome
ictérica. Ndo sabemos se, na Amazénia, o tropismo
do SLE estd voltado para o figado ou tratou-se de
achados fortuitos. LUBY?, acredita que a baixa fre-
qiiéncia e a benignidade das infecgdes por SLE se-
jam devidas a uma varia¢do da patogenicidade e vi-
ruléncia da cepa para seres humanos ou que exposi-
¢Oes prévias por outros flavivirus protejam as pesso-
as da regiio de doenca severa pelo SLE. Estudos
adicionais fazem-se necessérios para tentar esclare-
cer o assunto.

O vetor do SLE na Amazénia que est4 bem ca-
racterizado € o Culex declarator. Qutras espécies de
mosquitos dos géneros Culex e Aedes, bem como
Sabethes belisarioi ¢ Mansonia pseudotitilillans,
também foram encontradas infectadas com SLE em
diversos locais, mas a importincia das mesmas no
ciclo do virus ndo pdde ser demonstrada'> *, Siste-
maticamente, o SLE tem causado epizootias na flo-
resta da APEG, com registros de 2 epizootias nos
biénios 1968-69 e 1973-74%. Mais recentemente,
nos anos de 1984 e 1988, mais duas epizootias en-
volvendo macacos sentinelas foram detectadas. Pro-
vavelmente, em ambas o transmissor foi Culex
declarator do qual o SLE também foi isolado. Por
outro lado, o SLE j4 foi 1solado na Amazonia por 25
vezes a partir do sangue ¢ tec1dos de 18 dlferentes
espemes de aves silvestres o que ratifica a importén-
cia desses animais no ciclo de manutengfo desse

2

virus.
SUMMARY

Epidemiology of encephalitis by arboviruses in
the Amazon region of Brazil.

An overview of ecological, epidemiological and
clinical findings of potential arthropod-borne en-
cephalitis viruses circulating in the Amazon Region
of Brazil are discussed, These viruses are the Eastern
Equine Encephalitis (EEE), Western Equine En-
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cephalitis (WEE), St. Louis Encephalitis (SLE),
Mucambo (MUC) and Pixuna (PIX). These last two

are subtypes (III and IV) of Venezuelan Equine En-
cephalitis virus.

The areas of study were the highways and
projects of development, as well as places where
outbreaks of human diseases caused by arboviruses
had been detected. These viruses are widespread in
all Amazonia, and at least four of them, EEE, WEE,
SLE and MUC are pathogenic to man. EEE and
WEE infections were detected by serology, while
SLE and MUC by either serology and virus isola-
tion. The PIX virus has the lowest prevalence and, it
was isolated in only a few cases, one being from a
laboratory infection. Wild birds are the main hosts
for all these viruses, except MUC, whose major
hosts are rodents.

The symptoms presented by infected people
were generally a mild febrile illness. Although, jaun-
dice was observed in two individuals from whom
SLE was isolated. A comparison of the clinical
symptoms presented by the patients in the Amazon
Region and other areas of America, especially in the
USA is made. '

In Brazilian Amazon region epidemics have not
been detected although, at least, one EEE epizootic
was recorded in Braganga, Para State, in 1960. At that
time, of S00 horses that were examined 61% were
positive to EEE by HI and of them 8.2% died. On the
other hand. SLE has caused four epizootics in a forest
near Belem. Wild birds and sentinel monkeys were
infected, but no human cases were reported.
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