HANTAVIROSE
E ARENAVIROSE
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HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

Sumarizar o principal mecanismo de manutencao
dos agentes etiologicos em a natureza, identificar a
principal via de transmissédo para a espécie humana e
valorizar as medidas profilaticas de ordem inespecificas
como a unica alternativa a profilaxia da hantavirose e
da arenavirose humanas

HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

1976 — Rio Han, vale de Taan, Coréia do Sul

HANTAVIRUS

Subfamilia Murinae




HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

ARENAVIRUS

arenus — latim: areia

Microscopia eletrénica: granulos eletrodensos
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HANTAVIRUS

Familia: Bunyaviridae
Géneros: Orthobunyavirus

Hantavirus
espécie tipo = Hantaan virus
(38 sorotipos e/ou genotipos)

Nairovirus
Phlebovirus

Tosposvirus

HANTAVIRUS

Morfologia: esférica 80-120 nm

Envelope: presente e

Capsideo: simetria helicoidalnT 5&

Genoma: ssRNA g, N
polaridade negativa ﬁ%

trisegmentado (S-M-L




HANTAVIRUS

S (“small”)
1696 a 2083 pb
N (Nucleocapsideo)

M (“medium”)
3613 a 3707 pb
e G 2 Fonte: (GONZALES SCARANO & NATHANSON (1996) puc Cadas, 2003]
(glicoproteinas do envelope)

nsoes - 80 a 120 mm

L (“large”)
6530 a 6550 pb = RNApolimeraseRNAdependente
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ARENAVIRUS

Familia : Arenaviridae
Género: Arenavirus (23)

Morfologia: pleomérficos
(predominancia esférica

50-300 nm

Envelope: presente

Capsideo: simetria helicoidal .
granulos eletrodensos — 20-25 nm

Genoma: ssRNA
ambisense (arranjos em orientagdes opostas)
bisegmentado (L -S)

ARENAVIRUS

Envelope from

L (“larger”) 7200 pb i
RNApolimerase-RNA dependente

M protein

/ N - Nucleocapsideo

S (“small”) 3500 pb

Arenavirus particle
GPC: proteina precursora |- G1 e G2
(glicoproteinas de envelope)




HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

Bunyaviridae # Arenaviridae

ARBOVIRUS
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TRANSMISSAO HORIZONTAL — aerosséis
(excretas contaminadas)

ferimentos de mordidas e lutas intra-espécies
habitos caracteristicos
ninhos contaminados
Transmissao vertical ?




HANTAVIRUS

Avircolinae Murinae  Sigmodontinae
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ARENAVIRUS

Murinae

' Mastqmys

i

Quadro 1 — Principais h irus, distribuicio grafica, reservatorios e patogenia
Linhagem Virus Distribuigio Reservatirio Enfermidade humana
Hartaan Asia & Europa FHSA grave
I Seoul Casmapolita Rattus norvegicus FHSA leve ou maderada
Mundo  DobravalBelgrada Europa Apodemus flavicallis FHSA grave
Puumaia Europa Bscandinere., Cpaghe Jaresl FHSR |
v Riszia, Eslovénia hrianomys glarealus e
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Fraspect Hill América do Nare Microtus pennsyhmnicus Descanhecida
Sin Bambre América do Narte Faromyscus maniculstus sCPH
Black Cn i hispidus SCPH
Hew Vork Estaclas Unides Feromyscus leucapus ScPH
£l Mara Canyon Estadas Unidos Fethrodantomys megaiotis Descanhecidas
Bayou Jastedos Bt Oyzomys patustrs ScPH
Blocdland Lake América do Nome Microtus ochrogaster Cresconhecida
Izla Vista el Micratus califemicus Desconhecids
Ria Segunds Casta Rica = Fanams -+ 1y
Cana Delgadit Verezusla Sigmodan sistoni Descanhecida
Chacka Panama Dligaryzomys fuvescens sCPH
Pergaming Argenting Akodon szarae Desconhecida
N Maciel Argenting Balamys shscurus Descanhacids
Munda  Rio Mamare Balivia Oligaryzamys misrets Descanhecids
Lechiguanas Argenting ODligaryzamys flavescens ScPH
Bermeia Argenting Oligaryzomys chacoensis sCPH
Laguna Negra zimil  Argentina Calomys callasus SCPH
Laguna Negra Faragusi Calomys laucha SCPH
Andes Argenting ¢ Chis Oligaryzamys lengicaudatus  SCFH
Oran Argenting Dligaryzomys longicaudatus  SCFH
Araraquara Brmsil Mecromys basiurs SCPH
Castalo dos Samhos Brasil Dligaryzomys utiaritansic SCFH
Juquitice Brazil Dligaryzomys nigripes SCFH
Ansjmtuba Brazil Dligaryzomys foresis Desconhecida
Ria Maarim Brazil Halachilus sciuns Desconhecida
Laguna Negra Brmsil Calamys =ff callasus SCFH
Ria Mamcre Brmsil Dligaryzomys microtis Desconhecida

Tegend
[Reported cases/year (since 2000)

10,001 - 100,000
1,001-10,000
101-1,000
11-100
1-10 orsporadic)
0

HPS _HFRS
[ No data available

Watson et al, Crit Rev Microbiol, 2014




- Kenkeme
Boginia

Asikkala
Seewis

Jemez Springs

Sarufutsy
Asama

Xuan Son Dalét::egfou

Rodent-borne hantavirus
@S soricid-borne hantavirus
@ Talpid-borne hantavirus @S Bat-borne hantavirus

Yanagihara et al. Virus Research,201

e
Oiigoryzomys micrarus T 3 \\\\\\\\\\‘ :"é’?,‘ff: ;5,:‘::2:‘:‘:"" 3

Tunari
not datermined
Araraquara

Oligoryzomys nigripes

Andes Gentral Plata
Oligoryzomys flavescens
Juquitiba
Oiigoryzomys nigripes
Oxymycterus nasutus

echiguanas

~
N Country with reported cases of HCPS
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Figueiredo et al. Virus Research, 2014

HANTAVIROSE

Hantavirus do Velho Mundo
Febre Hemorragica com Sindrome Renal
FHSR

Hantavirus do Novo Mundo
Sindrome Pulmonar por Hantavirus
SPH




HANTAVIROSE

Analise filogenética do segmento S: 3 grupos

GRUPO 1 — FHSR
Virus Hantaan, Seoul, Saarema, Amur, Thailand

GRUPO 2 — nefrite epidémica (Escandinavia)
Virus Puumala Subfamilia Avircolinae

GRUPO 3 —» SPH
Virus Sin Nombre, Black Creek, New York,
Choclo, Los Andes, Laguna Negra, Calabazo,
Juquitiba, Araraquara, Castelo dos Sonhos
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HANTAVIROSE

FHSR
sem registros de casos humanos nas Américas

BRASIL

Virus Seoul : isolado de Rattus rattus (Belém PA)

anticorpos especificos em doadores de sangue
(Belém, PA e Manaus, AM)

HANTAVIROSE

SINDROME PULMONAR POR HANTAVIRUS
SPH
1993
Sudoeste USA (New Mexico, Nevada, Colorado)
362 casos de disfuncao respiratoria =» mortalidade 50%

Virus Sin Nombre




HANTAVIROSE 'BRASIL.

1993: Juquitiba, SP
3 moradores da area rural / 2 6bitos
Virus Juquitiba

2001
FUNASA — 111 casos comprovados laboratorialmente

4 virus isolados
Araraquara, Juquitiba (SP)
Castelo dos Sonhos, Laguna Negra (MT)
Anajatuba (MA)
Rio Mearim e Rio Mamoré: somente em roedores
Juquitiba, Araraquara, Franca (SP)

Castelo dos Sonhos (MT)
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Number of Cases
of Hantavirus
Pulmonary
Syndrome (HPS)

(Region of the Americas,
1993-2004%)

[ = No. of cases

Total cases = 1910

* 2004 using prefminary data

Figure 1: Hantavirus—
Number of Cases and Fatality Rate (Brazil, 1993-2004%)

2
st

93 9% 9 98 9% 2000 2001 2002 2003 2004

|I:| Cazes —4= Fatality Rate

Source: Sistema da Vigilancia em Saude, Minisbério da Sadde (SVEME) [System of
Heallh Surveillance, Ministry of Health of Brazil). (%) preliminary data




Figura 1.8: Numero de casos de Hantavirose no Brasil por unidade federada,
1993 a 2013. Adaptado de: SVS/ Ministério da Saide (www.portalsaude.saude.gov.br).

Regido
M Norte (6,38%)
Centro-Oeste (26,11
Nordeste (0,88%)
Sudeste (29,67%)
Sul (36,96%)

Cas

Casos

1993-2013
Total: 1640 casos

os de SPH

fatais: 653 (39,8%)

Pereira, 2014

N2 de casos
N
S

2010

Abr  Mai  Jun Jul Ago
Més de inicio de sintoma

22011 w2012 w2013  ==ie=2014

Figura 1. Distribuicao mensal dos casos de hantavirose. Brasil. 2010 a 2014.

Fonte: SINAN/SVS/MS- Dados sujertos a alteragdo
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Nimero de casos

2010

2011 2012
Ano de inicio de sintoma
= Casos Confirmados  «i=Obitos

2013 2014

Figura 2. Distribui¢do anual dos casos confirmados e 6bitos de hantavirose. Brasil. 2010

a2014.

Fonte: SINAN/SVS/MS- Dados sujeitos a alteragdo
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HANTAVIROSE

Distrito Federal — Junho/2004
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HANTAVIROSE

Reservatorios identificados no Estado de Sao Paulo

Rato do rabo peludo: Bolomys lasiurus

Rato da mata: Akodon sp.

Ratinho do arroz: Oligoryzomys sp.

HANTAVIROSE

}

predominantemente pela rota inalatéria

Hanta virus

Risk factor: contact
with deer mouse
droppings

11



HANTAVIROSE

INDIVIDUOS MAIS EXPOSTOS:

trabalhadores do meio rural
usuarios de camping e “trilheiros”

veterinarios, biélogos e seus auxiliares

27/09/2016

Sindrome Pulmonar por
Hantavirus — SPH

Diagndstico laboratorial & exames
complementares (sangue, urina e por

_ Sinais e sintomas mais
Duragao

frequentes Imagem)
5 dias, poden-
do prolongar- - Aumento da diurese espontines,  Eliminacdo rapida do fiuido acumulado no
Diuréfica sebemmenos  sendo mais intensa nos primeiros— espaco exiravascular; resolugio da febre e
nfensa, atéa  Sias. do chogue.
convalescenga
Melhora gradafiva dos siais e
Prolongada( .- . - o
- sinfomas;lenta recuperacio das Nommalizagdo gradualdas alterages descri-
Convalescengg —— semanas ate 2

anomalidades hemodindmicas 8 tas na fase anterior

e a fungio respiratoria.

Font: (MASCARENHAS-BATISTA, 1997)

12



Febre Hemorragica com
Sindrome Renal — FHSR

27/09/2016

edema e insuficiéncia respiratéria

Late Symptoms

Lungs fill with fluid

riness of breath

células da barreira alvéolo-capilar

Fase Duragao
Febril 3a7dias
Hipotensiva 2 horas a 3 dias
Oligtrica 3a7dias
Diurtica Dias a semanas

Semana a
Convalescenga
meses

JFonte: (MASCARENHAS-BATISTA, 1997).

Febre, cefaleia, mialgias, dor abdo-
minal, nauseas, vomitos, rubor facial,
petéquias (face, pescogo, tronco), he-
morragia conjuntival.

Nauseas, vmitos, taquicardia, hipoten-

530, choque, hemorragias.

Oliguria, andria, nauseas e vomitos, he-
morragias graves (vias aéreas gastroin-
testinal, geniturinaria, SNC).

Polidria (3 a 6 litros por dia).

Recuperacao clinica lenta. Pode persistir
«com adinamia e sensacao de fraqueza.

Achados laboratoriais

Leucdcitos normais ou aumentados;
plaguetas diminuidas; hematocrito au-
mentado; proteinirna discreta.

Leucocitose com desvio 3 esquerda;
plaguetas diminuidas.

Leucdcitos e plaguetas normais; ureia e
creatina aumentadas;

Na*t, K 1, Ga**d;

proteiniria acentuada;

hemattria

Ureia e creatinina normalizam; eletroli-
tos podem normalizar;
alteragdes urindrias normalizam.

Anemia e hiposten(ria podem persistir
durante meses.
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DIAGNOSTICO CLINICO — SUSPEITA
febre, mialgia, tosse e insuficiéncia respiratoria
individuo exposto ao risco
periodo de incubacéo: 10 e 30 dias
encaminhar URGENTEMENTE ao servico de radiografia
de emergéncia e exames complementares

2"

27/09/2016

Chogque

Prédromo Oligarica Diuretica Convalescente

Febre
Edema Pulmonar
Choque

Diurese

:R"A —\

19G (N)

Anticorpos
Neutralizantes

Meses,

Inicio/Duragao 1-2 dias 2-7 dias 3-4dias Bodaiheie ane

Figura 1.9: Curso clinico da sindrome pulmonar por hantavirus. Adaptado de: Jonsson
etal., 2008.

Pereira, 2014

DIAGNOSTICO LABORATORIAL
(laboratorio de bio-seguranca maxima)
ELISA = IgM PCR =» segmentos genomicos

Oﬁ N Polymerase Chain Reaction (PCR)
N WY Helat

RNA i,
AN s Heat N .

' .=
NN INA| e
NN DNARES e

YTV Primer
=
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Figura 3 - Esquema cronoldgico para coleta de sangue de suspeitos e contatos de pacientes da SCPH

Primeiros sintomas
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Paciente
Sangue (soro)
Elisa IgM
Pl Sangue (soro)
Elisa IgG
l o 7 60
(-)60 O3 [ Namero de dias
Sangue (soro)
Contato Elisa IgG
Fonte: (CALDAS, 2003)

VELHO MUNDO
COMPLEXO LASSA-CORIOMENINGITE LINFOCITARIA (LCM)

Subfamilia MURINAE

AFRICA— Mastomys SP

% Y

ARENAVIROSE

NOVO MUNDO
COMPLEXO TACARIBE

GRUPOS:A-B-C

GRUPO A - roedores, nenhum caso humano

Virus Parana Orozymys buccinatus  Virus Flexal Oryzomys bicolor

15



ARENAVIROSE

GRUPO B —— COMPLEXO TACARIBE

(virus isolados de morcegos)

PRINCIPAIS FEBRES HEMORRAGICAS
NO CONTINENTE SUL-AMERICANO

Virus Junin : Argentina Calomis musculinus
Virus Machupo : Bolivia Calomis callossus

Virus Guanarito : Venezuela Zygodontomys brevicauda

27/09/2016

ARENAVIROSE

BRASIL

GRUPO B

Virus Amapari Neacomys gulanae
(nenhum caso humano)

Virus Sabia
1990 (Cotia, SP)
1999 (Pinhal, SP)
Nenhum reservatério identificado

ARENAVIROSE

COMPLEXO TACARIBE GRUPO C

Roedores
(nenhum isolamento no Brasil)

) Bollvu?
virus Latino a
Callomys callossus

Argentina
virus Oliveros
Bolomys obscurus Necromys benefatus

16



WHITE WATER ARROYO
{1965) {Oryzomys albigularis)
PIRITAL (1995)

ARENAVIROSE

TAMIAMI (1964)
(Sigmadon hispidus)
GUANARITO (1990)
{Zygodontomys brevicauda)

TACARIBE (1956)
(Artibeus literatus)

PICHINDE (1965) _ i
[Cryzomys albigularis) (Sigmodan alstoni)
FLEXAL (1975) . AMAPARI (1964)
(Oryzomys spp.} [Oryzomys capito}
MACHUPO (1963} 3 {Neacomys gulanae)
{Calomys callosus) SABIA (1990)
LATING (1985) Huésped desconocida
(Calomys callosus) OLIVEROS (1990)
PARANA [1965) (Bolomys obscurus)
[Oryzomys buccinatus)
JUNIN (1958)
[Calomys musculinus)

Figura 1

Disfribucion geografica de los Arenavirus en America y sus reservorios
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HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

ARENAVIROSE

TRANSMISSAO

ROEDOR — HOMEM

AEROSSOIS Sl T

INGESTAO DE ALIMENTOS CONTAMINAD
HOMEM — HOMEM

AEROSSOIS

sangue, secrecdo, excrecdo ou tecidos
fomites (agulha de injecéo)
ACIDENTES LABORATORIAIS

0S

17



HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

PROFILAXIA

ACOES DE SAUDE PUBLICA CONTEMPLANDO:

1- IDENTIFICAGAO DE RESERVATORIOS

2- PROGRAMAS DE EDUCACAO E SAUDE
(MORADORES E TRABALHADORES DA AREA RURAL)

27/09/2016

HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

PROFILAXIA

1- Captura e identificagéo de roedores para conhecimento dos
reservatorios.

2- Controle populacional de roedores.

3- Cautela em locais onde sabidamente circulam roedores:
plantacdes, locais alagadicos e umidos, silos e armazéns,
construcdes abandonadas, areas de camping, trilhas

4- Silos, armazéns e habitagdes rurais, devem ser construidos

com protecdo visando impedir a penetragao de roedores.

HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

PROFILAXIA

5- Evitar que roedores fagam ninhos e procriem em ambientes peridomiciliares (e domiciliares):

5.1.Néo disponibilizar fontes de alimentos peridomiciliares para ndo serem utilizadas por
roedores (armazenar lixo em recipientes fechados);

5.2.Armazenar alimentos em recipientes fechados e impedir a penetragdo domiciliar de
roedores.
6- Cuidado com a limpeza de locais com presenca de roedores: evitar a formagado de
aerossdis, potencialmente contaminados, que sao produzidos com a varredura:

6.1. Antes da varredura, umedecer o local com solugéo de hipoclorito de sédio a 10% e
aguardar, no minimo, 30 minutos;

6.2. Os trabalhadores da limpeza e da captura devem usar vestimentas adequadas com
filtro de ar ou méascara do tipo HEPA.
7- Manipulagéo de virus somente em laboratério de biosseguranga maxima.

18
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HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

ARENAVIRUS.- La agricultura, on algunas partes, representa

un iesgo de infeccion por arenavirus - de los que (05 roedores
son reservorios -. La maquinaria remusve con el polvo la orina
desecada quo contions los virus y, si destroza los animales,
pueds formar arerosoles con la sangre infectada.

19
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HANTAVIROSE e ARENAVIROSE
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VENTILE LOS RECINTOS
UE HAYAN

PERMANECIDO CERRADOS
POR MUCHO TIEMPO.

1 ENCUENTRA UN RATON
MUERTO, PROTEJASE CON
‘GUANTES, ANTES DE
ROCIARLOS CON CLORO ¥
ENTERRARLOS.

MANTENGA PROTEGIDAS
LAS FUENTES DE
ABASTECIMIENTO DE

AGUA.

ELIMINE MALEZAS DEL PATIO |
SELLANDO, PREVIAMENTE,
POSIBLES ACCESOS A LA
VIVIENDA.

TAPE LOS AGUJEROS DE
LA CASA CON MATERIALES
RESISTENTES.

$1 FUERE EVIDENTE LA
EXISTENCIA DE ROEDORES,
ANTES DE ASEAR LAS AREAS
POSIBLEMENTE
PROTEJA LOS ALIMENTOS CONTAMINADAS, DEBE
MANTENIENDOLOS EN ooty comairinGA Tuaens < Il rocar con AsunDANTE
ENVASES MERMETICOS. o maronss oot BB <oLucion b Acua co
cLoro.

HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

deer:molse- sting
72 direldchair

27/09/2016

HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

PROFILAXIA

21



HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

PROFILAXIA

27/09/2016

HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

PROFILAXIA

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

Desinfetante fendlico*

Tempo de contato
el

9L 1 1 60 minutos
900 ml 100 ml 2 copinhos de café 60 minutos
Nota: * Ingredientes: o-phenyip 58%); o-benzy-p 0% Este produto é o mais 30 de armadi-
Ihas, roupas, meveis e i porter pe P t6icas.

Quadro 10 - Preparo de solugao de desinfetante a 10% & base de hipoclorito de sédio

Hipodlorito de sédio

Volume de agua ‘ Tempo de contato

oL 1L 1L 60 minutos

900 ml 100 mi 2 copinhos de café 60 minutos
Nota: * Solugao de hipoclrito de sédio a 2,5% Este produto, nesta diluigo, encontrarse no mercado com os nomes de dgua sanitéria, agua de

lavadeira e outros.

Quadro 11 - Preparo de solugao de desinfetante a 10%, a base de lisoférmio bruto

Volume de agua Tempo de contato

9L 1 1 60 minutos

900 ml 100 ml 2 copinhos de café 60 minutos
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HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

RISCO BIOLOGICO

PROIBIDA A ENTRADA DE PESSOAS
NAO AUTORIZADAS
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HANTAVIROSE e ARENAVIROSE

Centers for Disease Control and Prevencion- Hantavirus pulmonary syndrome (HPS)

disponivel em: < http://www.cdc.gov/ncidod/diseases/hanta/hps/index.htm
acesso em 30/07/14

Pan American Health Organization — Hantavirus
Disponivel em: < http://www.paho.org/english/ad/dpc/cd/hantavirus.htm
Acesso em 30/07/14

Sousa, Ricardo Luiz Moro de. Detecgdo in vitro de hantavirus e arenavirus e
soroepidemiologia associada a caracterizagdo molecular de hantavirus em roedores
das regides Nordeste do Estado de S&o Paulo e Sudoeste do Estado de Minas
Gerais. Tese (Doutorado) — Universidade de S&do Paulo, Instituto de Ciéncias
Biomédicas. Area de Concentagao: Microbiologia. S&o Paulo, 2005.
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