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O QUE SAO VIRUS

« A palavra virus e originaria do latim e
significa toxina ou veneno.

« O virus € um organismo biologico com
grande capacidade de multiplicacao.

 Parasita intracelular obrigatorio.



ESTRUTURA

« Formado por um capsideo proteico
» Acido nucleico

—DNA - acido desoxirribonucleico

— RNA - acido ribonucleico

« Alguns virus possuem envoltorio
lipoproteico



FORMAS DE TRANSMISSAO
« Respiratoria
» Fecal-oral

 Parenteral

- FOMITES



O QUE SAO FOMITES

« Um FOMITE é qualquer objeto inanimado ou
substancia capaz de absorver, reter e
transportar organismos infecciosos (virus a
parasitas), de um individuo a outro



O QUE SAO FOMITES

EXEMPLOS

« Sapatos contaminados
« Ferramentas ou utensilios
« Equipamentos medicos

« Toalhas, talheres, macanetas, corrimaos,
onibus e outros meios de transportes
coletivos



O QUE SAO FOMITES

EXEMPLOS
Superficies tais como chao, paredes e mesas
Pratos
Copos
Brinquedos
Chupetas
Mamadeiras




ALGUNS VIRUS TRANSMITIDOS POR FOMITES

« ADENOVIRUS
« HERPESVIRUS
* ROTAVIRUS
* NOROVIRUS

« VIRUS SINCICIAL RESPIRATORIO



Destaque aos RNA virus:
Norovirus e VSR (virus Sincicial

Respiratorio)
RNA + RNA -
Virus Sincicial
Norovirus respiratorio
IRA
Gastroenterites Bonquiolites/

agudas Pneumonia



dsRNA

Reoviridae

RNA Virus

Classificacao Baltimore

ssSRNA+
Coronaviridae Rhabdoviridae
Astroviridae Filoviridae

Caliciviridae = Paramyxoviridae

Flaviviridae Arenaviridae
Picornaviridae Bunyaviridae
Togaviridae Orthomyxoviridae

Hepeviridae

sSRNA RT

Retroviridae



AV VAN

Virus RNA sentido positivo
Destque: Norovirus



NOROVIRUS (NoV) - Grupo
geneticamente diversificado

de RNA fita simples polaridade positiva (RNA+) (serve
como mMRNA) de aproximadamente 7,5 Kb

Sem envoltorio

Variabilidade genética dos NoV- rede global de
vigilancia molecular do NoV, via eletronica, a
Noronet/Calcinet — divulgar sobre a disseminacao das
variantes de NoV.

Genotipo Gll.4 => pandemias.



NOROVIRUS - um Calcivirus!

 As particulas virais de 27-30 nm (primeira vez
descrita em um surto em Norwalk (Ohio), 1972.

sSRNA+

NN\

FEInMIE

CALICIVIRIDAE

Norovirus
Sapovirus

ME filtrado infeccioso de amostras fecais



Norovirus (NoV) desafio para a
saude publica

Mais importante causador de
gastroenterite humana aguda
nao bacteriana

Auto-limitante
em individuos sadios

idosos Criancas
imunocomprometidos



Diversidade genética dos NoV -
variabilidade genetica

Genogrupos — subdivisao dos NoV

b ORFz (vP1)

O género Norovirus pertence a
familia Caliciviridae e contém
somente uma espécie Norwalk
virus; As espécies sao divididas
em pelo menos seis

, 0S quais sao
divididos em pelo menos 30
genotipos.

Figura 1.4: Classificagao dos norovirus baseada nas arvores filogenéticas

. et al. Nature Reviews Microbiology volume 14, pages 421-433
(2016).


https://www.nature.com/articles/nrmicro.2016.48#auth-1
https://www.nature.com/articles/nrmicro.2016.48#df1

NoV: Sinais/sintomas inespecificos:
diarreia e vomitos




FISIOPATOLOGIA

Apos a infeccao, o virus comeca a replicar nos enterocitos;
RNA- atua como um RNAm

Eliminacao do virus em hospedeiro normal: até duas
semanas.

Ha raros relatos de eliminacao prolongada: relato de NoV

por pelo menos 8 meses em imunocomprometidos (Levette
et al.)

Incubacao: 24 a 48 horas.
Duracaos dos sintomas: 12 ate 60 horas.
Termo Stomach Flu - dor abdominal



FISIOPATOLOGIA

Sintomas de gastroenterite aguda incluem:

Diarréia, vomito, Nausea, colicas, dor abdominal e

Outros sintomas podem incluir febre, calafrios, dor de
cabeca, mal-estar e fadiga

Obito mais frequente em pessoas idosas

30% dos casos sao assintomaticos - podem transmitir o
Virus



FISIOPATOLOGIA

A doenca e, geralmente, auto-limitada

Varia de diarréia branda a abundante, com
desifratacao e morte;

Doenca grave € rara e, embora as pessoas sejam
frequentemente tratadas no servico de urgéncia,
raramente sao hospitalizadas.

Podem, eventualmente, evoluir para obito



TRANSMISSaO
Grande potencial de transmissao dos NoV

. . How contagious is norovirus? 4
Baixa Dose infectante: |

> 20 particulas virais

!

Suficiente para infectar sl s et
1.000 pessoas

on your food or your hands can
make you sick.

In fact, the amount of virus particles
that fit on the head of a pin would
be enough to infect more than
1,000 people!

Source: Journal of Medical Virology, August, 2008




TRANSMISSAO

Grande potencial de transmissao dos NoV

« Por fomites
* Transmissao pessoa a pessoa (via oral)
* Transmissao alimentar

« Relatos indiretos de transmissao via area: vomitos
explosivos dispersando o virus no ar.

« Controle de qualidade dos alimentos €
frequentemente baseado na contaminacao por
bacterias; Virus - nao notificado.

» Aguas contaminadas - alimentos Crus: Como ostras
(que sao espécies filtradoras). [ERE




CARACTERISTICAS DE SURTO POR NOROVIRUS

* Incluem banquetes, navios de cruzeiro, asilos, centros de
saude, lanchonetes, lagos, piscinas, areas de camping,
hotéis, escolas, restaurantes de fast food, e outros.

« O Norovirus provavelmente circula em um nivel baixo de
infeccao em uma comunidade ate que um individuo
infectado contamina uma fonte comum, e um surto
ocorre.

« A fonte alimentar tem grande impacto em algumas
localizacoes.

« Nao existem padroes de sazonalidade



Surtos de gastrioenterite aguda (GA) por norovirus
(NoV): baixa dose infectante, porem alto nivel de
excrecao viral

Grandes aglomeracoes - cruzeiros maritimos (Wikswo et al., 2011)
Acampamentos militares (Bailey et al., 2008; Wadl et al., 2010)
Hospitais (Georgiadou et al., 2011)
Asilos (Lin et al., 2011)

Creches (Ferreira et al., 2012)
Escolas e universidades (CDC, 2009).

1 Pessoa:
Alto nivel de
excrecao viral
100.000.000 a

10.000.000.000
copias virus/

g de fezes

(no periodo de
Pico)




SURTQOS por
s NoV

Cerca de 1.200 funcionarios
responsaveis pela seguranca da

Olimpiada de Inverno de
PyeongChang, na Coreia do Sul,
foram afastados de suas funcoes

por risco de propagacao do

norovirus.
As autoridades sanitarias

comecgaram a investigar um

surto de norovirus apos 41

guardas sofrerem vomito e
diarreia.(06/02/18)


https://abrilveja.wordpress.com/noticias-sobre/olimpiada-de-inverno/
https://abrilveja.wordpress.com/noticias-sobre/coreia-do-sul/

Sutos de NoV aumentou de 2010 a
2016 no Municipio de Sao Paulo
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Distribuicao dos casos de Norovirus e Rotayfrus identificados na
Vigilancia Sentinela Laboratorial do Rotavirus. MSP, 2010-2016.




Principais Modo de transmissao por
NoV

Surtos de DTA por NoV, segundo provavel modo de
transmissao predominante. MSP, 2010-2016.

(Embora surtos por DTA ocorra de modo expressivo no
mundo todo, esse estudo mostra que o contato
pessoa-pessoa foi maior no MSP.

Tabela 5. Surtos de DTA por Norovirus segundo o provavel modo
de transmissio predominante. MSP, 2010-2016.
Modo de transmissao predominante N ° surtos Yo

Pessoa-pessoa 63 92,7
Agua 3 4.4
Alimentos 2 2,9
Fonte: SINAN/MS; COVISA/SP, 2017.

Kamioka, GA, 2018

DTA — doenca transmitida por alimentos




DIAGNOSTICO

Apos terem sido excluidas causas bacterianas,
pode ser detectado nas fezes/vomitos dos
pacientes ou na agua e alimentos suspeitos por:

—ELISA
—PCR-RT

 Tratamento: sintomatico

« Nao existe vacina



PREVENCAO E CONTROLE - coletivo

Orientar a populacao quanto a Lavagem das maos
para controle da transmissao pessoa a pessoa € por
meio de fomites:

- Em creches, no uso do banheiro ou trocar fraldas

- Lavar maos e usar luvas sempre antes de preparar
ou manusear alimentos

- Uso de luvas pelos profissionais de asilos antes de
administrar medicamentos e antes de manusear
medicamentos.



PREVENCAO E CONTROLE

» Os desinfetantes para as maos nao sao tao eficazes
quanto lavar as maos com agua e sabao na
remocao de particulas de norovirus.

« Embora virus de RNA sejam labeis, os Virus nao
envelopados sao mais resistente no ambiente



PREVENCAO E CONTROLE [SSN8S

Os norovirus sao relativamente resistentes
ao calor, portanto, processos de cozimento
rapido podem nao eliminar os virus,

Esterilizacao e desinfeccao util para
eliminar o virus dos fomites.

Nao preparar alimentos quando estiver
doente e até dois dias apos o término dos
sintomas.

Manipuladores de alimento: uso de luvas
plasticas, e lavagem frequente das maos.

Limpar e desinfetar superficies com agua
sanitaria.




T
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PREVENCAO E CONTROLE Q .

 Limpar superficies com
hipoclorito 2%

* NoV persiste em fomites
(superficies secas) por 8
horas a 7/ dias.




SNS\S

Virus RNA sentido negativo
Destaque: VSR (sigla em Portugués)
Virus Sincicial Respiratorio



RNA Virus: Virus Sincicial Respiratorio
(RSV, sigla em inglés)

Familia Paramyxoviridae

AN * Envelopado,
e « esferico, com diametro de cerca de
o 150 nm.
Henipavirus
Morbilivirus e Tem 15.000 nt
Respirovjrus
i * Primeiro isolamento do VRS, 1956.
etapneumovirus
Pneumovirus » Variabilidade genetica (Long,1956):
diferentes variantes antigénicas
circulantes.

 Subgrupos A e B (gene da proteina
G) e 28 subtipos.



VIRUS SINCICIAL RESPIRATORIO (RSVou VSR)

« RSV é RNA virus, fita simples, sentido negativo, da
familia Paramyxoviridae, que inclui os virus
respiratorios comuns, tais como 0s que causam O
sarampo e parotidite (caxumba).

« O RSV - membro da subfamilia Pneumovirinae
paramixovirus. O seu nome deriva do fato de que as
proteinas F na superficie do virus fundem as celulas
infectadas formando sincicios.



GENOMA, ORFs e proteinas

« SH, G e F formam o revestimento

Vi ra l 5 Larger glycoprotein (HN, H, G)

(viral attachment protein)

Smaller glycoprotein

« A proteina G - proteina de fion 7 N
superficie, proteina de ligacao a £
célula hospedeira.

« Aproteina F - proteina de
superficie para fusao intercelular, Nucleocapsid
permite a entrada do virus no el
citoplasma da celula, fusao das s
células, alteracao do
citoesqueleto e formacao de
sincicios, ativa secrecaoo de
substancias Pro-nflamatorias ao
interagir com a proteina RhoA;




Efeito citopatico — VRS:
Formacao de sincicio

SINC



VIRUS SINCICIAL RESPIRATORIO
EPIDEMIOLOGIA

VRS - principal causa de infeccoes
do trato respiratorio e visitas
hospitalares durante a infancia

A maioria das criancas ja foi
infectada durante o primeiro ano
de vida

» As reinfeccoes ocorrem por toda a
vida.

« Responsavel por quadros de
bronquiolite (infeccao aguda do
trato respiratorio) e pneumonia:

Suscetibilidade maior da crianca:
6 a 9 semanas de vida, 2 e 7 meses.




Agente viral associado ao trato
respiratorio Inferior

pr— * |nicio dos sintomas
f \ no trato superior,
S Yo " evoluindo para o
Yo I trato inferior:
: ™+ Destruicdo de
o= 3% epitélio do trato
) ,./ “;“';\’3 ‘-; ) respiratorio inferior
7'( :'?L:". Jo x * Edema
\ ) / e Aumento da

producao de muco.



VIRUS SINCICIAL RESPIRATORIO
SAZONALIDAE

As infeccoes ocorrem, em sua maioria, em estacoes
anuais que duram cerca de 16 a 20 semanas.

No Brasil existem inumeros relatos de sazonalidade em
diferentes regidoes, demonstrando a circulacao do virus

O pico de circulacao ocorre entre abril e maio - regioes
sudeste, nordeste e centro-oeste

No sul, entre junho e julho



Sazonalidade da transmissao:
(ao redor de maio - pico de transmissao do VRS)

% de amostras positivas
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Figura 1. Distribuicdo dos virus respiratérios identificados nas unidades sentinelas de Sindrome Gripal, por
semana epidemioldgica de inicios dos sintomas. Brasil, 2017 até a SE 50.




TRANSMISSAO

* As pessoas infectadas com RSV transmitem o virus,
geralmente , por um periodo de 3 a 8 dias.

 Algumas criancas e individuos imunocomprometidos
podem transmitir o virus, por 4 semanas.

« VSR e frequentemente introduzido na casa por
criancas em idade escolar que estao infectadas com
tem uma infeccao inicial leve do trato respiratorio
superior, como um resfriado.




TRANSMISSAO

* VSR pode ser rapidamente transmitidos para os
outros membros da familia, muitas vezes
infectando cerca de 50%.

« VSR pode ser transmitido quando goticulas que
contém o virus sao expelidas no ar por uma pessoa
infectada.

« Tais goticulas podem ficar brevemente no ar,
contaminar fomites, expor boca ou olhos.



TRANSMISSAO

« Ainfeccao pode tambem resultar do contato direto

e indireto com secrecoes nasais e orais de pessoas
infectadas.

« Contato indireto pode ocorrer se o virus entra em
uma superficie, tal como uma macaneta de porta,
que € entao tocada por outras pessoas.



TRANSMISSAO

* Transmissoes diretas e indiretas de
virus ocorrem geralmente quando as
pessoas tocam uma  secrecao
infecciosa e, em seguida, esfregam
os olhos ou nariz.

* VSR pode sobreviver em superficies
duras, tais como mesas e bercos por
muitas horas.

« VSR normalmente vive em superficies
macias, como tecidos e maos, por
periodos mais curtos de tempo.




SINAIS E SINTOMAS

« Na maioria dos casos, o VSR produz apenas sintomas leves,
muitas vezes indistinguiveis de resfriados e doencas
menores.

« Para algumas criancas, o VSR pode causar bronquiolite
(inflamacao das pequenas vias aereas no pulmao), grave
doenca respiratoria que exige hospitalizacao e, ainda que
raramente, causa a morte.

* |sto € mais provavel ocorrer em doentes que estao
imunocomprometidos ou lactentes nascidos
prematuramente.



Bronquiolite aguda

Fatores de Risco para gravidade

Baixo peso ao nascer

Prematuridade

Baixas condicoes socioeconomicas

Pais tabagistas

Doencas pulmonares cronicas

Doencas neurologicas adquiridas ou congénitas
Cardiopatias congénitas com hipertensao pulmonar

Imunodeficiéncias adquiridas ou congénitas



SINAIS E SINTOMAS

Grave: criancas menores de 6 meses, premsturas,
com doencas preévias.

apatia, falta ou diminuicao do apetite, e uma febre
possivel

Sibilancia recorrente e asma - infeccao por VSR grave
durante os primeiros meses de vida.

Apnéia
Insuficiéncia respiratoria grave



Vigilancia do VSR em
imunocomprometidos

* Os sintomas da pneumonia - pacientes imuno-comprometidos,
transplante e pacientes de transplante de medula o0ssea em
particular devem ser avaliados para descartar infeccao por
VSR, testes rapidos como IFA.

« Pode ser feito por meio de teste de PCR para os acidos
nucleicos de VSR em amostras de sangue periférico, se todos
0s outros processos infecciosos foram descartados ou se €
altamente suspeito para VRS, tal como uma exposicao recente
a uma fonte conhecida de infeccao por VSR.



PREVENCAO

« Ha muita investigacao ativa para o desenvolvimento de uma
nova vacina, mas no momento nao existe.

* Alguns dos candidatos mais promissores sao baseados em
temperatura mutantes sensiveis, que tém como alvo as
mutacoes genéticas para reduzir a viruléncia.



Tratamento

 Palivizumab, uma droga profilatica moderadamente eficaz, esta
disponivel para criancas de alto risco. E um anticorpo monoclonal
dirigido contra a proteina de fusao (F) do VSR, administrado por
injeccoes mensais, as quais sao iniciadas antes da estacao de RSV e
sao normalmente continuadas durante cinco meses, em grupos
clinicos especificos.

« A profilaxia esta indicada para criancas prematuras ou cardiacas ou
pneumopatas.

« Uma droga antiviral-Ribavirina esta licenciada para uso, mas sua
eficacia é limitada. Alto custo.
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