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RESUMO

A Febre Mayaro Virus é uma doenca infecciosa ndo contagiosa, causada por um virus
da familia Togaviridae, do género Alphavirus. Essa doenca é transmitida ao homem
pela picada do mosquitos silvestres como o Haemagogus spp, espécie Haemagogus
janthinomys, sendo considerada uma arbovirose de ciclo silvatico.O Virus Mayaro é
transmitido para os humanos através da picada de mosquitos infectados, quando
visitam locais de florestas sem a devida protecéo correta, seja para passeio ou a
trabalho. A doenca causada pelo Mayaro Virus é considerada uma zoonose silvestre,
sendo quase impossivel sua eliminacdo ja que o homem € considerado um hospedeiro
acidental, cujos principais sintomas sao, febre com duracédo de 4 a 5 dias, dor de
cabeca, erupcdes cutaneas, mialgia e artralgia. O objetivo do estudo é descrever sobre
0 virus Mayaro e seu processo patoldgico, relatar as caracteristicas do virus, citar as
principais sintomatologias relacionadas, relatar como deve ser realizado o diagnéstico
e tratamento e onde o virus Mayaro apresenta uma propriedade de multiplicar-se em
células de vertebrados. As evidéncias epidemiologicas encontradas até a hoje indicam
gue a prevaléncia do Mayaro virus € maior em moradores de areas rurais, onde a
transmissdo do virus ocorre quando 0 mosquito pica um animal infectado e se
contamina com o Mayaro Virus, que completa o ciclo reprodutivo no organismo do
inseto até estar pronto para transmiti-lo por meio de sua saliva para outros animais
saudaveis. O presente trabalho trata-se de uma reviséo de literatura, que foi realizado
através de leitura de artigos cientificos e demais literaturas publicadas em base de
dados cientificas. Em relacdo as orienta¢cdes, decidiu ndo utilizar literaturas inferiores
aos anos de 2015, bem como aquelas que se encontrassem imperfeitas e que nao
dispusessem de informacfes relevantes ao tema. Diante disso considera-se que 0
Mayaro Virus é altamente prevalente na Amazonia. Além disso, o contato direto com
a floresta, juntamente com a falta de saneamento basico, estdo associados ao risco
de adquirir a infec¢do viral. Dessa forma, faz-se necessaria uma maior sensibilizacéo
sobre esses arbovirus entre os médicos, os demais profissionais de saude, as
autoridades interessadas, além de uma populacédo bem informada, para enfrentar, de

forma mais efetiva, as insuficiéncias e os desafios do sistema de salde do nosso Pais.

Palavras-chave: Virus Mayaro. Febre Mayaro. Arboviroses. Diagnaéstico.



ABSTRACT

Mayaro Virus Fever is a non-contagious infectious disease, caused by a virus of the
Togaviridae family, of the Alphavirus genus. This disease is transmitted to man by the
bite of wild mosquitoes such as Haemagogus spp, species Haemagogus janthinomys,
being considered an arbovirus of the silvatic cycle. The Mayaro Virus is transmitted to
humans through the bite of infected mosquitoes, when they visit forest sites without the
proper protection, whether for walking or for work. The disease caused by the Mayaro
virus is considered a wild zoonosis, and its elimination is almost impossible since the
man is considered an accidental host, whose main symptoms are fever lasting 4 to 5
days, headache, skin rashes, myalgia and arthralgia. The aim of the study is to describe
the Mayaro virus and its pathological process, report the characteristics of the virus,
cite the main related symptoms, report how the diagnosis and treatment should be
carried out and where the Mayaro virus has a property of multiplying in cells of
vertebrates. The epidemiological evidence found to date indicates that the prevalence
of Mayaro virus is higher in residents of rural areas, where the transmission of the virus
occurs when the mosquito bites an infected animal and becomes contaminated with
the Mayaro Virus, which completes the reproductive cycle in the organism of the insect
until it is ready to transmit it through its saliva to other healthy animals. The present
work is a literature review, which was carried out by reading scientific articles and other
literature published in scientific databases. Regarding the guidelines, he decided not
to use literature less than the years 2015, as well as those that were imperfect and that
did not have relevant information on the topic. Therefore, it is considered that the
Mayaro Virus is highly prevalent in the Amazon. In addition, direct contact with the
forest, together with the lack of basic sanitation, are associated with the risk of acquiring
viral infection. Thus, it is necessary to raise awareness about these arboviruses among
doctors, other health professionals, interested authorities, in addition to a well-informed
population, to face, more effectively, the shortcomings and challenges of the health

system. health of our country.

Keywords: Mayaro Virus. Mayaro Fever. Arboviruses. Diagnosis.



LISTA DE FIGURAS

Figura 1 - Ciclo de transmiSSao dos AIPNAVIIUS ... 19
Figura 2 - Representacédo e caracteristica da estrutura dos Alphavirus .................... 20

Figura 3 - Representacdo e caracteristica da estrutura dos Alphaviruse e de sua

117> 0 [ o> T SRR 21
Figura 4 - Ciclo replicativo dos alfavirus...........ccccvvveeeiiiiiiieeeceeeeece e 22
Figura5 - Representacédo dos ciclos selvatico e urbano de um arbovirus ............... 24

Figura 6 - Curso clinico da Febre Mayaro ............ccoouvuuiiiiiiiieeeeeeecie e 26



kDa
kb
MAYV
nm
PCR
RNA
SFV
ZIKV

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

Kills Quilo Dalténs

Quilobyte

Mayaro Virus

Nanbmetro

Reacao de Polimerase em Cadeias
Acido Ribonucléico

Semliki Foresta Virus
Virus Zika



SUMARIO
L INTRODUGAO ...ttt nens 10
2 OBJIETIVOS ..o e 12
2.1 OBJIETIVO PRIMARIO ...t 12
2.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS ......oiitieiecieeee ettt eae e 12
S METODOLOGIA ..o e e e e et e e et e e et e e e e e e eaan s 13
4 REVISAO DE LITERATURA ..o, 14
4.1 ARBOVIROSES ... .o e e e e et e e e e e e aens 14
I R O 11 QU g o [ U1 V7= BT PPPPPPPPPPPPPPP 15
O A | - PPN SPPRPTR 16
1.3 DENQUE ..ottt e e et e e e ernnrae 17
o O T o T € N 0 1 = = - SRR 18
4.2. CONCEITOS E CARACTERISTICAS DO VIRUS MAYARO .........ccoeevevarennan, 18
4.3 CARACTERISTICAS ESTRUTURAIS DO MAYARO VIRUS .......c.cccceeverirenae, 20
4.4. CICLO DE TRASMISSAO DO MAYARO VIRUS .......cccovoviieriiiecieieeceeeene, 23
4.5 FEBRE DO MAYARO VIRUS ......ccocoiitiiciiiieieeeeee et 25
4.6 PROCESSO PATOLOGICO ...oviuiiiiiieiecteee ettt 25
4.7 DIAGNOSTICO ..ottt ettt ne st ten s 28
4.8 TRATAMENTO ... ciiiiiiiiitie ettt ettt e et e e e e e e e e e nbneeas 28
CONSIDERAGOES FINAIS ..ottt ettt 30

REFERENCIAS ....oooeee oo ettt e et e e et e e e et e e e et e e e, 31



10

1 INTRODUCAO

Por volta de 1954 , foi descoberto em Trinidad e Tobago, um virus chamado
Mayaro. No Brasil o primeiro relato da epidemia deste virus apareceu no ano de 1955
no Para, que atingiu mais de 100 trabalhadores (PILATTI et al., 2016).

Esse virus chamado Mayaro Virus ele € um arbovirus que se chama arthropod-
borne, esse virus pertencente a familia Togaviridae e ao, género Alphavirus. Este virus
ele pode ser mantido na natureza por meio de ciclos replicativos que incluem a
presenca de hospedeiros vertebrados e invertebrados. Os invertebrados atuam de
maneira tal como vetores, que sao principalmente mosquitos e 0s carrapatos,
tornando- se encarregados pela transmissdo de um grande namero de viroses, tais
como por exemplo a Febre Amarela, a Febre Dengue e encefalites. Isso determina
gue os reservatorios naturais do virus Mayaro sdo certamente umas espécies de
micos e macacos (SERRA et al., 2016).

O Mayaro Virus pode ser transmitido para os homem por meio da picada de
mosquitos que estdo provavelmente infectados, no momento em que visitam locais de
florestas sem a devida protecéo, seja para passeio ou para o trabalho. A doenca que
€ provocada atraveés deste virus é considerada uma zoonose silvestre, tornando - se
praticamente improvavel sua eliminacdo. Diante disto a Febre do Mayaro pode
apresentar sinais clinicos como febre branda ou moderada, que pode surgir de inicio
abrupto ou de curta duracéo, além disso € acompanhada principalmente de calafrios
e dores musculares, nas articulacdes e dores de cabeca, no entanto muitos casos se
tratam de forma assintomatica (PILATTI et al., 2016).

O Mayaro Virus apresenta uma propriedade de se multiplicar dentro das células
de vertebrados, induzindo as modificacdes na sintese de macromoléculas da célula
hospedeira, que sdo acompanhadas de alteracdes morfolégicas da membrana celular
gue acabam em uma lise celular. Em células de mosquito, a infeccdo ocorre de
maneira persistente, ndo sendo, portanto, observadas modificacbes na sintese de
DNA, RNA e proteinas das células hospedeira (CORTEZ; BURLANDY; REBELLO,
2003).

A Floresta Amazénica pode ser considerada um dos possiveis fatores de risco
para a transmissao do virus, uma vez que o vetor principal possui habitos silvestres e
encontra-se preferencialmente presente nas copas das arvores. Acredita-se que com

o desmatamento causado pelo ser humano, o urbanismo, a implantacéo de barragens,
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as baixas condi¢cdes de saneamento basico da populacdo mais carente podem ser
também um dos fatores de risco para a transmissao do virus e risco para a populagéo
(PEREIRA, 2017).

Os indicios epidemiolégicos que foram encontrados até a hoje apotam que o
predominio do Mayaro Virus € bem maior em moradores de areas rurais, em que a
transmissdo do virus se d4 quando o mosquito pica um animal infectado e se
contamina com o Mayaro Virus, que completa o ciclo reprodutivo no organismo do
inseto até estar pronto para transmiti-lo por meio de sua saliva para outros animais
saudaveis. No entanto, foram encontrados casos da doenca febril do Mayaro Virus em
moradores de &reas urbanas (PILATTI et al., 2016).

Diante disso as arboviroses, em geral, manifestam sintomas parecidos entre
si, 0 que torna necessario o diagnostico diferencial dentre outras infec¢des virais. Este
estudo pretende avaliar como ocorre 0 processo patologico das pessoas
diagnosticadas com o Mayaro virus, proporcionando uma melhor comprenséo do perfil

desta doenca em pessoas infectadas.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO PRIMARIO

Descrever sobre 0 virus Mayaro e seu processo patologico.

2.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS

e Relatar as caracteristicas do virus Mayaro;
e Demonstrar como ocorre o0 processo patologico;
e Citar as principais sintomatologias relacionadas;

e Relatar como deve ser realizado o diagnostico e tratamento.
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3 METODOLOGIA

O presente trabalho trata-se de uma revisado de literatura, que foi realizado
através de leitura de artigos cientificos e demais literaturas publicadas em base de
dados cientificas como: Scientific Electronic Library Online (SCIELO), Google
Académico e Repositério da Biblioteca Julio Bordignon da Faculdade de Educacéo e
Meio Ambiente — FAEMA

Conforme os padrdes de incerséo, foi utilizado bibliografias favoraveis ao tema
e que trouxessem informacdes relevantes, e que estivessem disponiveis de maneira
gue foram publicadas a partir do ano de 2015 escritos em Portugués, inglés e

espanhol.
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4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 ARBOVIROSES

Arboviroses ou arboviros sao definidas através de um grupo de doencas virais,
gue sao transmitidas por vetores artrépodes (Arthropod borne virus). Diante disso sao
identificadas como um problema global de saude publica, resultante da sua crescente
dessiminacdo territorial e uma dificuldade de a¢Ges de prevencéo e o controle que se
torna cada vez mais complexos. Considera-se como um arbovirus, 0s virus que séo
transmitidos em natureza, principalmente por transmissao bioldgica, entre o0s
hospedeiros vertebrados suscetiveis, por intermédio de artropodes hemat6fagos, ou
através da transmisséo transovariana, que possivelmente é por via venérea que vai
se multiplicando-se nos tecidos dos artropodes, e passado para 0s novos hospedeiros
vertebrados através da picada desses insetos, apdés um periodo de incubacéo
extrinseca (VALERIO, 2020).

Historicamente o Brasil vem enfrentantado periodos de epidemias de
arboviroses em aproximadamente em todo territorio. Visto que o Brasil, vem sendo um
pais de clima dominantemente tropical, manifesta circunstancias climaticas
convinientes para essa transmissao viral. As arboviroses sdo doenca causadas por
mosquitos, que atraveés da sua saliva trasmitem doencas que sédo causadas por virus
gue ja estdo contaminados. Os arbovirus pertencente a familia Togaviridae e ao,
género Alphavirus que inclui o virus Chikungunya, que inclui os virus da Dengue, Zika
e Febre Amarela (SILVA, RAMOS, 2017).

Sendo assim, as arboviroses vem se tornado uma das grandes ameacas em
regides tropicais, em virtudes as rapidas mudancas climaticas, os desmatamentos, a
transmigracao efetiva, e a grande ocupacao desordenada das areas urbanas, e a
fragilidade das situacfes sanitarias favorecem a amplificacdo e transmissao viral.
Devido a isso o Brasil possui uma grande faixa territorial em area tropical com floresta
localizado em uma é&rea dominantemente tropical e com grande extenssao de
florestas. Visto que o clima do pais favorece bastante para as chances apropriadas
para a expansao vetorial das arboviroses (SILVA, 2018).

Em relacdo a trasmissdo endémica de varios arbovirus, novas circustancias
epidemiologicas se estabeleceram. Assim sendo, a ocorrencia das doencas causadas

por arboviroses ivedénciou em um aumento global muito relevante, as quais a
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adaptacdo dos vetores a urbanizagdo crescente, a inexperiéncia de manter a
populacédo de mosquitos e modificagcées de aspectos ambientais. Contribuiram para o
espalhamento da doenca, diante disso o Brasil se caracteriza como um pais com
condicdes bem favoraveis para disseminagdo e permanencia de mosquitos vetores
(TEICH, ARINELLI, FAHHAM et al., 2017).

Tendo em vista que os Arbovirus sdo virus transmitidos por artrépodes, que
usualmente sdo hematéfagos, eles sdo definidos a ndo ser exclusivamente a favor do
seu agente transmissor, contudo mas como também apresentam um ciclo replicativo
exogeno dentro do hospedeiro definitivo. O controle dessas arboviroses atualmente é
uma atividade muito complicada, pois considerando-se os inumeros fatores externos
ao setor de saude, que sao relevantes principais ha manutencéo e dispersao tanto da

doencga como de seu vetor transmissor (SILVA, 2018).

4.1.1 Chikungunya

O chikungunya é um virus pertecente da familia dos Alfavirus. E um virus de
RNA (acido ribonucleico) que foi isolado em 1952-1953 na Tanzéania. Seu nhome na
lingua Makonde significa “andar recurvado”, por causa de uma das manifestagdes
clinicas mais marcantes de sua doenca. A circulacdo do chikungunya nos principios
envolvia um ciclo de transmissédo ndo humano, porém no século XVIIl com a facilitacdo
do transporte de pessoas e vetores em navios na época das grandes navegacoes,
houve o inicio da infecgdio e circulacido da doenca entre os humanos (ROSARIO,
2018).

Diante disso as doencas infecciosas provinientes e procedentes em nosso pais,
os arbovirus transmitidos por mosquitos, como a dengue e chikungunya, sao
considerados como um dos importantes desafios para a nossa saude publica. Além
disso o cenério causado pela dengue, endémica em quase todo o pais, juntamente
com a introducéo do chikungunya no territério brasileiro traz uma grande preocupacao.
Visto que os dois sdo propagados por mosquitos do género Aedes, que
principalmente sdo Ae. aegypti e Ae. Albopictus, que sdo dois tipos de espécies
invasoras e cosmopolitas. No entanto a primeira é de comportamento antropofilico,
gue sdo encontradas com uma maior frequéncia em locais com muita aglomeracéo

humana, sendo assim ele vai realizando o seu repasto sanguineo e o seu repouso no
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interior de sua habitagdo (HONORIO et al., 2015).

Os sinais e sintomas da febre Chikungunya sdo muito semelhantes com a
dengue, apresentando uma infeccdo sintomética que em aproximadamente 70% dos
individuos sdo acometidos. Apresenta espectos clinicos que inclui febre logo de inicio
agudo, cefaleia, nadusea, fadiga, mialgia generalizada e exantema (CAMPOS et al.,
2018).

4.1.2 Zika

O virus Zika (ZIKV) pertence a familia Flaviridae e ao género Flavivirus
referindo. E um virus com genoma de &acido ribonucléico (RNA) e de cadeia simples
com polaridades positivas. indepedentemente de néo ser conhecida a estrutura, por
uma semelhanga aos restantes dos flavivirus que s&o conhecidos, alem do mais tem
de ser delimitado através de uma casca lipidica onde é derivado do reticulo
endoplasmatico das células onde estes virus vao se replicando. O involucro limita
externamente um nucleocapsido com estrutura e simetria ainda nao definidas, que é
composta pela proteina C e pelo genoma viral (PINTO et al., 2015).

Essa casca de revestimento que € o involucro viral terd que abrigar as duas
proteinas da superficie (designadas M e E), sendo que, complementarmente, o
genoma viral codifica uma série de outras proteinas, ditas com nao-estruturais que
possuem atividade enzimatica (NS3: helicase de RNA e protease e NS5: polimerase
de RNA, dependente de RNA), ou desempenham funcdes regulatorias controle da
replicacdo, transcri¢do, traducao e resposta imune) durante a replicacao intracelular
(PINTO et al., 2015).

Os primeiros casos de infec¢cdo humana por ZIKA foram relatados na Nigéria e
na Tanzéania em 1952 a 1954. Por esse motivo, o virus se disseminou para o
continente Asiatico. A epidemia s6 foi reconhecida como surtos em 2007, na ilha de
Yap na Micronésia em 2012 a 2013 na Polinésia Francesa. Em 29 de Abril de 2015,
durante a circulacdo do virus foi constatado a presenca do virus no Brasil. Uma das
hipétese mais aceitas para introducdo do virus Zika no Brasil esta ligada a chegada
de viajantes africanos durante o periodo que ocorreu a Copa do Mundo de 2014, o
virus pode ser transmitido por pacientes assintomaticos, aumento foi de 132% no
fluxo de turistas internacionais (MENEZES et al., 2016).
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Os sintomas dos casos clinicos da infeccdo por ZIKA sdo inespecifica. Por
essa razao, a infeccéo pode ser confundida com outras doencas febris, principalmente
com a dengue e febre chikungunya. A auséncia dos achados clinicos, esta associada
ao fato de que parte dos pacientes apresentam quadros de sintomas leves e nao
procuram atendimentos. Isso contribuem para os desconhecimento da real incidéncia
da febre pelo virus Zika (LUZ; SANTOS; VIEIRA, 2015).

Aconselha- se o diagnéstico diferencial em todo paciente com quadro agudo de
febre baixa e cefaléia. Na febre por ZIKA VIRUS, os principais sintomas séo febre,
cefaleia e exantema. Embora de que seja uma doenca de evolucéo benigna, a maioria
dos pacientes ndo procuram um atendimento médico. Devido a isso, a epidemia gerou
um grande aumento significativo (LUZ; SANTOS; VIEIRA, 2015).

4.1.3 Dengue

A dengue é uma doenca viral, que é transmitida por artrépodes (arbovirose) que
€ responsavel pelo maior nimero de casos e mortes no mundo, caracterizando um
grave problema de saude publica no mundo. A dengue € uma enfermidade infecciosa
aguda e uma doenca sistémica que é causada por um RNA virus da familia Flaviviridae
e do género Flavivirus que apresenta quatro sorotipos infectantes: DENV-1, DENV-2,
DENV-3 e DENV-45-7. Ela é transmitida principalmente pela fémea do mosquito da
espécie Aedes aegypti, cujo seu habito hematofagico e antropofilico auxilia na
transferéncia do virus entre os individuos (SAITO et al., 2017).

A dengue apresenta-se como uma doenca febril aguda que tem uma variagéo
de formas clinicas desde a dengue classica até quadros mais graves, como a dengue
pertecentes a complicacdo, febre hemorragica da dengue e sindrome de choque do
dengue. Em 2014, o Brasil adotou uma nova classificacdo de casos de dengue. Na
atualidade a doenca tem sido classificada como dengue, dengue com sinais de alarme
e dengue grave. Porém, em muitos casos, a doenca se apresenta como uma febre
leve indiferenciada e em alguns casos ndo apresenta nenhum sintoma, que acarreta
frequentemente a ndo deteccao pelos préprios infectados. Alguns dos sintomas da
dengue sdo semelhantes a muitas outras viroses que geralmente € incluida de febre,
cefaleia, artralgia, mialgia, dor retro-orbitaria, nausea e vomitos, anorexia, astenia,
prostracgéo, prurido, e enxantema (CARVALHO; SOUZA, 2017).
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4.1.4 Febre Amarela

A Febre Amarela é uma doenca infecciosa e endémica que surgiu em regides
tropicais como América do Sul e Africa. No Brasil os primeiros relatos foi em meados
do século XIX, onde a Febre Amarela se tornou uma questado sanitaria de saude. Os
primeiros relatos mais confiaveis da histéria da Febre Amarela no Brasil sdo em
dezembro de 1849, com a chegada do Navarre, um navio negreiro precedente de
Nova Orleans que teria feito escalas em Havana e Salvador e trazido o virus para o
Brasil, antes de chegar no porto no Rio de Janeiro. A nova doenca se espalhou de
uma forma lenta e continua na cidade que apesar do governo ter proibido as
publicacbes dos obituarios, ela atingiu cerca de 40% da populacdo de 266 mil
habitantes, causando mais de quatro mil mortes (FREIRE et al., 2018).

Neste caso a febre amarela é considerada uma doenca infecciosa aguda, febril,
além do mais ndo contagiosa, e de curta duracdo de no maximo de 12 dias e de
gravidade variavel. Ela é produzida por um arbovirus do género Flavivirus, familia
Flaviviridae. Essa doenca possui dois estagios epidemiologicos conforme o seu local
de ocorréncia e a espécie do vetor com 0 mosquito transmissor urbano e silvestre
(SILVA et al., 2019).

O ciclo silvestre se apresenta entre os primatas ndo humanos e por mosquitos
silvestres especialmente os proprios do géneros Haemagogus e Sabethes, esses
mosquitos tem seu habitat em copas de arvores. No caso do ciclo urbano, o grande
vetor do virus € o mosquitos do género Aedes, pois 0 homem € a Unica fonte de
infeccéo para esses vetores. Hoje em dia, os intervalos ciclicos é de trés a sete anos,
contudo a febre amarela silvestre pode aparecer novamente em forma de surtos
causando epidemias (SAAD; BARATA, 2016).

4.2. CONCEITOS E CARACTERISTICAS DO VIRUS MAYARO

O Mayaro virus (MAYV) é um arbovirus do género Alphavirus, pertecente a
familia Togaviridae, e agente etiolégico da febre do Mayaro. A doenca se apresenta-
se com quadro febril aguda, que é clinicamente semelhante a Dengue, Chikungunya
e a outras arboviroses (SUCUPIRA, 2019).

O Mayaro é um virus emergente e possui um ciclo principalmente enzootico
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com participagdo em primatas ndo humanos e em mosquitos Haemagogus
janthinomys. O Virus Mayaro tem uma ampla distribuicdo na bacia do rio Amazonas,
sendo que 0s casos em humanos ocorrem principalmente em pessoas que entram em
contato com a floresta (CASTRO, 2015).

O principal vetor do Mayaro Virus € pertencente aos mosquitos da familia
Haemagogus da espécie Haemagogus janthinomys. Os mosquitos desta espécie
pertencem a familia Culicidae, de habito silvestre. A transmissdo do Mayaro Virus
ocorre ao longo do repasto sanguineo do mosquito para o hospedeiro, que
normalmente se encontra presente no solo ou nas copas das arvore como mostra a
figura 1e 2 (SILVA, 2017).

Figura 1 - Ciclo de transmissao dos Alphavirus
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Fonte: Fernandez; Navarro (2015).

A comunicacao entre virus-vetor apresenta caracteristicas que a diferenciam
consideravelmente da interacdo virus-hospedeiro. Nos vertebrados, as arboviroses,
em geral, se apresentam de forma aguda e autolimitadas. Ja nos mosquitos essa
infeccdo sistémica permanece por toda a sua vida, a menos que ele apresente
sintomas da doenca, independentemente de produzir altos niveis de particulas
infeciosas. Desta maneira, 0 mosquito pode transmitir o virus de forma muito eficiente.

Outra diferenga € que, ao contrario de entrarem diretamente na corrente sanguinea,
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0S virus sdo ingeridos pelos mosquitos junto com o sangue, ultilizando dessa forma
outras vias e estratégias de imunidade. Através da via de RNA interferente, dessa
maneira as vias como outros invertebrados, os mosquitos contam apenas com a
imunidade inata para se proteger contra 0s patdgenos, jA que ndo apresentam 0s
mecanismos de imunidade adquirida dos mamiferos (SOUZA, 2019).

Figura 2 - Representacgéo e caracteristica da estrutura dos Alphavirus

RNAgen omxo

Fonte: Marinho (2015).

4.3 CARACTERISTICAS ESTRUTURAIS DO MAYARO VIRUS

O genoma dos Alphavirus é constituido por RNA ndo-segmentado de fita
simples e polaridade positiva, ligado ao lado interno do capsideo pela proteina C. Os
Alphavirus apresentam particulas virais com 70 nm de diametro e nucleocapsideo
icosaédrico formado por 240 unidades da proteina C, envolto por um envelope lipidico
da membrana plasmatica do hospedeiro. As proteinas sao codificadas por sete genes,
sendo quatro ndo estruturais (NSP1, NSP2, NSP3 e NSP4) e trés estruturais
(glicoproteinas E1, E2 e E3 presente apenas no virus da Floresta de Semliki), como
mostra a figura 3 (SILVA, 2017).
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Figura 3 - Representacdo e caracteristica da estrutura dos Alphaviruse e de sua
traducao

Proteina

Fonte: Caram (2017).

A particula viral é esférica ou pleomorfica, constituida por um envoltorio ou
membrana de natureza lipoprotéica e nucleocapsidio ecosaédrico composto pela sua
respectiva proteina. Trimeros das proteinas E1 e E2, formam espiculas na superfice
viral (PEREIRA, 2017).

Os Alphavirus sao classificados conforme as suas propriedades antigénicas,
sendo elas caracterizadas pelas proteinas C e envelope. A proteina C possui peso
molecular de aproximadamente 30 mil daltons e o envelope dos Alphavirus possuli
bicamada lipidica, rica em esfingolipideos e colesterol, provenientes da membrana
plasmatica que contém as glicoproteinas virais (E1 e E2) de peso molecular de 48 a
52 mil daltons, respectivamente. Alguns Alphavirus como Semliki Forest virus (SFV)
disp6em uma terceira proteina chamada (E3) com peso molecular entre 10 a 12 mil
daltons. Essas glicoproteinas formam dimeros na superficie do virus que funcionam
como fixador e auxiliam na fusdo e penetracdo do virus na célula (SILVA, 2017).

O genoma RNA de cadeia simples e polaridade positiva (+ssRNA) do MAYV é
linear, ndo segmentado e apresenta 11kb. Nas extremidades ‘3, situam-se as
proteinas estruturais E1, que apresentam como unidade de massa atomica (54kDa),
6k, E2 (50kDa), E3 (10kDa) e C (34kDa), exibindo uma cauda de poliadenilato
denominada de Poli-A; e, nas extremidades 5, denominadas de Cap 5’ (residuo 7-
metilguanosina), situam-se as proteinas ndo estruturais (nsP1, nsP2, nsP3 e nsP4
(PEREIRA, 2017;SOUZA, 2019).
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A estrutura do genoma viral é dividida em duas grandes partes principais, que
sdo demonstradas na Figura 2. A primeira parte, esta localizada préoximo da
extremidade ‘5, envolve dois ter¢gos do RNA viral, visto que € lido de modo direto como
RNAm ele vai exercendo a funcdo de codificacdo das quatro proteinas nao estruturais
gue sao (nsP1, nsP2, nsP3 e nsP4). A segunda parte esta localizada préximo da
extremidade ‘3, que codifica as glicoproteinas estruturais E1 e E2 sob o dominio de
um RNA subgenémico, que é identificado como 26S. A transcricdo do RNA - 26S é
realizada por meio de um intermediério de cadeia negativa, que € dependente do RNA
gendmico e que posteriormente ficara submetido a fragmentagéo por enzimas, dando
a origem as glicoproteinas estruturais (PEREIRA, 2017).

Ja a traducdo dos genes das proteinas ndo estruturais estdo localizadas
préximo a extremidade 5’, que vai resultar na producdo de uma poliproteina que &
clivada a medida que vai sendo produzida, dando origem as proteinas nao estruturais
nsP1l, nsP2, nsP3 e nsP4. Os mRNAs subgendmicos sao proteinas ndo estruturais
essas proteinas nao estruturais subgenomicas pertencem ao capsidio (26S), onde
elas sdo traduzidas, originando uma poliproteina, que é entdo clivada, dando origem
as proteinas estruturais do capsideo (CP) e as glicoproteinas do envelope E3, E2, 6k
e E1, localizadas na extremidade 3’ (PEREIRA, 2017).

Figura 4 - Ciclo replicativo dos alfavirus
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maturacdo de glicoproteinas. 13: transporte de glicoproteinas processadas e ativagdo por furina. 14:
empacotamento do genoma viral. 15: montagem do nucleocapsideo. 16: brotamento de novas

particulas virais. Modelo de replicacdo em células de vertebrado e invertebrado.

4.4. CICLO DE TRASMISSAO DO MAYARO VIRUS

O ciclo de transmissdo do Mayaro Virus mostra uma grande flexibilidade entre
0s hospedeiros vertebrados (passaros, roedores, primatas, répteis, dentre outros).
Essa caracteristica € responsavel por diversos surtos na regido amazénica, tornando
0 virus epidémico. Além do mais, devido ao negligenciamento por parte da saude
publica de vérios paises, especialmente os que possuem areas de baixo status
socioeconémico e de baixos investimentos em pesquisa, a realizacdo de um
diagnostico preciso e um tratamento mais eficaz € muito dificultada, pois vai
favorecendo assim a possivel ocorréncia de novos surtos epidémicos no pais (LEITE,
2018).

O ciclo de transmissédo dos arbovirus acontece de forma enzodtica (entre os
animais silvestres e o0s vetores artropodes) ou epizodtica (que é entre vetores,
humanos e animais domésticos, que se apresentam como amplificadores de
transmissao). Diante disso a manutencao do ciclo entre os vetores e seres humanos
aconteceu como uma consequéncia da adaptacéo vetorial ao meio urbano, fazendo
com que este ciclo seja o responsavel por causar grandes surtos e epidemias. Na
maior parte dos casos, o ciclo se inicia quando um vetor artropodes se alimenta de um
hospedeiro vertebrado em estado virémico (BARROS, 2018).

Os arbovirus eles desenvolvem dois ciclos replicativos continuos que sao
interligados no ciclo selvatico, ocorre transmissao dos virus entre o vetor artrépode e
outros vertebrados ndo humanos, e o ciclo urbano, cuja sua transmisséo € viral se da
entre os vetores e 0s humanos, que € o principal reservatorio como mostra a figura 5.
Desse modo, os virus séo evolutivamente adaptados a exposi¢ao tanto para o sistema
imune do invertebrado quanto dos vertebrados, onde sdo capazes de infectar e se
replicar em hospedeiros de filos diferentes, além do mais produzirem uma série de
células em cultura. Alguns virus ndo possuem a capacidade de produzir uma viremia
suficientemente alta para o contagio no homem para que o vetor artrépode seja
infectado ao pica-lo. Ja os virus que possuem tal capacidade acabam sendo os
patdbgenos que causam maior preocupacdo como, por exemplo, o Dengue virus
(SOUZA, 2019).
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Figura 5 - Representacéo dos ciclos selvético e urbano de um arbovirus

ciclo selvatico ciclo urbano

Fonte: Souza (2019).

Os mosquitos adquirem o virus apos o repasto sanguineo de um hospedeiro
infectado. No decorrer da alimentacdo sanguinea, 0 mosquito ingere particulas virais
gue se ligam a receptores especificos dentro do intestino médio do mosquito, se
replicam dentro das células epiteliais intestinais e sédo liberadas para o sistema
circulatorio podendo infectar érgdos como 0s ovarios e o corpo gorduroso, por fim
chegam até as glandulas salivares onde persistem por toda a vida do mosquito,
podendo assim infectar outro hospedeiro no repasto sanguineo seguinte (SILVA,
2017).

O periodo de incubacéo extrinseco consiste ao periodo do repasto sanguineo
até a capacidade de transmissédo, esse periodo de trasmissdo pode durar de 8 a 14
dias. A infeccdo sistémica do mosquito com o virus se estende para 0s ovarios e
fluidos seminais facilitando a transmissao vertical via transovariana, da fémea para a
prole através dos ovos, e venérea, pela troca de fluidos durante o acasalamento
(SILVA, 2017).

No decorrer do periodo de incubacéo, o virus vai se multiplicando no inseto até
atingir as glandulas salivares, onde ele sera excretado durante o repasto sanguineo,
fazendo assim um novo hospedeiro susceptivel. O periodo de duracdo € muito
parecido com o da febre amarela. Em outros termos, 0 mosquito com o virus Mayaro
ele pode infecta um ser humano ou um macaco. Tais vetor, que auxiliam para a

propagacdo da doenca, na atualidade, o Mayaro virus aparece na maior parte em
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regides de matas. Devido o seu vetor ser mais denominado é o0 mosquito
Haemagogus, que da mesma forma vai fazer propagacao da febre amarela (BARROS,
2018).

4.5 FEBRE DO MAYARO VIRUS

Atualmente aqui no brasil, a febre do Mayaro Virus pertence a doencas de
notificacdo compulséria imediata de acordo com a Portaria n°® 104, de 25 de janeiro
de 2011 do Ministério da Saude. Até 2016 foram notificados 343 casos da doenca,
além do mais, vale ressaltar que a realidade da parte clinica no Brasil é geral os
casos serem notificados baseando-se apenas nos sintomas. (SUCUPIRA, 2019).

A febre do Mayaro Virus , € uma doenca febril aguda que se assemelha com a
dengue, ela é responsavel por aproximadamente 1% das doencas febris associados
aos arbovirus. Essa doenca é caracterizada por ser uma doenca de auto-limitante,
gue pode variar de leve a moderadamente e severa, com um curto periodo de viremia.
Devido a isso a fase aguda da doenca tem duracéo de 3-5 dias e inclui febre, dor de
cabeca, dor nos olhos, erupcéo cutanea, mialgia e artralgia, que podem se estender
por varios dias ou semanas. A melhora dessa doenca deve requerir varias semanas,

com o paciente sentindo fraqueza e artralgia (SANTOS, 2017).

4.6 PROCESSO PATOLOGICO

A maioria das doencas causadas por arbovirus apresentam manifestacdes
clinicas que podem variar de formas com gravidade em relacdo ao seu hospedeiro
humano. Apesar disso as arboviroses que sédo causadas pelos agentes virais tipico e
gue desenvolvem quadros clinicos altamente iguais, além disso, esses casos
requerem uma atencao especial, pois 0 seu diagndstico é diferencial. No entanto, as
infeccbes por arbovirus podem acontecer de forma assintomatica, onde vai
dificultando a detecc¢éo e controle epidemioldgico do proprio virus (SILVA, 2019).

As infec¢Bes arboviricas podem aparecer de forma assintoméatica, regressando
um problema durante as doagfes de 6rgaos ou tecidos. Contido a grande maioria

dos casos apresenta manifestagdes clinicas com caracteristicas inespecificas, que
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muitas vezes sdo semelhante a uma sindrome gripal como mostra a figura 6
(BARROS, 2018).

Figura 6 - Curso clinico da Febre Mayaro
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Fonte: Oliveira (2019).

Tudo o que determina cada uma dos sintomas e manifestacdes clinicas das
arboviroses sao fatores como inéculo, que € tempo de exposicéo, genotipo do virus e
fatores do hospedeiro,e assim levando sempre em consideracao que essas sindromes
em grande parte, se acrescentam. Sendo assim um mesmo arbovirus pode causar
diferentes sintomas e, por outro lado, a mesma sintomatologia pode ser causada por
diferentes arbovirus. Alguns estudo realizado sobre a febre do Mayaro observou que
nas infeccbes, o quadro febril permanecia por até trés dias, ou seja, o periodo de
viremia é bem restrito e curto (CAETANO, 2016).

No entanto as propor¢cdes de infeccoes das formas clinicas das arboviroses
nos humanos variam de acordo com o tipo de arbovirus responséavel pela infecgéo, e
como também das condi¢des imunoldgicas do hospedeiro. A maior parte apresenta
uma evolucéo benigna, apesar disso, algumas pessoas podem evoluir para quadros

clinicos mais graves. Consequentemente deste modo, as manifestacdes clinicas sdo
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divididas em quatro categorias,as doenca febril, febre exantematica, febre
hemorragica e encefalite (CAMINI, 2018).

Por esse motivo, as arboviroses segue como doencas de pequeno porte por
apresentar uma baixa taxa de mortalidade e por identificar surtos esporadicos pelo
mundo. No entanto apresenta, uma capacidade de se adaptar a diferentes
hospedeiros, devido a sua flexibelidade genética e frequentes mutacdes de alteracdes
em sua patogenicidade que sédo agregados a outros requisitos, além disso contribiu
para a reemergéncia de epidemias como a dengue, febre amarela, chikungunha, virus
Zika e virus Mayaro como mostra a tabela a seguir (BOLANHO;SANTANA;SANTOS,
2017).

Tabela 1- Sintomas da doenca febril do Mayaro Virus

Sintomas da doenca | Febre febre hemorragica pode
febrii do Mayaro|cefaleia apresentar-se clinicamente com
Virus. Dor retro orbital petequias  espontaneas  ou

sangramento  persistente e
Mialgia choque combinado com uma
baixa contagem de plaquetas,
aumento das enzimas hepaticas,
entre outros.

Cefaleia O quadro de encefalite expoem
em manifestar-se como mielite,
meningite ou encefalite, com
alteracoes comportamentais,
paralisia, convulsdes e
problemas na coordenacao.

dor retro-orbitaria, nauseas,
Dor retro orbital vomitos, exantema, prurido
cutaneo, hepatomegalia
(ocasional), dor abdominal
generalizada (principalmente em

criangas). Pequenas
manifestactes hemorragicas
(petéquias, epistaxe,
gengivorragia, sangramento

gastrointestinal, hematuria e
metrorragia) podem ocorrer

Mialgia Mialgia € um termo médico muito
utilizado para caracterizar dores
musculares em qualquer parte do
NOSso corpo. A mialgia ela
apresenta uma dor muscular, que
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é localizada ou ndo. A dor surge
devido a tensdes nos musculos. A
razao pode dever a um excessivo
esforco, o que pode ocorrer com
uma sobrecarga além da

capacidade usual do individuo.
Fonte: Camini (2018).

4.7 DIAGNOSTICO

Somente a anamnese nao é suficiente para um diagnostico final da febre do
Mayaro, sendo o principal passo o isolamento de amostras de sangue através de
exames clinicos. Sendo assim, as andlises laboratoriais, séo feitas juntamente com
a situacdo epidemiolégica da regido, que deve ser analisada. Os exames mais
especificos para diagnostico sao a partir do isolamento direto do virus de pacientes
infectados, onde é utilizado técnicas de cultivo viral, assim como métodos moleculares
(SUCUPIRA, 2019).

Para execucdo dos exames para detectar o Mayaro Virus e o diagnéstico da
doenca. O exame, que se utiliza é a técnica de reacdo de polimerase em cadeias
(PCR) além do periodo para a localizacdo do RNA do virus, sendo assim adequado
para o diagnéstico antecipado da doenca, especificamente até entdo o melhor
momento para se fazer os exames é ao quinto dia apds o inicio dos primeiros
sintomas. Esse momento é que vai corresponder a maior parte da viremia, a presenca
do virus no sangue. Os resultado € liberado em até trés dias. Neste momento, o teste
de pesquisa de IgM deve ser realizado para todos os casos suspeitos da doenca
(RAMOS et al, 2017).

O diagnéstico de Mayro Virus também pode ser em sorologia (ELISA, fixacao
do complemento, inibicdo ou neutralizacdo da hemaglutinacdo). A sorologia s6 é
possivel apés o 5° dia de sintoma, pois pode haver reacdo cruzada com outros
Alphavirus. Mesmo sendo encontradas altas taxas de anticorpos contra o virus em
algumas comunidades rurais, o isolamento de Mayaro Virus é dificil devido a curta
duracédo de viremia (BARBOSA, 2017).

4.8 TRATAMENTO

Diante disso, o paciente com febre do Mayaro ndo exige um tratamento

especifico. Desta forma o tratamento é apenas sintomatico. Devido a isso o0 paciente
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deve permanecer em total repouso, manter-se bem hidratado e ingerir alimentos
saudaveis. Os Medicamentos que séo usados para alivio da dor sdo os analgésicos,
para baixar a febre os antipiréticos, além dissso os anti-inflamatérios sdo Uteis para
controle dos sintomas. De maneira que acontece em outras doengas que Sao
transmitidas por virus, AAS e aspirina sdo drogas contraindicadas para os pacientes,
podem favorecer em desencadear complicacbes hemorragicas. O tratamento é
basicamente sintoméatico e nenhuma vacina esta disponivel, portanto o controle

vetorial € a forma mais eficaz para diminuir a propagacéo do virus (BARBOSA, 2017).
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5. CONSIDERACOES FINAIS

7

Diante disso considera-se que o Mayaro Virus € altamente prevalente na
Amazénia. Além disso, o contato direto com a floresta, juntamente com a falta de
saneamento bésico, estdo associados ao risco de adquirir a infecc¢éo viral.

Varios arbovirus circulam na Regido Amazbdnica e apresentam sintomas
clinicos semelhantes durante a fase inicial da doenca, o que dificulta o diagnéstico e
a ocorrencia das doencas febris agudas causadas pelas arboviroses que tem sido uma
alerta para a populacdo de surtos na regido amazonica. Com isso reforcam vigilancia
epidemiologica do Mayaro virus.

A transmissdo ocorre através de vetores artrépodes principalmente por
mosquitos da familia Haemagogus da espécie janthinomys, que sdo mosquitos da
familia em particular do género Haemagogus, mas 0os mosquitos do género Aedes,
também séo eficientes na transmissdo do Mayaro Virus, por isso o virus tem grande
potencial de se emergir em areas infestadas por este vetor.

O ciclo é muito parecido com o da febre amarela. Ou seja, um mosquito com o
virus Mayaro infecta um ser humano ou um macaco. Esses hospedeiros, entéo,
contribuem para a disseminacdo da doenca, uma vez que outro inseto pode pica-los,
receber o virus e passa-lo pra frente infectando outra pessoa. Atualmente, o Mayaro
circula mais em regides de mata ou proximas a elas no Brasil.

Atualmente, ndo ha vacinas ou medicamentos aprovados para a maioria dos
arbovirus, e o controle da doenca depende exclusivamente do controle vetorial. Dessa
forma, faz-se necessaria uma maior sensibilizacdo sobre esses arbovirus entre os
médicos, os demais profissionais de salude, as autoridades interessadas, além de uma
populacdo bem informada, para enfrentar, de forma mais efetiva, as insuficiéncias e

os desafios do sistema de salude do pais.
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