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Causador da febre chikungunya
j& provocou ao menos sete
surtos em uma década no Brasil
e matou quase mil pessoas

Felipe Floresti

parentemente, o virus da febre chi-
kungunya chegou ao Brasil para
ficar e transformou o pais no re-
cordista das Américas em niimero
total de casos. Com o primeiro caso
de origem nacional identificado em
2014, ele se espalhou rapidamente
por todos os estados e ndo parou de
causar problemas. Nesses 10 anos,
houve ao menos sete grandes surtos — um por ano
de 2016 para ca -, com quase 254 mil infec¢des
confirmadas em laboratério e 1,2 milhio de casos
suspeitos, além de cerca de mil mortes. Dois
estudos recentes estdo ajudando a compreender
melhor o padrio de ocorréncia da enfermidade
e de circulacdo do virus, que vem acumulando
alteracOes genéticas capazes de aumentar seu
poder de replicacdo no organismo humano.

No primeiro trabalho, publicado em abril na
revista The Lancet Microbe, o virologista brasi-
leiro William Marciel de Souza, da Universidade
do Texas, nos Estados Unidos, e colaboradores
no Brasil e no exterior analisaram as informacdes
dos 253.545 casos de chikungunya registrados em
3.316 municipios brasileiros de marco de 2013 a

58 | NOVEMBRO DE 2023

junho de 2022. Todos haviam sido confirmados
por testes laboratoriais para eliminar a possibi-
lidade de infec¢éo por dengue, que produz al-
guns sintomas semelhantes aos da chikungun-
ya. Ao avaliar a distribuicdo dos casos ao longo
do tempo, os pesquisadores identificaram sete
grandes ondas (surtos). Em cada uma delas, os
picos ocorreram entre fevereiro e junho, os me-
ses mais quentes e chuvosos do ano em parte do
pais, que favorecem a multiplicacdo dos vetores.
O virus € transmitido para os seres humanos pela
picada de fémeas dos mosquitos Aedes aegypti e
Aedes albopictus, encontrados em praticamente
todo o territdrio nacional.

Em seguida, Souza e seus colaboradores con-
frontaram a informacédo temporal dos casos com
sua distribuicdo geografica e identificaram um
novo padréo. Os locais atingidos por um surto
em determinado ano eram poupados nos anos
seguintes. Esse padrio de ocorréncia fortalece
a ideia de que o virus da chikungunya leva ao
desenvolvimento de uma imunidade duradoura,
algo ja sugerido anteriormente por estudos com
animais de laboratdrio e testes com sangue de
pessoas de outros paises em que o virus circu-

Aedes aegypti,
mosquito transmissor
dos virus da
chikungunya, dengue
e zika, que prolifera
mais nos meses
quentes e chuvosos
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Brasil registrou
1,2 milhdo de casos

suspeitos e 955 mortes

de 2014 a 2023

la. Se essa forma de imunidade de fato ocorrer,
um individuo que se cura da infeccéo ficaria por
anos, ou até por toda a vida, protegido da infec-
célo pelo virus ou, ao menos, da possibilidade de
desenvolver a doenca.

O padrio encontrado pelo grupo também in-
dica que o virus se dissemina em pequenos bol-
sbes, geralmente restritos a alguns municipios,
0 que torna possivel uma nova ocorréncia de
surtos em estados afetados anteriormente. Is-
so ficou claro quando foram analisados os da-
dos de Tocantins, Pernambuco e Ceari, onde
houve surtos repetidos no intervalo de alguns
anos. Nesses estados, os lugares com elevado
numero de casos em uma onda apresentavam
um numero pequeno na seguinte, indicando
a dispersido em bolsdes e, nas areas em que ja
haviam ocorrido surtos, a existéncia de algum
nivel de prote¢éo imunoldgica contra a doenca
ou a transmisséo. Isso se mostrou verdadeiro
até mesmo no Cear4, onde ocorreram 30% de
todos os casos brasileiros.

“Nas duas primeiras ondas epidemioldgicas,
o virus circulou muito no norte do Cears; na ul-
tima, atingiu os municipios no sul do estado”,
conta o virologista José Luiz Proenca Mddena, da
Universidade Estadual de Campinas (Unicamp),
um dos coordenadores do estudo ao lado da mé-
dica Ester Sabino, da Universidade de Sdo Paulo
(USP), do biomédico portugués Nuno Faria, do
Imperial College, em Londres, e do imunologista
norte-americano Scott Weaver, da Universidade
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do Texas. O trabalho contou com financiamento
da FAPESP, do Conselho Nacional de Desenvol-
vimento Cientifico e Tecnolégico (CNPq) e de
fontes internacionais.

Se por um lado as populac¢des dos municipios
com grande circulagfo aparentemente se tornam
protegidas; por outro, as menos expostas conti-
nuam suscetiveis a infecc¢do. Isso torna boa parte
do pais um terreno fértil para a disseminacédo do
virus, uma vez que em 40% dos municipios bra-
sileiros ainda ndo houve surtos de chikungunya,
inclusive em areas densamente povoadas da re-
gido Sudeste. “Apesar de termos identificado um
certo padrio de ocorréncia dos casos, ainda ndo
conseguimos prever onde ocorrerd o proximo
surto”, diz o virologista da Unicamp.

nvestigando em detalhes os dados do Cea-
ra, onde houve 77.418 casos desde 2013,
os pesquisadores notaram também que o
virus infectou com mais frequéncia as mu-
lheres adultas, além de criancas e idosos
de ambos os sexos. Essas caracteristicas
sugerem que a transmissio ocorra em
ambiente domiciliar, uma vez que essas
pessoas, em geral, passam mais tempo em
casa. Outro dado que emergiu dessa avaliacéo foi a
taxa de mortalidade. L4, o virus causou a morte de
1,3 individuo em cada mil casos, taxa semelhante
a da dengue (1,1 morte por mil). “Apesar de ndo
haver reinfeccdo como na dengue, a chikungunya
também mata”, lembra Souza, um dos autores
principais do estudo.

0 segundo artigo, publicado em julho na revista
Nature Communications e financiado pelos Ins-
titutos Nacionais de Satide dos Estados Unidos,
completa o cenario da febre chikungunya no Bra-
sil ao revelar algumas caracteristicas genéticas
do virus atualmente em circulacéo. No trabalho,
equipes de mais de 30 instituicdes brasileiras se-
quenciaram o genoma de 422 amostras do virus
obtidas de pessoas infectadas em 2021 e 2022,
quando houve 312 mil casos suspeitos no pais, e
confrontaram as informacdes com as de outros
1.565 genomas de surtos anteriores ocorridos no
Brasil e no exterior.

Todos os casos nacionais recentes foram pro-
vocados pelo virus da linhagem Leste-Central-
-Sul-Africana (Ecsa), associada a mortes tanto
em pessoas com a saude debilitada por outras
doencas quanto em individuos saudaveis. Ela
chegou ao Brasil, mais especificamente a Bahia,
por volta de 2014, no mesmo periodo em que
uma segunda variedade, de origem asiatica, foi
identificada no Amap4d, como indicou estudo
de pesquisadores do Instituto Evandro Chagas
(IEC), no Par4, publicado em 2015 na revista
BMC Medicine. A medida que se replicava e in-
fectava insetos e seres humanos, o virus da li-
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nhagem Ecsa lentamente acumulou alteracdes
em seu genoma (mutacdes) que hoje permitem
separd-lo em dois subgrupos: o clado I, disse-
minado pelas regides Nordeste, Centro-Oeste,
Sudeste e Sul; e o clado II, encontrado majori-
tariamente no Nordeste.

Embora a entrada da Ecsa no pais tenha ocorri-
do no Nordeste, as variedades hoje em circulagfio
sdo derivadas de virus que emergiram na regido
Sudeste - provavelmente no Rio de Janeiro - no
inicio de 2018 e que, por meio do transito de pes-
soas entre as duas regides, foram depois reintro-
duzidos no Nordeste. De 14, a linhagem Ecsa se
disseminou para outras regides do pais e alcan-
cou o Paraguai.

lgumas mutacdes chamam a atencéo
dos pesquisadores por sugerirem
que o virus pode estar se tornando
mais adaptado ao organismo dos
vetores, além de ser capaz de es-
capar da primeira linha de defesa
do sistema imunoldgico - algo que
ainda precisa ser confirmado por
experimentos em laboratério. “Vi-
mos alteracdes genéticas que, em outros virus,
ja foram associadas ao aumento da capacidade
de replicacédo e de adaptacdo ao hospedeiro”,
conta o virologista Luiz Alcintara, pesquisador
do Instituto René Rachou, unidade da Funda-
cdo Oswaldo Cruz (Fiocruz) em Minas Gerais,
e um dos autores principais do estudo da Nature
Communications, ao lado da virologista Marta
Giovanetti e do bidlogo Joilson Xavier.

“Os dois trabalhos sugerem que o virus esta
cada vez mais adaptado as condi¢Ges encontra-
das no pais, o que pode levar a surtos maiores”,
comenta o virologista Mauricio Nogueira, da
Faculdade de Medicina de Sdo José do Rio Pre-
to (Famerp), que nio participou dos trabalhos.
“Isso pode se tornar um problema grave na regiio
Sudeste, a mais populosa do pais, onde o niime-
ro de casos até agora foi pequeno e a populacéo
continua suscetivel ao virus.”

Dados de 2023 do Ministério da Satde indi-
cam que uma oitava onda de chikungunya parece
estar em curso. Até o final de agosto haviam sido
registrados 142,5 mil potenciais casos da infec¢do
no pais, sendo 60% deles em Minas Gerais, que
ainda nfio havia experimentado um grande surto.
Em Sio Paulo, o niimero de casos ainda é baixo
(cerca de 3 mil), mas o total de mortes chegou a
12, quase o dobro do registrado em 2021, quando
houve 18,6 mil casos provaveis.

O que ja é preocupante pode se agravar em
consequéncia das mudancas climaticas. Estudos
sugerem que o aumento da temperatura média
do planeta pode gerar as condi¢des ideais para os
mosquitos transmitirem o virus da chikungunya
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por mais meses no ano e em areas onde antes o
clima néo era favoravel. “Como faltam medidas
que controlem o mosquito, o que freia a trans-
misséo é o inverno, que no Norte e no Nordeste
¢ muito ameno”, comenta o virologista Pedro
Vasconcelos, do IEC.

Identificada pela primeira vez em 1952 na
TanzAania, a infec¢do pelo virus da chikungun-
ya, expressio da lingua kimakonde que significa
“aquele que se dobra”, provoca febre alta e do-
res intensas e inchaco nas articulacges, além de
sintomas semelhantes aos da dengue e da zika,
como febre e manchas vermelhas pelo corpo.
Até 0 momento, ndo ha medicamento especifico
para combater o virus e o tratamento consiste
em administrar compostos para reduzir a febre
e aliviar as dores.

Uma promessa para os proximos anos é uma
formulacdo candidata a vacina, que se encontra
em fase final de teste em seres humanos. Desen-
volvido pela empresa de biotecnologia francesa
Valneva, o potencial imunizante, conhecido ape-
nas pela sigla VLA 1533, usa virus vivo atenuado
para estimular a resposta do sistema imunol4gi-
co. Resultados iniciais de um ensaio clinico de
fase 3, publicados em junho deste ano na revista
The Lancet, indicam que o composto € seguro e
imunogénico. A administracéo de uma unica dose
foi suficiente para gerar anticorpos neutralizan-
tes em 98% das pessoas. No Brasil, o Instituto
Butantan atualmente avalia a eficicia dessa for-
mulacdo em 750 adolescentes de 9 estados. Por
ora, no entanto, a forma mais eficiente de evitar
surtos é combater o mosquito. m

Os projetos e os artigos cientificos consultados para esta reportagem
estdo listados na versdo on-line.

Cépias do virus da
chikungunya, vistas
a0 microscépio
eletrdnico, que
causa inflamacdo

e dores intensas nas
articulacdes

FOTO CYNTHIA GOLDSMITH/CDC



