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RESUMO

Este artigo aborda a diversidade e os impactos dos arbovirus na América Central e do Sul, com foco
no virus Oropouche, responsavel pela febre do Oropouche. A regiao amazonica é destacada como uma
area de alta diversidade viral, com surtos recorrentes de doencas transmitidas por mosquitos, como
Chikungunya, dengue, Zika e febre do Nilo Ocidental. O artigo também discute as manifestacoes
oftalmologicas associadas a esses virus, incluindo fotofobia, dor ocular e condigdes mais graves, como
retinite e uveite. O Oropouche é identificado como uma ameaca crescente a satde publica, com nimero
significativo de casos recentes no Brasil, e ressalta-se a necessidade de desenvolvimento de vacinas
para conter sua disseminacao. O texto enfatiza a importancia da vigilancia epidemioldgica, o impacto do
aquecimento global e do aumento da mobilidade humana na disseminacao desses virus, bem como os
desafios no diagndstico e tratamento dessas doencas.

ABSTRACT

This article addresses the diversity and impact of arboviruses in Central and South America, with a
particular focus on the Oropouche virus, the causative agent of Oropouche fever. The Amazon region is
highlighted as an area of high viral diversity, with recurrent outbreaks of mosquito-borne diseases such
as chikungunya, dengue, Zika, and West Nile fever. The ophthalmological manifestations associated with
these arboviruses are discussed, ranging from mild symptoms such as photophobia and ocular pain to
severe conditions including retinitis and uveitis. Oropouche fever is identified as an emerging public
health concern, with a substantial increase in reported cases in Brazil in recent years, underscoring
the urgent need for vaccine development and effective control strategies. The article emphasizes the
importance of epidemiological surveillance and examines the roles of climate change and increased
human mobility in facilitating viral dissemination. In addition, challenges related to the diagnosis and
clinical management of arboviral infections with ocular involvement are highlighted.
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INTRODUCAO

A América Central e a América do Sul sdo areas
criticas para o surgimento de zoonoses'. Na regiao
amazonica do Brasil, entre 1954 ¢ 1988, 187 diferen-
tes espécies de virus foram isoladas em mamiferos
(incluindo humanos) e mosquitos?. Estudos recentes
confirmam uma alta diversidade de patégenos arbovi-
rais na América do Sul®. Embora nem todos os novos
virus sejam patogénicos, esses nimeros destacam a
grande diversidade viral da regiao neotropical e sua
propensao ao surgimento de doencgas arbovirais.

A vigilancia epidemioldgica ativa, que inclui a co-
leta de amostras em inquéritos programados, identifi-
cou a circulacio de pelo menos cinco virus da familia
Peribunyaviridae no Brasil?, incluindo o Oropouche,
responsivel pela febre do Oropouche. O pico dessa
condigao viral ocorreu quando a Organizagio Pan-
-Americana da Satude (OPAS) alertou, em 2 de feve-
reiro de 2024, sobre 0 aumento do nimero de casos
dessa doenca em todo o mundo?. Sua epidemiologia
tem evidenciado sinais de alerta quanto a progressio
da doenca no territério nacional, com ntmero signi-
ficativo de casos em 2022 e 2024, atribuidos a um
novo virus recombinante?. Apesar disso, o conheci-
mento sobre a histdéria natural da doencga ainda € bas-
tante limitado.

Mamiferos e aves silvestres atuam como reser-
vatoérios naturais do virus Oropouche. Dada a ampla
distribuicio e a capacidade de deslocamento das aves,
surtos podem ocorrer mesmo em regides remotas,
desde que vetores e hospedeiros suscetiveis estejam
presentes em densidades suficientes*. Entre os ma-
miferos que podem atuar como reservatdrios estao
preguicas, primatas e roedores. Os seres humanos,
quando infectados em ambientes florestais, acabam
desempenhando um papel de “ponte”, transportando
o virus de 4reas naturais para centros urbanos.

No ciclo urbano e periurbano, o mosquito Culicoi-
des paraensis é responsavel pela propagacio e manu-
tencao efetiva do virus Oropouche, levando a grandes
epidemias quando o virus alcanca dreas densamente
povoadas, afetando milhares de pessoas®. Durante
surtos de febre do Oropouche, animais domésticos,
como galinhas, tém sido sugeridos como amplificado-
res da doenga, contribuindo para o aumento da pre-
valéncia®. O Culex quinquefasciatus foi identificado
como vetor competente para a febre do Oropouche
durante um surto no Brasil, e essa capacidade foi con-
firmada em laboratério, onde mosquitos infectados

transmitiram o virus a hamsters saudaveis®. Consi-
derando a ampla distribuicdo geografica do Cx. quin-
quefasciatus, existe a possibilidade de disseminacio
do virus Oropouche para novas regioes, como Africa,
Australia ou Sudeste Asiatico.

Nesse contexto, o presente estudo tem como ob-
jetivo fornecer uma revisio narrativa das manifesta-
¢oes oftalmoldgicas associadas a febre do Oropouche e
discutir seus principais diagndsticos diferenciais, par-
ticularmente em relacdo a outras infecgoes arbovirais
de relevancia oftalmoldgica. Ao sintetizar as evidén-
cias atuais, esta revisdo busca apoiar oftalmologistas
e clinicos no reconhecimento precoce de sinais ocu-
lares relacionados a doencgas arbovirais emergentes.

O objetivo deste estudo € fornecer uma revisao
narrativa abrangente das manifestagoes oftalmol6gi-
cas associadas a febre do Oropouche e discutir seus
principais diagndsticos diferenciais, particularmente
em relacio a outras infecgoes arbovirais de relevancia
oftalmoldgica. Ao sintetizar as evidéncias atuais so-
bre o envolvimento ocular na infecgao pelo virus Oro-
pouche e compara-las com arboviroses bem estabe-
lecidas, como dengue, Zika, Chikungunya, virus do
Nilo Ocidental e Mayaro, esta revisio visa apoiar of-
talmologistas e clinicos no reconhecimento precoce,
diagnéstico diferencial e manejo clinico de doencas
arbovirais emergentes com comprometimento ocular.

METODOS

Foi realizada uma revisdo narrativa da literatura
utilizando estudos publicados que abordam a epi-
demiologia, as caracteristicas clinicas e as manifes-
tacoes oftalmolégicas da febre do Oropouche e de
outras infecgdes arbovirais relevantes. Artigos cien-
tificos, revisdes e relatérios epidemioldgicos foram
identificados por meio de buscas em bases de dados
biomédicas relevantes, incluindo PubMed e SciELO,
bem como relatdrios oficiais de organizagdes de sat-
de publica. A selegao das referéncias priorizou estu-
dos que descrevem achados oculares, envolvimento
neuro-oftalmolégico e diagnosticos diferenciais entre
doencas arbovirais. Nao foram aplicadas restrigoes
quanto ao desenho dos estudos, dada a natureza des-
critiva desta revisao, e os achados foram sintetizados
de forma qualitativa para fornecer uma visao integra-
da das manifestacoes oftalmoldgicas associadas a ar-
boviroses emergentes.
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DISCUSSAO
Manifestacoes oftalmoldgicas

Febre do Oropouche

A febre do Oropouche apresenta periodo de incu-
bacdo que varia de 3 a 10 dias e € tipicamente caracte-
rizada por uma doenca febril aguda. As manifestagoes
oftalmoldgicas incluem fotofobia, dor retro-orbitaria e
achados hemorrigicos, como petéquias, com a maio-
ria dos pacientes sintomadticos apresentando recupe-
racao espontinea em aproximadamente sete dias®.
No entanto, a deteccdo de RNA do virus Oropouche
(OROV) no liquido cefalorraquidiano de pacientes do
estado do Amazonas indica que o envolvimento do
sistema nervoso central (SNC) pode ocorrer durante
surtos, e casos de meningite asséptica e meningoen-
cefalite tém sido relatados, embora desfechos fatais
em adultos sejam raros’.

Surtos recentes no Brasil ampliaram o espectro
clinico da febre do Oropouche ao fornecer evidén-
cias de transmissdo vertical e doenca congénita gra-
ve. A infeccdo materno-fetal por OROV, confirmada
sorologicamente, tem sido associada a 6bito fetal e
comprometimento neurodesenvolvimental profundo.
Recém-nascidos afetados, todos oriundos da regiio
amazonica brasileira e filhos de mies que apresenta-
ram doenca febril com sintomas sistémicos durante
a gestagdo, apresentaram microcefalia grave, artro-
gripose e extensas alteracoes do cérebro e da medula
espinhal nos exames de imagem, incluindo atrofia ce-
rebral e malformacoes estruturais. O exame fundos-
copico revelou cicatrizes corioretinianas maculares,
alteracoes pigmentares focais e atenuagao vascular
retiniana. Embora a infeccdo congénita pelo OROV
compartilhe semelhancas clinicas com a sindrome
congénita do Zika, padroes distintos de neuroima-
gem e caracteristicas neuroldgicas sustentam o reco-
nhecimento de uma sindrome congénita especifica
associada a exposicdo intrauterina ao OROV®,

Chikungunya

A Chikungunya é um alfavirus da familia Toga-
viridae, transmitido pelos mosquitos Aedes aegypti e
A. albopictus. O nome “Chikungunya”, que significa
“aquele que se dobra”, foi atribuido a doenca apds um
surto na Tanzinia entre 1952 e 1953, em referéncia
a intensa dor articular caracteristica da infecgao’. Os
sintomas oftalmoldgicos associados incluem fotofo-
bia, dor retrobulbar e conjuntivite. Em alguns casos,
a infeccdo pode causar uveite hipertensiva, nistagmo
e miosite!'?. O virus pode acometer a retina, causando

condigdbes como coroidite, retinite, neurorretinite e
neurite 6ptica, que podem se assemelhar morfologi-
camente 2 retinite herpética e a retinite por citome-
galovirus'®,

Dengue

A dengue é a doenca mais comum causada por
um flavivirus, sendo um virus de RNA fita simples
com quatro sorotipos distintos (DENV-1, DENV-2,
DENV-3 € DENV-4), transmitido principalmente pe-
los mosquitos Aedes aegypti e Aedes albopictus. As
manifestagdes oftalmoldgicas incluem perda visual
subita, escotoma central, miodesopsias, hemorragia
subconjuntival, hemorragias retinianas, neurorretini-
te e neurite Optica, sendo dor retro-orbitdria e conjun-
tivite comuns durante a fase febril'!.

As hemorragias retinianas tém sido cada vez mais
reconhecidas como uma complicagdo ocular impor-
tante da dengue, frequentemente ocorrendo préximo
a resolucio da febre e coincidindo com o nadir da
trombocitopenia. Os achados fundoscépicos podem
incluir hemorragias maculares associadas a maculo-
patia exsudativa, contribuindo para comprometimen-
to visual sem necessariamente serem a tnica causa
dos sintomas visuais. Além disso, a maculopatia da
dengue representa uma manifestacdo clinicamente
significativa, caracterizada por perda visual central
aguda e padroes distintos na tomografia de coerén-
cia 6ptica, como espessamento retiniano difuso, ede-
ma macular cistoide ou foveolite. Outros achados
oculares relatados incluem manchas algodonosas,
vasculite retiniana, descolamento seroso de retina e
uveite anterior, ressaltando o amplo espectro de en-
volvimento oftalmoldgico e a importancia da avalia-
¢do ocular em pacientes com dengue que apresentam
queixas visuais!?.

Virus Zika

O virus Zika, um flavivirus, foi identificado pela
primeira vez em macacos Rhesus na Floresta Zika,
em Uganda, em 1947. Esse virus € transmitido prin-
cipalmente pelo mosquito Aedes aegypti. Além da
transmissio vetorial, ha relatos de transmissio sexu-
al, perinatal e por transfusio sanguinea. As principais
complicagoes ocorrem quando a infecgdo acomete
gestantes no primeiro trimestre, levando a sindrome
congénita, que se manifesta como microcefalia, sur-
dez e alteracOes oculares, como atrofia corioretiniana
e hipoplasia do nervo 6ptico. Em adultos, a infecgao
pode causar uveite anterior, conjuntivite e dor retro-
-orbitdriat®-1°,
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Febre do Nilo Ocidental

O virus do Nilo Ocidental, identificado em Nova
York em 1999, ji afetou mais de 3 milhoes de pessoas
nos Estados Unidos. Esse flavivirus de RNA € trans-
mitido pelo mosquito Culex. A infec¢ido pode resultar
em meningite, encefalite e paralisia flicida aguda. As
manifestacoes oculares associadas incluem coriorre-
tinite multifocal e inflamacao vitrea. Além disso, po-
dem ocorrer uveite, retinite, hemorragias retinianas,
edema macular, vasculite e neurite dptica. Alteragoes
visuais sio mais comuns em pacientes que desenvol-
vem encefalite'e.

Febre Mayaro

A febre Mayaro é uma doenca infecciosa febril
aguda, cujo curso clinico geralmente é benigno. E
causada pelo virus Mayaro, um arbovirus da fa-
milia Togaviridae, género Alphavirus, transmitido
por mosquitos silvestres, principalmente do género
Haemagogus.

O virus Mayaro foi isolado pela primeira vez em
Trinidad em 1954, ¢ o primeiro surto no Brasil foi
descrito em 1955, as margens do rio Guamad, proxi-
mo a Belém/PA. Desde entdo, casos esporadicos € sui-

Tabela 1. Grafico comparativo entre arbovirus.

tos localizados tém sido registrados nas Américas, in-
cluindo a regido amazénica do Brasil, principalmente
nos estados das regioes Norte e Centro-Oeste.

As manifestagdes clinicas da infeccio pelo vi-
rus Mayaro sido semelhantes as causadas pelo virus
Chikungunya e por outras arboviroses. O quadro
clinico inicia-se subitamente com febre entre 39 e
40°C, acompanhada de cefaleia, artralgia, mialgia,
edema articular, calafrios, mal-estar, exantema,
vomitos e diarreia. Em alguns casos, podem ocorrer
nduseas, tosse, odinofagia, dor abdominal, congestio
nasal, prurido, anorexia, linfadenopatia e sangramento
gengival. Entre os sintomas oftalmoldgicos, observa-
se dor retro-orbitaria (Tabela 1)'.

O olho é considerado um 6rgao imunologica-
mente privilegiado, caracterizado por mecanismos
anatomicos e imunolégicos que limitam respostas
inflamatérias com o objetivo de preservar a fungao
visual. Embora esse privilégio proteja os tecidos
oculares contra danos imunomediados, ele também
pode facilitar a persisténcia viral em compartimen-
tos oculares, permitindo que patdgenos evadam a
depuracdo imunoldgica sistémica. Evidéncias recen-
tes demonstraram a presenca e a persisténcia prolon-

Febre do Nilo

Febre Oropuche Dengue Chikungunya Zika Ocidental Mayaro
Mosquito Ochlerotatus Aedes aegypti, Aedes aegypti. Aedes aegypti. Genero Haemagogus.
vetor(s) serratus, Aedes albopictus. Culex, species
Coquilletidia stigmatosema,
venezuelensis, nigripalpus, pipens,
Cullcoides quincefaciatus,
paraenses. restuans e tarsalis
Reservatorio Urbano: ser Ser humano Ser humano e Ser humano Urbano: humanos e Urbano: ser
humano. primatas. cavalos (hospedeiros humano.
Silvestre: acidentais). Silvestre:
preguicas, Silvestre: aves das primatas,
primatas e aves. ordens Passeriformes, aves, roedores,
Falconiformes e preguigas,
Strigiformes. outros
mamiferos.
Manifestacio Fotofobia, dor Dor retro-orbital,  Fotofobia, dor retro- Uveite anterior, Coriorretinite Dor retro-
oftalmologica retro-orbital. conjuntivite, perda orbital, conjuntivite, conjuntivite, dor multifocal, vitrite, orbital.

retro-orbital.

subita de visao,
escotoma central,
moscas volantes,
hemorragia
subconjuntival,
hemorragias
retinais,
neuroretinite e
neurite optica.

uveite, miosite,
nistagmo, coroidite,
retinite, neuroretinite
e neurite optica
(morfologicamente,
podem se assemelhar
2 retinite herpética
€ a retinite por
citomegalovirus).

Sindrome

congénita: atrofia
coriorretiniana e
hipoplasia do nervo

optico.

uveite, retinite,
hemorragias retinais,
edema macular,
vasculite e neurite
Optica.
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gada de material genético viral em fluidos oculares,
como exemplificado pela deteccao do virus Mpox em
amostras conjuntivais e intraoculares mesmo apés a
resolucdo sistémica da infeccdo. Esse fenémeno le-
vanta consideragdes importantes sobre o olho como
potencial reservatério viral, particularmente no con-
texto de doencgas arbovirais emergentes e reemergen-
tes. Infecgdes como dengue, Zika e, potencialmente,
o virus Oropouche podem explorar esse ambiente
imunoldgico, contribuindo para manifestagdes ocula-
res tardias ou atipicas e reforcando a importancia da
vigilancia oftalmoldgica durante e ap6s a doenca viral
sistémica's.

Os arbovirus estao distribuidos em todos os con-
tinentes, exceto na Antartica, e seu diagndstico cli-
nico permanece desafiador devido a significativa so-
breposicio de manifestacoes sistémicas e oculares
entre diferentes infecgoes, associada a auséncia atual
de terapias antivirais especificas. Nesse contexto, o
reconhecimento de achados oftalmolégicos desempe-
nha papel fundamental para o diagndstico preciso, o
acompanhamento adequado e a prevencdo de seque-
las visuais a longo prazo.

O virus Oropouche representa atualmente uma
preocupacio relevante de satide publica na América
do Sul, onde causa endemicidade persistente e surtos
recorrentes, apesar de permanecer uma doenca negli-
genciada devido a sua semelhanca clinica com outras
arboviroses, como a dengue. Dados epidemioldgicos
limitados sobre sua real distribuicdo, prevaléncia e
incidéncia em humanos, reservatérios animais e ve-
tores dificultam ainda mais os esforcos de vigilancia.
A expansao recente da febre do Oropouche provavel-
mente é impulsionada por desequilibrios ecoldgicos,
incluindo mudancas climaticas e aumento da mobi-
lidade humana. Esses fatores ressaltam a necessidade
urgente de fortalecer estratégias de satide publica vol-
tadas a vigilancia epidemiolégica, controle vetorial e
prevencao, bem como o papel central do oftalmologis-
ta na deteccdo precoce de sinais oculares de doencas
infecciosas, especialmente durante surtos de arbovi-
roses emergentes. Avancos no desenvolvimento de
vacinas contra o virus Oropouche podem ter impacto
substancial na saide pudblica em regides endémicas e
também contribuir para o progresso mais amplo da
pesquisa em vacinas contra arbovirus.
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