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Resumo. A raiva é uma doenca infectocontagiosa zoonética causada pelo virus rabico do
género Lyssavirus. A transmissdo da doenga pode ocorrer por meio de quatro ciclos
epidemioldgicos de transmissdo, que sdo caracterizados por suas variantes antigénicas,
demonstrando assim sua alta capacidade de adaptagédo e sucesso evolutivo. Em todos os
ciclos, a transmissdo do virus rabico entre os animais é feita por meio da inocula¢do do
virus presente na saliva de animais infectados a outros por meio de mordeduras e lambedura
de mucosas ou continuidades da pele. Apresenta relevancia em salde publica pela
possibilidade de coexisténcia desses ciclos, podendo ocorrer a disseminagdo e manutencao
do agente em diferentes esferas do ambiente, constituindo-se em alto risco de transmissao,
principalmente, por apresentar letalidade de 100% e provocar severa encefalite que cursa
com manifesta¢Oes clinicas neuroldgicas. Diante disso, objetivou-se realizar uma revisao
bibliogréfica com o intuito de abordar a doenca de maneira ampla, a fim de demonstrar
sobre a aplicabilidade das politicas publicas relacionadas a vacinagdo e medidas profilaticas
eficazes contra os ciclos da raiva no territorio brasileiro, para que seja possivel descrever
sobre as mudancas epidemioldgicas da doenga em relagdo as suas variantes antigénicas. O
presente estudo também objetivou demonstrar a prevaléncia da caracterizacdo antigénica
da variante trés no territorio brasileiro, tanto para acidentes com humanos quanto para
outros animais.
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Change in the epidemiological profile of rabies in Brazil

Abstract. Rabies is a zoonotic infectious disease caused by the rabies virus, belonging to
the Lyssavirus genus. The transmission of this disease can occur through four
epidemiological cycles, characterized by their antigenic variants, thus demonstrating its
high adaptability and evolutionary success. In all cycles, the transmission of the rabies virus
among animals occurs through the inoculation of the virus present in the saliva of infected
animals to others through bites and licking of mucous membranes or breaks in the skin. It
is significant in public health due to the possibility of these cycles coexisting, leading to
the spread and maintenance of the agent in different environmental spheres, posing a high
risk of transmission. This is primarily because rabies presents a fatality rate of 100% and
causes severe encephalitis with clinical neurological manifestations. In light of this, the
objective was to conduct a literature review to comprehensively address the disease and to
demonstrate the applicability of public policies related to vaccination and effective
prophylactic measures against rabies cycles in the Brazilian territory. This would allow for
the description of epidemiological changes in the disease concerning its antigenic variants.
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The present study also aimed to demonstrate the prevalence of antigenic characterization
of variant three in the Brazilian territory for human and other animal incidents.
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Introducéo

A raiva é uma doenca infectocontagiosa viral, de carater zoondtico e de importancia na satde publica,
por apresentar uma alta letalidade e diferentes ciclos epidemiol6gicos de transmissdo que, por sua vez,
atuam na disseminacéo e manutengéo do agente no ambiente, assim constituindo-se em um alto risco de
transmissdo, principalmente, pela coexisténcia dos ciclos (Alves et al., 2020; Kotait et al., 2009;
Quevedo et al., 2020; Silva et al., 2021; Silva et al., 2022). A anélise desta doenca esta registrada desde
0s tempos antigos. Devido a mortalidade de animais e pessoas com relagdo aos "cées loucos" descritos
na época, varias teorias foram testadas quanto a cura de diferentes sociedades durante os séculos
(Favoretto et al., 2013; Vargas et al., 2019; Velasco-Villa et al., 2017). O panorama da doenca se
modificou quando a vacina foi descoberta pelo Instituto Pasteur (Nieves et al., 1996; Rodrigues et al.,
2017; Rupprecht et al., 2004). Contudo, mesmo que isso tenha ocorrido e atualmente existem estratégias
de vigilancia como a vacinagdo, a raiva ainda é uma doenca desafiadora no Brasil. Seguindo o contexto
apresentado, a atual revisdo bibliogréfica tem o intuito de abordar a doenca de maneira ampla, a fim de
demonstrar sobre a aplicabilidade das politicas publicas relacionadas a vacinacdo e medidas profilaticas
eficazes contra os ciclos da raiva no territorio brasileiro, para que seja possivel descrever sobre as
mudancas epidemioldgicas da doenca em relagdo as suas variantes antigénicas.

Etiologia e epidemiologia

O virus da raiva (VRA) é pertencente a familia Rhabdoviridae e género Lyssavirus, tendo como
reservatorios diversos mamiferos (Simic¢ et al., 2018). E um virus RNA, envelopado, assemelhando-se
a um projétil, com uma das extremidades céncava e outra convexa e possui proteinas, lipidios e
carboidratos em sua composic¢do (Carnieli Junior et al., 2009; Jorge et al., 2010; Macedo et al., 2010).
Devido a suas caracteristicas estruturais, torna-se sensivel a detergentes e solventes lipidicos (Greene &
Appel, 2011; Quevedo et al., 2020). Além disso, apresenta uma alta capacidade de adaptacédo, fenémeno
este conhecido como "spillover" que é um termo utilizado para descrever a capacidade de um virus ou
micrébio de se adaptar e migrar de uma espécie hospedeira para outra (Wada et al., 2011).

A classificacdo do género Lyssavirus é dividida em 18 gendtipos distintos (Metlin, 2017), sendo que
apenas o gendtipo 1 — Rabies lyssavirus (RABV) é encontrado como circulante no Brasil (Silva et al.
2021; Vieira, 2023; Wada et al., 2011). Possui sete caracterizacGes antigénicas (AgV) distintas,
associadas aos reservatérios especificos, estudadas pelos isolados deste virus por um painel estabelecido
pelo Center for Disease Control (CDC) e Organizagdo Pan-Americana de saude (OPAS), sendo elas:
AgV1 e AgV2, isoladas de cdes; AgV3 de morcego hematdfago como Desmodus rotundus; e AgV4 e
AgV6, isoladas de morcegos insetivoros como Tadarida brasiliensis e Lasiurus cinereus,
respectivamente (Favoretto et al., 2013). Em adigdo a isso, ainda existem outras duas variantes
encontradas na fauna brasileira denominada AgV2*, que é encontrada em canideos silvestres, se
destacando o cachorro-do-mato (Cerdocyon thous) e raposas-do-campo (Lycalopex vetulus) e a variante
AgVCN presente em sagui-de-tufo-branco (Callithrix jacchus) (Kotait et al., 2009; Macedo et al., 2010).

A epidemiologia da raiva é definida como aquela que envolve uma interagdo complexa entre fatores
naturais como os habitats de animais reservatorios, presenca do virus e fatores sociais que englobam as
atividades humanas e seu impacto no meio ambiente (Alves et al., 2020; Gomes et al., 2012; Kotait et
al., 2009; Morato et al., 2011; Novais & Zappa, 2008; Silva et al., 2022). Diversos sdo os fatores que
contribuem para a disseminacdo da raiva, dentre eles pode-se citar o0 aumento significativo do tamanho
dos rebanhos de herbivoros e impactos ambientais como desmatamento, incéndios florestais, expansao
de areas de cultivo e aumento desenfreado de constru¢des que corroboram para que haja uma alteragdo
no ambiente natural dos reservatérios (Massote, 2021). Isso tudo colabora para que esses animais
busquem novas areas e carreiem o virus para outras regides, tornando possivel a infeccdo em animais
domésticos e humanos. Sob esse viés, no Brasil, desde 2004, foi observada uma mudanca na dindmica
na ocorréncia de casos humanos em relagdo ao animal agressor, onde 0s morcegos passaram a ser 0s
principais transmissores da doenga (BRASIL, 2022).

PUBVET Doi 10.31533/pubvet.v17n9e1455



Perfil epidemiolégico da Raiva em Brasil 3

A respeito dos ciclos de transmissdo da raiva, existem quatro: o aéreo, com foco em morcegos; o
silvestre, em animais da fauna local; o rural, acometendo animais de producéo; e o urbano no qual hd o
envolvimento de cées e gatos (Gomes et al., 2012; Oliveira & Gomes, 2019). Atualmente no Brasil, 0
ciclo aéreo apresenta grande importancia epidemioldgica, por ser constituido por morcegos e seu alto
poder de transmissibilidade do virus rabico aos outros ciclos epidemiolégicos, principalmente, ao ciclo
silvestre (Benavides et al., 2020). De acordo com Albas et al. (2017) e Moutinho et al. (2015), mais de
41 espécies de morcegos foram testadas positivas para a doenca e dentre eles, morcegos nédo
hematdfagos. No ano de 2018 foram registrados 11 casos de humanos positivos de raiva no Brasil, todos
com histérico de espoliacdo por morcegos. Em 2022, novamente, foram confirmados quatro casos de
raiva humana e todos tinham a confirmacdo das variantes de morcegos, assim, mostrando a urgéncia
desse ciclo de transmissdo na salde publica (BRASIL, 2022).

Os grandes pilares das dificuldades no controle da raiva no ciclo silvestre se baseiam no sucesso
adaptativo do virus rabico em relacdo as variantes antigénicas AgVv2* e AgVCN e nos problemas
ambientais que, por sua vez, atuam favorecendo o deslocamento e a aproximagéo de animais silvestres
como raposas, lobos, guaxinins, macacos e quatis ao ambiente rural e urbano e se configurando em um
risco a salde publica (Oliveira & Gomes, 2019). Em 2020 e 2021 foram notificados dois casos de raiva
humana no Brasil oriundos de agressdo por uma raposa (BRASIL, 2021). Com isso, denota-se a
necessidade da implementacao de a¢c6es de vigilancia do Brasil no ciclo silvestre da doenca, assim como
ja esté sendo realizado em paises como Europa, Canada e Estados Unidos, medidas de mitigacdo com
uso de vacinas antirrabicas orais, por meio de iscas contendo o virus rabico atenuado (Rocha, 2014).
Assim, apresentando diminuicdo da taxa de propagacao, de incidéncia da raiva nas areas monitoradas e
demonstrando a sua eficacia (WHO, 2013).

O ciclo rural da raiva no Brasil se da por meio de mordeduras de morcegos aos herbivoros,
destacando-se 0 morcego hematéfago Desmodus rotundus que é o principal reservatorio das areas rurais,
tendo a predominéancia da variante antigénica AgV3 (Matta et al., 2021). Sob esse cenéario, pode se
afirmar que distribuicdo geogréafica de casos confirmados da doenca no Brasil, possui compatibilidade
com a distribuicdo de abrigos de quirdpteros hemat6fagos, sendo entdo um ponto de estudo da Defesa
Sanitaria Animal para o controle desses animais, principalmente, por meio da identificacéo,
cadastramento e monitoramento desses locais (Dognani et al., 2016). Conforme o Ministério de
Agricultura, Pecuéria e Abastecimento (MAPA, 2009), a raiva dos herbivoros é uma doenga enzodtica
no pais e além dos mecanismos de controle dos quirdpteros que esta previsto no Plano Nacional de
Controle da Raiva dos Herbivoros (PNCRH), 1&4 também esté preconizado a vacinagdo contra a raiva a
partir de trés meses de idade, reforco apds 30 dias, revacinacdo anual e a utilizacéo da pasta vampiricida
nos animais. Contudo, na préatica, observam-se falhas nessas medidas pelos pecuaristas, seja por falta de
informacg&o ou por questdes financeiras, corroborando para 0 aumento do nimero de casos. De acordo
com o Programa Nacional de Controle da Raiva dos herbivoros, no periodo de 1999 a julho de 2022
foram registrados 50.944 casos de raiva em herbivoros 132 e no ano de 2021 foram computados 661
casos de raiva, sendo 642 em ruminantes (BRASII, 2022). Evidenciando ndo s6 um impacto econémico
consideravel ao agronegdcio, mas também a um crescente risco a salide de quem lida com esses animais
diariamente.

O ciclo urbano apresenta um risco a saude publica por conta dos habitos dos animais de companhia
como, por exemplo, a caga que, por sua vez, acaba expondo esses animais ao contato com quirdpteros,
mas, sobretudo, pela existéncia do elo de proximidade com o homem (Germano et al., 2016). Mesmo
que isso ocorra, ainda é observado nas ruas, a presenca de animais errantes e semidomiciliados que
podem se tornar principais fontes de transmissao da raiva quando ndo expostos a agentes imunizantes
como a vacina antirrabica (Alves et al., 2020; Kotait et al., 2009; Quevedo et al., 2020; Vieira, 2023;
Witt et al., 2012). Sob esse viés, a estimativa da OMS é de que cerca de 30 milhdes de gatos e céaes
vivam em situacdo de abandono no pais, constituindo um risco a populacéo, caso sejam infectados pelo
virus rabico (Portal Correio, 2022). A respeito das variantes antigénicas que mantém o ciclo urbano,
pode-se citar a variante AgV3 em felinos em casos esporadicos, como relatada no caso de raiva humana
que aconteceu no Brasil em 2019 e as variantes caninas AgV1 e AgV2. O tltimo caso descrito por conta
de uma variante antigénica canina em um humano foi em 2015 no estado do Mato Grosso do Sul, em
municipio de fronteira com a Bolivia, segundo o Ministério da Satde (BRASIL, 2019).
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A presenca de variantes antigénicas do virus da raiva, independentemente do ciclo de transmisséo,
demonstra como esta sendo a circulagéo viral no ambiente, considerando um risco a satde publica como
um todo, visto que, 0 ambiente e a salde estdo conectados (Campos et al., 2018). Por isso, torna-se
necessario a intensificacdo da investigacdo epidemioldgica, campanhas massivas de vacinagdo
antirrabica e a implementacdo de planos de contingéncia. Uma evidéncia que comprova a necessidade
e a eficacia desse tipo de trabalho é observada quanto aos resultados oriundos das criacdes dos planos
de contingéncia nas areas de fronteira com a Bolivia e no estado Maranh&o, onde havia a circulacéo das
variantes caninas agV1 e AgV2 (BRASIL, 2022). Logo, por conta de todas essas medidas, observou-se
nas Ultimas décadas uma mudanca no perfil epidemioldgico da raiva, com destaque para a doenca
transmitida por animais silvestres, principalmente pelas variantes de morcegos (variante AgV3), saguis-
do-tufobranco (Callitrhix jaccus) e canideos selvagens (AgV2*), em detrimento dos casos pelas
variantes de cdes domésticos (AgV1 e AgV2). Sob esse contexto, em 2022, foram confirmados 16 casos
de raiva canina e felina. Destes, oito foram por variante de morcego, trés por variante de canideos
silvestres e em cinco casos o0 sequenciamento viral ainda estd em analise (BRASIL, 2022).

Patogenia e manifestagdes clinicas

Em todos os ciclos epidemioldgicos, a transmissdo da doenca ocorre através da inoculacdo do virus
presente na saliva de animais infectados, principalmente por meio da mordedura, podendo ocorrer
também através da arranhadura e lambedura de pele e mucosas por esses animais (Marinho, 2015). As
mucosas S0 permeaveis ao virus rabico, mesmo quando intactas (Carnieli Junior et al., 2009; Jorge et
al., 2010; Leite et al., 2018; Velasco-Villa et al., 2017). Ap6s a sua entrada no organismo, ocorre a
multiplicacdo viral no local onde houve a inoculacdo e, posteriormente, atinge o sistema nervoso
periférico, realizando migracdo centripeta até o sistema nervoso central. Neste, replica-se, causando
encefalite e, a partir dai, se dissemina por migracdo centrifuga para varios érgdos, momento em que
atinge as glandulas salivares, onde também se replica e é eliminado pela saliva, onde se constitui um
risco pela mordida de animais infectados (Alves et al., 2020; Kotait et al., 2009; Morato et al., 2011;
Novais & Zappa, 2008).

A encefalite promovida pelo virus rabico apresenta degeneragdo neuronal da medula espinhal e do
cerebro, tendo como caracteristica mais marcante no sistema nervoso central a formagao de corpusculos
de incluséo no citoplasma das células neuronais, conhecidas como corpusculos de Negri (Andrade et al.
1999). A doenga pode manifestar-se em alguns dias ou até mesmo anos ap6s o contato com o animal
raivoso, porém, com periodo de incubacdo médio, de 45 dias em humanos e de dez dias a dois meses
em cées (Alves et al., 2020; Kotait et al., 2009; Morato et al., 2011; Novais & Zappa, 2008). A varia¢do
no periodo de incubacao esta relacionada a fatores como, por exemplo, a inoculacéo do virus ser proxima
a troncos nervosos, em areas do corpo com alta densidade de terminagdes nervosas, concentragdo das
particulas virais inoculadas, linhagem do virus, espécie agressora idade e estado imunolégico do
hospedeiro (Andrade et al., 1999; Vargas et al., 2019; Vigilato et al., 2013).

A sintomatologia da raiva nos humanos é representada por altera¢cGes de comportamento, sensacéo
de angustia, cefaleia, pequena elevacdo de temperatura, mal-estar e alteracdes sensoriais imprevistas,
relacionadas ao local da mordedura, pois o individuo costuma sentir dor e irritagdo na regido lesionada.
Além disso, observa-se excitacdo, hiperestesia a luz e ao som, dilatacdo das pupilas, aumento da
salivagdo, espasmos nos musculos da degluti¢éo e hidrofobia (Ministério da Satde, 2008). Nos animais,
as manifestacdes clinicas também sdo variaveis, a respeito dos morcegos, pode ocorrer paralisia das asas
e eles podem ser encontrados em locais diferentes do seu habitual (Greene, 2015). Em canideos
silvestres, cdes domésticos, gatos e suinos, ha a predominancia da hiperexcitabilidade, agressividade,
sialorreia, convulsoes, paralisia e ataxia (Alves et al., 2020; Kotait et al., 2009; Quevedo et al., 2020;
Vieira, 2023; Witt et al., 2012). Em herbivoros, de maneira geral, também é observado incoordenacdo
motora, mas hé& a predominancia de sinais clinicos paraliticos, que dificultam a degluticdo e afetam a
mobilidade e em bovinos, a ruminacdo (Santos, 2016).

Estratégias de vigilancia

A vigiléncia da raiva animal no Brasil envolve uma série de acOes realizadas pelo Ministério da
Saude e Ministério da Agricultura, Pecuéria e Abastecimento (BRASIL, 2023), englobando tanto
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medidas relacionadas & saide humana, quanto aos animais e ao meio ambiente, assim, se interligando e
atuando na composicao do conceito de Satde Unica (Aggarwal & Ramachandran, 2020). Os elevados
indices humanos de raiva fizeram com que, além do soro e vacinacdo antirrabica, também houvesse
estimulo para uma politica de vacinagdo em massa de cées, que, por sua vez, acarretou no decréscimo
do namero de casos humanos da doenca a medida que a cobertura vacinal canina e felina aumentava
(BRASIL, 2022; Reichmann et al., 1999). Assim, corroborando para uma ruptura do elo epidemiolégico
de transmissdo da doenga causado pela imunizagdo em massa desses animais (Nieves et al., 1996; Vuta
et al., 2016). Sobretudo, mesmo que isso ocorra até a atualidade e existam politicas publicas, a
preocupacdo atual é com o ciclo aéreo somado ao silvestre, que garante a disseminacao do virus rabico
a outras regides, principalmente em areas isoladas nas quais existam individuos que nao sdo assistidos
e que se encontram expostos ao risco da doenga como habitantes de comunidades indigenas, ribeirinhas,
quilombolas e também as pessoas em situacdo de rua, que podem ter o contato com diversos
reservatorios e estar acidentalmente presente em algum ciclo epidemiolégico (Germano et al., 2016;
Kabad et al., 2020). Um exemplo que comprova isso é observado no ano de 2022 em que foram
notificadas mortes por raiva confirmadas em uma aldeia indigena em Bertdpolis, Minas Gerais,
envolvendo dois adolescentes de 12 anos e duas criangas de 4 e 5 anos (BRASIL, 2022).

Consideragdes finais

No panorama atual do Brasil, evidencia-se que ainda existe uma caréncia no que diz respeito a
assisténcia a populagdes vulneraveis e a vigilancia da raiva em seu ciclo silvestre, desarticulando a viséo
Unica quanto ao perigo do cdo e a importancia de se ter um novo olhar para a mudanca do perfil
epidemioldgico da doenca e a prevaléncia da caracterizagdo antigénica pela variante antigénica trés
dentre os acidentes retrospectivos. Diante desse fator, torna-se necessario a existéncia de novas
pesquisas e trabalhos voltados para essa pauta, analisando pontos de melhora e possiveis resolucdes
dessas dificuldades, com o enfoque na vigilancia epidemiolégica da raiva silvestre no Brasil, junto ao
acompanhamento continuo de animais que se tornam reservatorios, associado ao monitoramento de
alteracfes ambientais, com o intuito de evitar a disseminacao da doencga por contaminagdo secundaria.
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