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URTO de EBOLA

preocupa cientistas

0 aumento dos casos na Republica Democratica do Congo voltou a deixar o mundo em alerta e preocupa especialistas da
Organizacdo das Nacoes Unidas. Em trés meses, a doenca provocou mais de 2,5 mil 6bitos e avanca de modo acelerado

» |ISABELLA ALMEIDA

atual surto de ebola na Repu-

blica Democrética do Con-

go (RDC) voltou a colocar a

doenca em destaque sob os
olhos da Organizacdo das Nagdes
Unidas (ONU). Segundo a entida-
de, a condicao jé causou mais de 2,5
mil mortes em trés meses e avanca de
“forma exponencial’ Desta vez, o res-
ponsavel pela contaminacéo é o virus
Bundibugyo, para o qual nao ha va-
cinas ou tratamentos especificos.
Assituacdo é agravada por conflitos
armados, deslocamentos popula-
cionais e circulacao de pessoas en-
tre fronteiras, o que dificulta a vigi-
lancia, o atendimento médico e o
controle da transmissdo. Enquan-
toisso, a ciéncia luta para entender
mais sobre o patdgeno e tenta buscar
alternativas para combater o quadro.

Os avancos obtidos contra o vi-
rus ebola, antigamente chamado de
Zaire, desde a grande epidemia da
Africa Ocidental, entre 2014 e 2016,
permitiram desenvolver vacinas e
tratamentos capazes de salvar vi-
das. No entanto, essas ferramen-
tas nao podem ser automaticamen-
te aplicadas ao surto atual, por se tra-
tar de outro agente patogénico.

A discussdo ganha ainda mais im-
portancia diante de uma descoberta
recente, mesmo depois de superar
a fase aguda da doencga, alguns pa-
cientes podem permanecer com o
virus alocado em determinadas re-
gides do organismo. Um estudo pu-
blicado na revista Nature Microbio-
logy investigou justamente como o
ebola consegue se esconder no siste-
ma nervoso central humano.

Uma coalizdo internacional de
pesquisadores e de outras institui-
¢coes utilizou organoides cerebrais hu-
manos para acompanhar a infeccao

durante periodos prolongados. Essas
estruturas tridimensionais, produzi-
das a partir de células-tronco, permi-
tem estudar a interacdo entre virus e
células nervosas em um modelo di-
ferente dos animais de laboratdrio.

Os pesquisadores observaram que
o ebola conseguiu se replicar nos or-
ganoides por até 120 dias. O virus
infectou diferentes células, como
neurdnios e astrocitos, enquanto as
microglias, responséveis por fun-
¢oes imunoldgicas no cérebro, tam-
bém foram atraidas para as areas
doentes e acabaram sendo infec-
tadas. O patégeno se espalhou tan-
to diretamente entre células vizinhas
quanto por meio do brotamento de
novas particulas virais.

Segundo os autores, o resultado é
importante, sobretudo porque indi-
ca uma chamada ‘persisténcia pro-
dutival Em vez de permanecer inati-
vo dentro das células, o virus conti-
nuou capaz de produzir particulas
infecciosas. A resposta imunolégi-
ca também nao foi suficiente para
elimina-lo. Os organoides apresen-
taram aumento de citocinas pré-in-
flamatorias, sugerindo que a perma-
néncia do patégeno pode provocar
uma inflamacao prolongada.

De acordo com a publicacao, es-
se mecanismo pode ajudar a expli-
car complicacoes observadas em
alguns sobreviventes do ebola. Me-
ses apos a infeccao inicial, algumas
pessoas podem desenvolver infla-
macoes que afetam os olhos, as me-
ninges ou o cérebro.

André Bon, coordenador de
infectologia do Hospital Brasilia
e chefe de infectologia da Rede
Américas, afirma que a persistén-
cia do virus ebola durante meses
depois da recuperacdo do paciente
€ bem conhecida. “Liquidos como
0 humor vitreo e o sémen podem

0 responsavel pela contaminacao

atual é o virus Bundibugyo,
ainda sem tratamento especifico:
ciéncia luta contra o tempo

manter o virus vidvel durante me-
ses. Inclusive, existe relato na litera-
tura de transmissao sexual do ebo-
la de um homem para uma mu-
lher através do sémen contamina-
do desse paciente que, justamente,
havia meses estava em recuperacao
apos a infeccdo aguda”

Bon diz ainda que o conhecimen-
to dessas persisténcias é relevante:
“Temos pouco conhecimento sobre
algumas partes da fisiopatologia do
ebola, por conta da localidade onde
a doenga acontece e por nao haver

centros avancados de pesquisa. Mas
achados novos sobre a persisténcia
do virus em outros liquidos ou teci-
dos corporais sao importantes para
entender cada vez mais a doenca’

Genomas defeituosos

0 estudo encontrou ainda alte-
racoes no material genético do ebo-
la durante a infecgao prolongada.
Foram identificados genomas virais
defeituosos e mutacdes que podem
reduzir a capacidade de replicacao

do virus. Algumas dessas mudan-
cas haviam sido associadas a infec-
coes persistentes em humanos, an-
teriormente, enquanto outras ain-
dando tinham sido descritas em so-
breviventes. Os pesquisadores res-
saltam que serd necessario inves-
tigar se essas mutacoes realmente
contribuem para a persisténcia ou
se sdo apenas consequéncias da re-
plicagdo prolongada.

Enquanto a pesquisa busca en-
tender o que acontece depois que
o virus chega ao cérebro, outra

frente cientifica tenta responder a
uma questdo mais imediata: como
tratar pacientes infectados pelo Bun-
dibugyo. Segundo uma publicacdo
feita recentemente na revista Nafu-
re, a Organizacdo Mundial da Saide
priorizou alguns candidatos ao trata-
mento, como os anticorpos monoclo-
nais MBP134 e maftivimab e o antivi-
ral remdesivir, para avaliacio clinica.

O MBP134 chama ateng¢ao por
apresentar, em estudos pré-clinicos,
atividade contra diferentes espécies
de ebolavirus, incluindo Zaire, Su-
dao e Bundibugyo. No entanto, re-
sultados obtidos em laboratério
ndo significam eficAcia comprovada
em pacientes. O atual surto pode ser
uma oportunidade para avaliar o tra-
tamento em condicdes reais.

A profilaxia pds-exposicao tam-
bém aparece como uma prioridade.
O antiviral oral obeldesivir ¢ um dos
candidatos considerados eficientes
para proteger pessoas que tiveram
contato de alto risco com pacientes
infectados. Uma alternativa oral po-
deria ser especialmente ttil em re-
gides onde o acesso a estruturas hos-
pitalares ¢ limitado. O sucesso, entre-
tanto, depende de diagnéstico rapido,
rastreamento eficiente de contatos e
inicio precoce do tratamento.

Eliana Bicudo, infectologista do
Hospital Santa Lucia Norte (HSLN),
avalia que o artigo denuncia muito
bem a lacuna de preparacao glo-
bal para ebolavirus nao-Zaire, es-
pecialmente o Bundibugyo. “A de-
pendéncia de financiamento emer-
gencial é um problema estrutural,
enquanto a industria farmacéutica
tem pouco incentivo para investir
em doencas raras e geograficamen-
te restritas. Além disso, a instabilida-
de politica nos paises afetados dificul-
taaimplementacdo das soluctes pro-
postas), diz a a especialista.

»ENTREVISTA | RACHEL SOEIRO | MEDICA DO MEDICINA SEM FRONTEIRAS

"Ainda sem trat

Em entrevista ao Correio, Rachel
Soeiro, médica com mais de uma dé-
cada de atuacao em contextos huma-
nitarios e emergéncias de satide glo-
bal e profissional do Medicina Sem
Fronteiras, falou sobre as diferencas
entre os surtos de ebola que acon-
teceram entre 2014 e 2016 e a crise
atual. A especialista, que atuou in lo-
co durante a tltima epidemia, disse
que o conflito armado na regido e a
falta de tratamento especifico estao
entre as maiores dificuldades. Ela ava-
liou, ainda, aimportancia da colabo-
racao das comunidades afetadas para
o controle das contaminacdes.

Quais sao, hoje, os principais
desafios para combater o surto
de ebola, especialmente em
regiées com poucos recursos?

Na epidemia que estd acontecen-
do agora, um dos desafios é que ndo
temos tratamento aprovado nem va-
cina para esse virus. Ademais, existe
um sistema de sadde que estd bem
fragilizado. Entéo, hé dificuldade
para dar conta da rotina dos servi-
cos de satide, como o atendimento
de pacientes com doencas cronicas,
gestantes e a vacinacéo. E um siste-
ma que estd sobrecarregado e, agora,
precisa também conseguir dar con-
ta dessa epidemia de ebola. Além de
tudo, nessa regido existe um conflito
armado que dificulta tanto o acesso
dos pacientes aos servicos de saide
quanto o contato dos profissionais as
comunidades, para que possam fazer
0 que n6s chamamos de busca ativa,

que é procurar os casos suspeitos e
pacientes que foram a 6bito e com
suspeita de ebola.

0 que mudou no combate ao
ebola desde os grandes surtos
entre 2014 e 2016 para agora?

Melhoraram muito os cuidados
clinicos. Em 2014 e 2016, nés apren-
demos que era possivel montar um
servigo de terapia intensiva den-
tro de um centro de tratamento de
ebola. Nas primeiras epidemias em
que trabalhamos, nés nao faziamos
o0 que chamamos de tratamento in-
tensivo. Nao faziamos a correcao
dos eletrdlitos, os pacientes se de-
sidratam, perdem muito liquido e
precisam de reposicoes especificas.
Também precisam de alguns medi-
camentos para melhorar a circula-
¢do e o funcionamento cardfaco. Por
outro lado, no final de 2016, tinha-
mos tratamento e vacina aprovados
para aquele virus, agora, para o Bun-
dibugyo, nao temos.

Quais estratégias de prevencao
e controle de surtos tém

se mostrado mais eficazes
atualmente?

A primeira coisa é o que nds cha-
mamos de engajamento comunita-
rio. A comunidade precisa entender
que existe uma doenca que deve ser
notificada o mais rdpido possivel, e
que esses pacientes precisam vir para
um centro de tratamento para serem
isolados. E preciso compreender que,
mais do que nunca, eles vao precisar

Médicos Sem Fronteiras

usar medidas basicas, como lavar as
maos com 4gua e sabao, o que é de-
safiador num contexto em que muitas
vezes ndo ha nem 4gua disponivel.
necessario que saibam que qualquer
suspeita precisa ser comunicada, seja
uma pessoa que morre dentro de ca-
sa sem saber o motivo, ou uma febre
qualquer, que muitas vezes acham
que é malaria, doenca endémica na
regido. A comunidade tem que es-
tar junto. Eles ndo podem esconder
os sintomas, nao podem mascarar
0s Gbitos, sendo isso dificulta muito
o controle da epidemia.

Como os avancos cientificos
permitiram o desenvolvimento
da vacina contra o ebola e como
estao sendo desenvolvidas
novos imunizantes para os
outros patogenos da doenca?

Em 2014 e 2016, as organiza-
coes internacionais fizeram um
apelo a comunidade internacio-
nal para que a gente pudesse ter
vacinas e tratamentos disponiveis.
Houve uma mobilizacao de recur-
sos e de parcerias entre institui-
coes académicas e grandes labo-
ratérios, para que pudéssemos ter

o desenvolvimento desses imuni-
zantes. As clinicas de Médicos Sem
Fronteiras, na época, receberam al-
guns estudos clinicos; outros luga-
res também. Com o novo virus, esta
acontecendo o mesmo. Existem al-
guns acordos para que comecem a
ser feitos estudos clinicos, para que
agente entenda se o que existe hoje
de vacina e tratamento poderia ser
também eficaz para esse patdgeno.

Quais sao os principais
obstaculos para ampliar o
acesso as vacinas contra o ebola
nas regioes afetadas?

Hoje, o estoque de vacina para o
virus do ebola estd concentrado nos
Estados Unidos. Caso haja uma no-
va epidemia do virus ebola, o antigo
virus Zaire, teria que ser negociado
com os Estados Unidos para que es-
sas doses de imunizantes e de trata-
mento sejam disponibilizadas para
o pais onde estiver acontecendo o
surto. O que temos de desafio € is-
$0: ndo existe investimento em pes-
quisa e desenvolvimento para que a
gente tenha vacina e tratamento dis-
poniveis para todos os virus que cau-
sam a doenca de ebola. Assim como
também nao hé, por exemplo, formu-
lacoes pedidtricas dos medicamentos
que a gente tem hoje.

Como a experiéncia acumulada
contra o ebola entre 2014 e 2016
pode contribuir no surto atual
da doenca? Ha chances de se
espalhar pelo mundo?

amento e sem vacina"

A experiéncia acumulada é prin-
cipalmente em relacdo a garantir que
os outros servicos de satide mante-
nham o funcionamento. E preciso
treinar equipes que atuam em ou-
tras areas, para que elas também
orientem os pacientes de que, em
caso de suspeita, eles devem pro-
curar um centro de tratamento
de ebola. Os profissionais de sau-
de precisam estar capacitados em
termos de paramentacao, de como
vao usar os equipamentos de pro-
tecao. Também aprendemos muito
sobre o manejo clinico. Hoje a gen-
te sabe que é possivel oferecer tera-
pia intensiva dentro de um centro
de tratamento de ebola. Em relacao
aorisco, ele é muito pequeno. E uma
doenca que estd contida e, por isso,
muito importante garantir que essa
epidemia seja controlada dentro do
territorio o quanto antes.

Olhando para os proximos
anos, quais avancos no
combate ao ebola vocé
considera mais importantes
de serem conquistados na
sadde pdblica?

Sao trés pilares, vacina, diagnos-
tico precoce — entdo é importante
um teste rapido que possa ser uti-
lizado na hora que o paciente che-
ga com sintomas — e o tratamen-
to. No entanto, vacina, diagnosti-
co e tratamento nao serdo eficazes
se a comunidade nao estiver junto.
Entdo, o pilar dessa resposta é ter a
comunidade conosco. (IA)



