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RESUMO

O Herpesvirus simplex tipo 1 (HSV-1) é uma zoonose emergente que representa uma séria ameaca a salde
dos primatas neotropicais, especialmente os animais do género Callithrix. Altamente suscetiveis ao virus, esses
animais podem desenvolver quadros clinicos agudos e fatais apds o contato com humanos infectados, mesmo
gue assintomaticos. A transmissdo ocorre por meio da saliva, secrecdes vesiculares ou alimentos
contaminados, sendo possivel também a disseminacédo entre os proprios primatas. Os sinais clinicos incluem
Ulceras orais, distdrbios neurologicos e sintomas sistémicos graves. O diagnostico é realizado por técnicas
como sorologia, imunohistoquimica, PCR e isolamento viral, com destaque para a PCR como método mais
sensivel. Embora o tratamento com antivirais como aciclovir possa prolongar a sobrevida, ndo héa cura eficaz.
O trabalho reforca a importancia de medidas preventivas, como o uso de equipamentos de protecdo por
tratadores e a restricdo de contato humano com primatas, visando a conservacao das espécies e a reducao
dos riscos de transmisséo cruzada.
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ABSTRACT

Herpes simplex virus type 1 (HSV-1) is an emerging zoonosis that poses a serious threat to the health of
neotropical primates, especially those of the Callithrix genus. Highly susceptible to the virus, these animals can
develop acute and fatal clinical conditions after contact with infected humans, even if asymptomatic.
Transmission occurs through saliva, vesicular secretions, or contaminated food, and spread among primates is
also possible. Clinical signs include oral ulcers, neurological disorders, and severe systemic symptoms.
Diagnosis is made using techniques such as serology, immunohistochemistry, PCR, and viral isolation, with
PCR being the most sensitive method. Although treatment with antivirals such as acyclovir can prolong survival,
there is no effective cure. This study reinforces the importance of preventive measures, such as the use of
protective equipment by handlers and the restriction of human contact with primates, aiming to conserve the
species and reduce the risk of cross-transmission.
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INTRODUCAO

Os primatas séo classificados em dois grupos principais: os catarrinos, também
chamados de primatas do Velho Mundo, e os platirrinos, conhecidos como primatas do Novo
Mundo, estes recebem ainda a denominacédo de primatas Neotropicais (Mansfield, 2003). O
Brasil se destaca por abrigar a maior diversidade de primatas Neotropicais do mundo,
apresentando uma elevada quantidade de espécies endémicas (Casagrande, 2007).

Entre os primatas Neotropicais mais conhecidos estdo os representantes do género
Callithrix, popularmente chamados de saguis. Esses pequenos primatas sao considerados
0os menores do mundo (Nowak, 1999). A relacdo entre humanos e calitriquideos tem se

fortalecido ao longo do tempo, j& que muitos sdo mantidos como animais de estimacao, seja



por meio do comércio legal ou ilegal. No entanto, essa proximidade pode favorecer a
transmissao de diversas doencgas (Casagrande, 2007). Enquanto algumas enfermidades
podem ser transmitidas dos animais para 0s humanos, fendmeno denominado
antropozoonose, outras podem ser passadas dos humanos para 0s animais, sendo estas
chamadas de zooantroponoses (De Paula, 2020).

Uma das principais zooantroponoses identificadas em primatas ndo humanos (PNH)
€ a infeccdo pelo Herpesvirus simplex tipo 1 (HSV-1). No Brasil, o primeiro registro dessa
doenca ocorreu em 1989, afetando saguis das espécies C. jacchus (sagui-de-tufo-branco) e
C. penicillatta (sagui-de-tufo-preto), que receberam atendimento no Hospital Veterinario da
FMVZ-USP (Andrade Neto et al.,, 1989). Os primatas do Novo Mundo sao altamente
suscetiveis ao HSV-1 e, ao desenvolverem a infecgdo, apresentam um quadro grave e
potencialmente fatal (Casagrande, 2007). Os casos sdo mais frequentes em saguis-de-tufo-
branco e saguis-de-tufo-preto, pois essas espécies possuem grande proximidade com
humanos, seja pelo fato de serem mantidos como animais de estimagao ou por se adaptarem
bem ao meio urbano e conviverem proximos as pessoas (De Paula, 2020).

Grande parte da populacdo humana tem anticorpos contra o HSV-1, o virus
responsavel pela doenca comumente reconhecida como herpes. A infeccdo pode ocorrer
sem apresentar sintomas ou causar lesdes vesiculares na boca ou labios. O virus é
transmitido por meio da saliva e das secrecdes liberadas por vesiculas e Ulceras, e pode
entrar no organismo de individuos suscetiveis através da pele ou mucosas lesionadas. Além
disso, humanos assintomaticos podem eliminar o virus pela saliva sem perceber (De Paula,
2020).

Os primatas ndo humanos nao contraem o HSV-1 naturalmente, sendo infectados
apenas pelo contato com pessoas. Nos saguis, 0s sinais clinicos variam, mas geralmente
incluem Ulceras na boca, gengiva, palato e lingua, além de distdrbios neurolégicos
(Casagrande et al., 2014). A transmissao ocorre por contato proximo entre humanos e
animais ou pelo consumo de alimentos contaminados com saliva. A infeccdo evolui
rapidamente, sendo considerada aguda. Um aspecto preocupante € que, apos ser
transmitida por humanos, a doenca pode ser repassada entre primatas ou até mesmo atingir
outras espécies ameacadas de extincdo (De Paula, 2020).

No Brasil, o diagnéstico do HSV-1 em primatas é realizado com o suporte de
laboratérios humanos (Hatt et al., 2004). Ainda ndo ha um tratamento especifico para
infeccbes herpéticas em primatas ndo humanos, e ha pouca informacédo detalhada sobre

farmacos e dosagens ideais para esses animais (Casagrande, 2007). Poucos estudos



abordam as enfermidades que afetam os platirrinos, e a maioria das informagdes disponiveis
vem de pesquisas internacionais (Diniz; Costa, 1995). A longa tradicdo de manter esses
animais em zooldgicos, centros de primatologia e criadouros conservacionistas tem
contribuido significativamente para estudos sobre suas doencas e para a conservagao ex
situ das espécies (Casagrande, 2007).

Embora a proximidade entre primatas neotropicais e humanos seja grande, o manejo
desses animais em cativeiro apresenta desafios, especialmente em relagdo a ocorréncia de
doencas infecciosas e parasitarias. Entre essas enfermidades, o HSV-1 representa uma
ameaca significativa para a salde e o bem-estar dessas espécies (Casagrande, 2007).

Diante desse cenario, este trabalho tem como objetivo realizar uma revisédo
bibliogréafica sobre o Herpes simplex tipo 1 em saguis, explorando suas caracteristicas virais,

manifestacdes clinicas e aspectos epidemiologicos.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo de literatura em que se buscou analisar a Herpesvirus
simplex tipo 1 em animais do género Callithrix, apresentando seus aspectos
epidemiologicos, patogenia, sinais clinicos, diagnodstico e tratamento. O levantamento
bibliografico foi realizado de marco a maio de 2025 e revisado em outubro de 2025 e
abrangeu toda a base SciELO e Google Académico. As perguntas investigativas para a
realizagdo da revisédo sistematica foram: “Quais os aspectos clinicos e epidemiolégicos da
doenca?” e “Qual seu mecanismo patogénico?”. Essas perguntas de pesquisa gerou a
seguinte estratégia para busca em bases de dados informatizadas: etiologia, epidemiologia,

patogenia, transmissao, sinais clinicos, diagndéstico e tratamentos.

Os artigos com titulos que se referiam ao tema da revisdo e que estavam disponiveis
na integra foram selecionados nesta etapa. Os resumos destes trabalhos foram avaliados e
0s que atendiam aos critérios de descrever a respeito da doenca, estar escrito em portugués
ou inglés e que foram publicados entre 1989 e 2025 foram escolhidos nesta segunda etapa

de selecao.

Foi realizada a coleta de informacdes desses artigos por meio de leitura exploratéria de cada
um deles, selecionando as informacdes que seriam utilizadas no presente trabalho. Durante
toda a pesquisa, obteve-se total cuidado em citar os autores dos trabalhos que foram

utilizados.



DESENVOLVIMENTO
Etiologia:

Anteriormente, apenas trés espécies de Herpesvirus eram conhecidas em primatas,
sejam eles humanos ou ndo humanos. No entanto, com 0s avancos das técnicas de biologia
molecular, como a reacdo em cadeia da polimerase (PCR), um namero significativo de novas
espécies foi identificado (Cubas; Silva; Catdo-Dias, 2014).

A familia Herpesviridae é classificada em trés subfamilias, de acordo com suas
caracteristicas bioldgicas: Alphaherpesvirinae, Betaherpesvirinae e Gammaherpesvirinae.
Atualmente, j& foram identificadas 39 espécies de Herpesvirus que afetam primatas
humanos e ndo humanos distribuidas entre essas trés subfamilias (Davison; Eberle; Ehlers,
2009).

Os virus pertencentes a subfamilia Alphaherpesvirinae apresentam um amplo
espectro de hospedeiros e replicam-se rapidamente tanto em culturas celulares quanto no
organismo vivo. Eles possuem um longo periodo de laténcia, geralmente permanecendo
inativos nos ganglios sensoriais dos hospedeiros. Além disso, esses virus tém afinidade por
células epiteliais e sédo altamente citoliticos. Em primatas, costumam causar doencas leves
nos hospedeiros naturais, mas podem ser extremamente patogénicos quando infectam
outras espécies. Os Herpesvirus de primatas humanos e ndo humanos estao agrupados em
dois géneros dessa subfamilia: Simplexvirus e Varicellovirus (Cubas; Silva; Catdo-Dias,
2014).

O género Simplexvirus inclui cinco espécies de Herpesvirus que afetam primatas nao
humanos: Ateline herpesvirus 1 (AtHV1), Cercopithecine herpesvirus 2 (CeHV2), Macacine
herpesvirus 1 (McHV1), Papiine herpesvirus 2 (PaHV2) e Saimiriine herpesvirus 1 (SaHV1).
Além disso, existem duas espécies que afetam humanos: Human herpesvirus 1 (HHV1) e
Human herpesvirus 2 (HHV2), também conhecidos como herpes simplex tipo 1 (HSV-1) e
herpes simplex tipo 2 (HSV-2) (Cubas; Silva; Catdo-Dias, 2014).

O HSV-1 pertence a subfamilia Alphaherpesvirinae e apresenta uma estrutura
formada por DNA de fita dupla linear, envolto por um capsideo icosaédrico com diametro
entre 100 e 110 nm, além de um envelope com formato pontiagudo (Rechenchoski et al.,
2017). A infeccao pelo HSV-1 geralmente segue um ciclo composto por trés fases: infeccao
primaria das células epiteliais, laténcia, que ocorre principalmente em neurdnios e reativacao
(Davison; Eberle; Ehlers, 2009).

Tanto primatas humanos quanto ndo humanos podem hospedar suas proprias

espécies de Herpesvirus. Em seus hospedeiros naturais imunocompetentes, esses virus



costumam ser assintomaticos ou causar apenas sintomas leves. No entanto, ao infectarem
primatas de outras espécies, podem provocar doencas graves e até fatais (Cubas; Silva;
Catdo-Dias, 2014).

Epidemiologia:

A epidemiologia do virus herpes simplex tipo 1 revela uma infecgdo endémica global,
com alta prevaléncia. Estudos relatam que aproximadamente um tergo da populagédo mundial
jA apresentou HSV-1 sintomatico em algum momento da vida. O HSV-1 estabelece a
infeccdo priméria em pacientes sem anticorpos contra HSV-1 ou HSV-2 (Saleh; Yarrarapu;
Sharma, 2023).

Primatas ndo humanos ndo séao naturalmente infectados pelo H. simplex adquirindo a
doenca através do contato com humanos. Infec¢des autolimitantes tém sido descritas em
Hylobates lar (gibdes), Gorillagorilla (gorila) e Pan troglodytes (chimpanzés) (Landolfi;
Wellehan; Johnson, 2005; Casagrande, 2007).

Em macaco-da-noite (Aotus trivirgatus e A. nancymae), sagui-de-tufo-branco
(Callithrix jacchus), sagui-de-tufo-preto (C. penicilatta), sagui-de-cara-branca (Callithrix
geoffroyi), macaco-prego (Sapajus apella), macaco-parauacu (Pithecia pithecia), sagui-
cabeca-de-algoddo (Saguinus oedipus) e sagui-de-cara-suja (S. fuscicollis) tem sido
descritos casos letais da doenca (Lefaux et al., 2004; Casagrande, 2007; Gozalo; Montoya;
Weller, 2008).

Transmisséao:

A infeccéo pelo herpesvirus simplex tipo 1 tem sido registrada em primatas mantidos
em zooldgicos, criadouros comerciais e conservacionistas, centros de pesquisa e também
entre saguis domesticados, tal espécie apresenta alta vulnerabilidade ao virus, podendo
desenvolver quadros sistémicos graves e fatais (Hatt et al., 2004).

Relatos indicam que a maioria dos casos ocorre em saguis criados como animais de
estimacdo, onde os proprietarios haviam manifestado lesGes herpéticas labiais poucos dias
antes da enfermidade surgir nos animais. JA& em ambientes como zooldgicos, criadouros e
centros de pesquisa, a transmissdo pode acontecer por meio de alimentos contaminados
oferecidos pelos visitantes ou pelo contato com tratadores (Casagrande, 2007).

Além disso, a propagacdo do HSV-1 entre os proprios saguis é um fator relevante,
visto que todos os individuos de um mesmo grupo tendem a adoecer rapidamente, sugerindo

a possibilidade de transmissao direta entre os animais (Lefaux; Duprez; Tanguy, 2004).



Patogenia:

O virus do herpes simplex tipo 1 (HSV-1) inicia sua replica¢do no local da infeccéo,
gue geralmente ocorre na pele ou mucosas. O processo de infeccao celular comec¢a quando
0 envelope do virus se funde com a membrana das células hospedeiras. Algumas
glicoproteinas presentes na superficie do virus desempenham um papel crucial nesse
mecanismo, permitindo que ele penetre na célula (Hay; Ruyechan, 1992). O fator de
crescimento fibroblastico basico (bFGF) atua como um receptor celular facilitando a entrada
do virus (Kaner et al., 1990).

Uma vez dentro da célula, o capsideo viral e parte do tegumento sao transportados
até a membrana do nucleo celular. O DNA viral, juntamente com algumas proteinas do
tegumento, entra no ndcleo e inicia a replicagdo. Com a multiplicacdo do virus na regiao
inicial da infeccao, ele pode ser transportado de maneira retrégrada ao longo dos neurdnios
para alcancar a raiz do ganglio dorsal, onde se estabelece em estado de laténcia (Zhang;
Liu; Wei, 2017).

Durante esse periodo de laténcia, o virus permanece adormecido e ndo causa
sintomas, podendo reativar-se posteriormente (Rosenberg; Galen, 2017). A reativacao
ocorre quando o organismo € exposto a fatores desencadeantes, como estresse fisico e
emocional, febre, exposicao a radiacéo ultravioleta, lesées nos tecidos ou imunossupressao.
Quando reativado, o virus percorre os neurénios de forma anterograda até atingir células
epiteliais, onde se replica e pode ser transmitido de maneira assintomatica ou através das
lesdes caracteristicas (Kolokotronis; Doumas, 2006).

Primatas Neotropicais, especialmente os saguis, apresentam alta vulnerabilidade ao
HSV-1. Nesses animais, a infeccdo pode evoluir de forma aguda e rapida, levando a um
desfecho fatal (Sanar, 2024).

Sinais clinicos:

Os saguis infectados pelo herpesvirus simplex tipo 1 apresentam sintomas de rapida
evolucdo, geralmente entre 3 e 8 dias. Os sinais clinicos mais comuns incluem letargia,
reducdo do apetite e episddios de convulsbes. Além disso, podem demonstrar
comportamento agressivo, salivacdo excessiva, dificuldades motoras, movimentos oculares
involuntérios (nistagmo), diferenca no tamanho das pupilas (anisocoria), dificuldades

respiratérias, vémito e diarreia (Rensing; Jentsch, 2003).



A infecc@o pode provocar comprometimento neurolégico, e grande parte dos animais
afetados desenvolve lesdes na pele da face, variando de pequenas Ulceras cobertas por
crostas a lesdes extensas com material fibrinoso esbranqui¢cado na mucosa oral e na lingua
(Figura 1). No entanto, alguns individuos podem n&o apresentar sinais visiveis ou sintomas

clinicos, sendo encontrados ja sem vida (Sallés; Vara; Prats, 1997).

Figura 1 — Face de um sagui-de-tufo-preto (Callithrix penicillata) com uma Ulcera coberta
de crostas. B — O epitélio da cavidade bucal e da lingua focalmente ulcerado e
coberto com fibrinas. Fonte: Casagrande et al., 2014).

Diagnostico:

No Brasil, o Herpesvirus simplex tipo 1 € diagnosticado principalmente em saguis,
com auxilio de laboratérios humanos. Essa realidade levanta preocupacdes, pois outras
herpesviroses podem nao estar sendo identificadas corretamente (Hatt et al., 2004).

O virus permanece em estado latente por longos periodos no organismo do
hospedeiro, tornando-se ativo quando ocorre imunossupressao ou transmissao para
espécies mais vulneraveis. Deste modo, surge uma necessidade urgente de meétodos
diagndsticos rapidos e eficazes (Hatt et al., 2004).

Dentre os meios diagnosticos estao:

e Exame sorolégico - A sorologia deve ser interpretada com cautela, pois muitos
primatas podem carregar herpesvirus sem manifestar sintomas. Seu principal
objetivo é identificar animais soropositivos. O teste mais comum € 0 ensaio
imunossorvente ligado a enzima (ELISA), mas outras técnicas, como
imunofluorescéncia indireta (IFI) e fixacdo de complemento (TFC), também podem

ser utilizadas (Cubas; Silva; Catao-Dias, 2014).



e Exame imunohistoquimico - O diagndéstico imunohistoquimico (IHQ) permite a
diferenciacdo do herpesvirus por meio de anticorpos monoclonais aplicados a
fragmentos de tecido obtidos de animais vivos ou necropsiados (Cubas; Silva;
Dias, 2014). De acordo com Cubas; Silva e Catdo-Dias (2014) os anticorpos anti-
HHV-1 e anti-HHV-2 sdo policlonais e podem ser empregados na deteccao de
herpes simplex tanto em humanos quanto em primatas. A combina¢ao do IHQ com
a analise anatomopatoldgica possibilita identificar quais 6rgéos estdo infectados
pelo virus.

e Isolamento viral - O isolamento do virus pode ser realizado em culturas celulares
a partir de swabs de lesdes, amostras sanguineas de animais infectados ou
fragmentos de 6rgaos coletados durante necropsias. O efeito citopético tipico da
infeccdo por Herpesvirus inclui a formagdo de células multinucleadas,
arredondadas e com aparéncia balonosa, além da presenca de inclusdes
intranucleares (Cubas; Silva; Dias, 2014).

e Reacdo em cadeia da polimerase (PCR) - A PCR é atualmente a técnica de eleicdo
para o diagnéstico definitivo da espécie de herpesvirus envolvidas em humanos e
primatas do novo mundo (Casagrande, 2007). O exame possibilita um diagnostico
rapido e € mais sensivel que o isolamento viral classico. Atualmente, varias
espécies de herpesvirus novas tém sido descobertas por meio da PCR utilizando-
se primers de regides bem conservadas do DNA viral, como por exemplo, do gene

da polimerase (Cubas; Silva; Dias, 2014).

Tratamento:

Atualmente, ndo ha um tratamento especifico para infec¢cdes herpéticas em primatas
nao humanos, nem estudos detalhados sobre os farmacos e suas dosagens ideais. Saguis
infectados com Herpesvirus simplex tipo 1 e tratados com aciclovir demonstraram melhora
significativa nas Ulceras epiteliais, conseguindo sobreviver por periodos prolongados de 6,
15, 16 e 23 dias, no entanto, o medicamento ndo conseguiu prevenir a morte causada pela
encefalite (Casagrande, 2007).

O aciclovir € amplamente utilizado no tratamento do Herpesvirus simplex em
humanos, sendo a principal opcao terapéutica. Nos casos de infeccdo disseminada ou
encefalite, sdo necessarias doses mais elevadas e por um tempo prolongado, podendo a

administracao ser feita por via oral ou intravenosa (Lefaux; Duprez; Tanguy, 2004).



Outros antivirais também tém se mostrado eficazes no combate as alfa-herpesviroses
dos géneros Simplexvirus e Varicellovirus em humanos, como o valaciclovir, que apresenta
bons resultados quando utilizado precocemente. Além dele, o ganciclovir tem sido
empregado no tratamento de infec¢cdes herpéticas causadas por HSV-1, HSV-2 e
citomegalovirus (Lefaux; Duprez; Tanguy, 2004).

Para que esses medicamentos possam ser aplicados em PNH, seus protocolos
terapéuticos podem ser adaptados por meio de extrapolacdo alométrica, possibilitando o
ajuste das doses com base em parametros fisiolégicos comparativos (Lefaux; Duprez;
Tanguy, 2004).

Prevencao:

A prevencado da transmisséo do herpesvirus simplex entre humanos e primatas nao
humanos € essencial para evitar desequilibrios e possiveis doencas zoondticas (Cubas;
Silva; Dias, 2014).

Individuos com lesGes ativas devem ser impedidos de interagir com esses animais,
pois algumas espécies, especialmente as do Novo Mundo, sdo mais vulneraveis a infeccao.
Ja profissionais responsaveis pelo manejo desses primatas devem adotar medidas
rigorosas, como o uso de roupas apropriadas, luvas e mascaras, para minimizar os riscos de
contaminacao (Rensing et al., 2003).

Além disso, donos de macacos como animais de estimacdo devem evitar qualquer
forma de contato intimo, principalmente por meio da saliva ou do toque labial, reduzindo a

possibilidade de transmissao do virus (Cubas; Silva; Catdo-Dias, 2014).

CONSIDERACOES FINAIS

Fica evidente que o Herpesvirus simplex tipo 1 representa uma ameaca significativa
a saude dos saguis, sobretudo devido a proximidade desses animais com 0s seres humanos.
A transmissdo da doenca ocorre de forma direta e indireta, tornando essencial o
desenvolvimento de estratégias de prevencédo e manejo adequado.

Além disso, a alta taxa de mortalidade observada nos primatas infectados reforca a
necessidade de pesquisas aprofundadas sobre protocolos de tratamento eficazes,
considerando a auséncia de terapias especificas para esses animais.

Diante desse cenario, € fundamental que medidas preventivas sejam amplamente
divulgadas e adotadas por instituicbes que lidam com primatas ndo humanos, bem como por

individuos que mantém esses animais como pets. A conscientizagdo sobre 0s riscos do
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contato humano com os saguis, aliada ao avanco de estudos epidemiolégicos e clinicos,
pode contribuir significativamente para minimizar o impacto do HSV-1 nessa espécie,

garantindo melhores condi¢des para sua conservacao e bem-estar.
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