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Resumo 

 

Objetivos: Esta revisão tem como objetivos atualizar os conhecimentos sobre a Doença 

do Vírus Ébola (DVE) e sobre os recentes avanços nos métodos de diagnóstico, 

tratamento e prevenção. 

Métodos: Foi realizada uma revisão de literatura, utilizando as seguintes bases de 

dados: ISI Web of Knowledge, Pubmed, IRIS, SCOPUS e os sites do CDC e da OMS. 

Adicionalmente, foram incluídos artigos e relatórios referenciados na pesquisa 

bibliográfica de base e notícias consideradas relevantes.  

Resultados: O vírus Ébola, endémico em algumas regiões de África é responsável por 

uma forma grave de febre hemorrágica no homem e os morcegos são provavelmente o 

seu reservatório natural. É um vírus extremamente virulento e de fácil transmissão pelos 

fluidos corporais. A complexa fisiopatologia da doença, caracterizada pela 

imunossupressão e estímulo de uma intensa resposta inflamatória, resulta numa 

síndrome semelhante ao choque séptico. O seu diagnóstico é difícil, devido à 

sintomatologia inicial que mimetiza outras doenças. Apesar das altas taxas de 

mortalidade que podem ascender aos 90%,  não existe profilaxia (química ou vacinal) 

ou tratamento eficaz. Encontram-se em desenvolvimento duas vacinas e terapias 

experimentais para a prevenção e tratamento da DVE. 

Conclusão: Apesar de ser um vírus conhecido há cerca de 40 anos, o escasso 

conhecimento entretanto obtido e o desinteresse das entidades governamentais de países 

envolvidos justificam o estado de emergência que se vive atualmente em relação a este 

agente infecioso. Apenas a coordenação de múltiplas entidades e o empenho efetivo da 

comunidade internacional facilitará o seu controlo e prevenção eficaz. 

 

 

Unitermos: vírus Ébola, epidemiologia, fisiopatologia, tratamento, negligenciada 
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Abstract  

 

Objectives: This review aims to provide an overview of Ebola Virus Disease (EVD) for 

clinicians and summarizes recent advances in diagnosis, treatment and prevention. 

Methods: We performed a literature review. ISI Web of Knowledge, Pubmed, IRIS, 

SCOPUS, CDC and WHO websites´s were our main data sources. Additional articles, 

and reports found in the references of the selected ones, pertinent news were also 

included.  

Results: The Ebola virus, endemic in some regions of Africa is responsible for a severe 

form of hemorrhagic fever in humans, and bats are considered its natural reservoir. It is 

an extremely virulent virus and easily transmitted by body fluids. The disease´s 

complex pathophysiology, characterized by immunosuppression and stimulation of an 

intense inflammatory response, results in a syndrome resembling a septic shock. The 

early clinical presentation overlaps with other infectious disease, opening differential 

diagnosis difficult. Despite the high mortality rates that can amount to 90%, there is no 

prophylaxis (chemical or vaccine) or effective treatment. Experimental therapies and 

promising vaccines are being developed for prevention and treatment of EVD. 

Conclusion: Despite being known for more than 40 years, scarce knowledge obtained 

meanwhile and the lack of interest of the authorities justifies the present situation of 

global emergency of such neglected infections disease. Only the coordination of 

multiple entities and the effective commitment of the international community will 

facilitate their control and effective prevention. 

 

 

Key words: Ebola virus, epidemiology, pathophysiology, treatment, neglected 
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Introdução  

 

O vírus Ébola causa a Doença do Vírus Ébola (DVE) ou simplesmente Ébola, 

em humanos e primatas não humanos (PNHs).
1
 O Ébola também é designado por febre 

hemorrágica, um termo geral atribuído a um grupo de doenças graves associadas a 

hemorragias e causada por vários vírus, no qual o vírus Ébola se inclui.
2 

 

Foi identificado pela primeira vez em 1976, durante um surto no Zaire 
3
, e desde 

então cinco espécies foram isoladas: Zaire Ebolavirus (ZEBOV), Sudan Ebolavirus 

(SUDV), Bundibugyo Ebolavirus (BDBV) Tai Forest Ebolavirus (TAFV) e Reston 

Ebolavirus (RESTV). A taxa de mortalidade do Ébola varia entre 40% e 90%, conforme 

a espécie em questão.
4 

Desde a sua descoberta, alguns surtos esporádicos ocorreram entretanto, na 

África Central. Contudo, desde Março de 2014, os países da costa africana ocidental 

(Guiné, Serra Leoa e Libéria) atravessam o maior e mais severo surto de Ébola até então 

reportado
. 5 

Em 8 de Agosto de 2014, a Organização Mundial de Saúde (OMS) declarou 

o surto na África Ocidental como uma emergência global de saúde pública. 
6 

 

O Ébola apresenta um período de incubação que varia entre 2 e 21 dias. 

Inicialmente, o doente manifesta sinais e sintomas de gripe que rapidamente progridem 

para hemorragias, choque e falência multiorgânica.
5
 A sua patofisiologia caracteriza-se 

por uma intensa resposta inflamatória, seguida por insuficiência do sistema imunitário, 

alterações vasculares e da coagulação.
5, 7

 O Ébola devido à sua elevada virulência, alta 

taxa de mortalidade e facilidade de transmissão pelos fluidos corporais, é considerado 

como um agente de bioterrorismo de categoria A pelo Centers for Disease Control and 

Prevention (CDC) e pelo  National Institute of Allergy and Infectious Diseases 

(NIAID).
8, 9

  

Não há nenhum protocolo profilático eficaz para o Ébola. O tratamento 

disponível resume-se a cuidados paliativos, com alívio sintomático e medidas de 

suporte. Algumas vacinas e fármacos mostraram ser bons candidatos e parecem ser 

promissores no futuro. Desse modo, a prevenção é fundamental e a DVE deve ser 

reportada ao National Notifiable Disease Surveillance System (NNDSS). As medidas 

mais eficientes para controlo da propagação da doença envolvem o isolamento dos 
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indivíduos infetados e procedimentos médicos de contenção, de modo a evitar a infeção 

dos profissionais de saúde.
10, 11

 

Apesar de quatro décadas de existência documentada do vírus e de valores de 

mortalidade que podem ascender aos 90%, não existe ainda nenhum tratamento efetivo 

para o Ébola, podendo esta doença ser considerada uma doença tropical negligenciada.  

A presente revisão tem como objetivos contextualizar os surtos de Ébola, desde 

a sua descoberta aos tempos atuais, descrever a biologia do vírus, atualizar os 

conhecimentos sobre a fisiopatologia da doença e métodos de diagnóstico, elencar as 

opções terapêuticas em curso e as medidas de prevenção.   

 

Espécies do vírus Ébola 

O vírus Ébola pertence à família Filoviridae e ao género Ebolavirus. O vírus 

Ébola é classificado em 5 espécies: Zaire Ebolavirus (ZEBOV), Sudan Ebolavirus 

(SUDV), Bundibugyo Ebolavirus (BDBV), Tai Forest Ebolavirus (TAFV), vindos de 

África e o Reston Ebolavirus (RESTV), originário da Ásia. As 5 espécies diferem entre 

si em 40% da sequência de aminoácidos.
1, 4, 7 

Todas as espécies originárias de África causam DVE em humanos e primatas 

não humanos (PNHs).
12

 A única espécie não originária de África, o Reston Ebolavirus 

foi isolado pela primeira vez em macacos (Macaca fascicularis), importados das 

Filipinas para uma unidade de quarentena em Reston, Estados Unidos, em 1989. Em 

2008, foi reisolado de macacos cynomolgus e pela primeira vez, em porcos das 

Filipinas.
13, 14

 Anticorpos anti- RESTV foram detetados no soro de criadores de suínos 

das Filipinas, mas que não manifestaram sintomas clínicos; até ao presente, nunca foi 

reportado nenhum caso de DVE em humanos. Contudo, a infeção provocada pelo 

RESTV pode ser fatal em macacos cynomolgus e em roedores.
14  

Dentro dos casos de DVE em humanos, 90% são atribuídos ao ZEBOV e 

SUDV. O ZEBOV, SUDV e BDBV são responsáveis por surtos em humanos, com 

diferentes taxas de mortalidade: de 80 a 90%, 40 a 60% e 40%, respetivamente. 

Relativamente ao TAFV é apenas conhecido um caso de infeção em humanos, mas que 

não foi fatal.
1, 4, 7  
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Revisão dos surtos de Ébola 

O vírus foi reconhecido pela primeira vez próximo do rio Ébola, que atravessa a 

região de Yambuku no Zaire, de onde resulta o seu nome. 
3
 

O vírus Ébola foi identificado em humanos em 1976, correspondente a duas 

espécies diferentes, o Sudan Ebolavirus (no Sudão) e o Zaire Ebolavirus (no Zaire). 
3, 15 

No Sudão, julga-se que um trabalhador tenha sido infetado por um morcego 

insetívoro, tendo a doença sido disseminada a partir de contacto pessoal nos hospitais de 

duas cidades. No Zaire, pensa-se que o vírus contraído por um professor, seja 

proveniente de carne fresca de antílope e macaco consumidas algumas semanas antes. 

Também aqui, a disseminação na população aconteceu a partir do hospital da cidade. 

Mais tarde, já na década de 90, este vírus surge relacionado com a prática de cerimónias 

fúnebres e com a caça de PNHs.
16, 17 

A terceira espécie do vírus, Tai Forest Ebolavirus, surge em 1994 na Costa do 

Marfim, após 15 anos sem surtos reportados de Ébola. Este vírus foi relacionado com a 

autópsia de um chimpanzé, tendo sido detetado apenas um único caso numa etologista 

suíça.
13, 16-18 

Na cronologia, da descoberta até à década de 90 (fig.1), constata-se que, excepto 

um caso de contaminação laboratorial em Inglaterra e outro na Rússia, os surtos foram 

detetados maioritariamente nas regiões do Zaire/ República Democrática do Congo 

(RDC), Sudão e Gabão.
13, 16-19

 Neste período, registaram-se 703 mortes num total de 

1.105 casos, correspondendo a uma taxa de mortalidade de ~64%.
 13 

A quarta e última espécie do vírus em humanos surgiu em 2007 em Bundibugyo, 

no Uganda tendo sido denominada de acordo com o local.
13, 17 

Na década de 2000 (fig.1), com excepção de um caso de contaminação 

laboratorial na Rússia, apenas quatro países foram atacados pelo vírus - Uganda, a 

República do Congo, Gabão e Sudão, com 777 mortes registadas, num total de 1.253 

casos (taxa de mortalidade de 62%).
13, 17 

Desde 2010, os países mais atingidos pelo vírus, foram novamente o Uganda e a 

República do Congo, com um total de 120 casos e 70 mortes (58.3% de mortalidade).
13 

O caso índice nos surtos, não é frequentemente identificado, mas tipicamente 

inicia-se por um ou poucos casos de transmissão zoonótica, que subsequentemente se 
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prolongam por cadeias de transmissão intra-familiar e associado a unidades de saúde 

(nosocomial).
20, 21

 

Em 23 de Março de 2014, a OMS anunciou um novo surto de Ébola, provocado 

pela espécie ZEBOV. Iniciado no fim de 2013, na localidade de Gueckedou, na 

República da Guiné; disseminou-se muito rapidamente aos centros urbanos dos países 

vizinhos, Libéria e Serra Leoa.
5, 22

 Num período de poucos meses, foram diagnosticados 

alguns casos esporádicos também no Senegal, Nigéria, Mali, bem como no Reino 

Unido, Estados Unidos e Espanha. Os surtos de Ébola nestes últimos países estão 

oficialmente cessados.
23

 No atual surto, o número combinado de casos reportados 

(24743) e de mortes (10216) é maior que a soma de todos os surtos anteriores.
23

 

 

Reservatório e transmissão do vírus 

Têm-se levado a cabo múltiplos estudos com o intuito de esclarecer o 

reservatório natural dos Filovirus. Foram detetados altos títulos de anticorpos anti- vírus 

Ébola (por serologia) em morcegos da fruta e insetívoros. O fato dos morcegos ficarem 

infetados e serem capazes de disseminar o vírus, sem ficarem necessariamente doentes 

sugere que sejam o seu reservatório natural. Tal hipótese é plausível pelo fato de os 

morcegos serem frequentemente caçados e consumidos em África. Estudos com o 

Marburgvirus também suportam essa hipótese. Contudo a via de transmissão dos 

morcegos aos humanos e PNHs, assim como os fatores que facilitam este processo não 

estão ainda suficientemente esclarecidos.
18, 24, 25 

Segundo a OMS, o Ébola é uma zoonose transmitida, pelo contato direto com a 

carne ou fluidos corporais do reservatório do vírus (morcego da fruta) e de animais 

selvagens infetados com o vírus, que são encontrados doentes ou mortos na floresta
5
 

Acredita-se não ser possível a transmissão entre humanos por via aérea; esta forma de 

transmissão do vírus, é teoricamente muito improvável. De fato, a taxa de mutação 

desde a sua descoberta é constante e não existem evidências significativas que este se 

torne mais contagioso e mais facilmente disseminável. Para isso, seria preciso que o 

vírus sofresse milhares de mutações ao longo de um largo período de tempo. 
26

 No 

entanto, foi observado que os suínos , cuja infeção afeta principalmente o trato 
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respiratório, infetaram letalmente PNHs, sem contato direto, sugerindo assim uma 

possível transmissão do vírus por aerossóis.
4 

  

O ZEBOV provocou infeção em animais domésticos, como cães e suínos, mas 

sem causar doença grave. Revela-se assim outro potencial perigo do vírus, pela 

capacidade de infetar animais domésticos sem causar doença, podendo no futuro 

tornarem-se reservatórios e ocorrer um novo tipo de transmissão zoonótica em 

humanos.
4, 14 

A transmissão entre humanos ocorre por contato direto (através das mucosas e 

abrasões da pele) com o sangue, órgãos e fluidos corporais de pessoas infetadas ou com 

superfícies contaminadas com esses fluidos.
1, 5, 22 

A transmissão através da pele intata é 

considerada pouco provável, mas não pode ser completamente descartada.
1
  

 

A biologia do vírus Ébola  

 O vírus Ébola é um vírus filamentoso de 18.9 Kb, constituído por uma cadeia 

simples senso- negativa de RNA (ssRNA), com rearranjo helicoidal. O RNA genómico 

codifica 7 proteínas estruturais: [ glicoproteína major (GP), glicoproteína minor (VP30), 

proteínas da matriz (VP40 e VP24), nucleoproteína (NP), fosfoproteína VP35  e a 

polimerase vírica (L)] e duas não estruturais [glicoproteínas secretadas (sGP) e 

glicoproteínas pequenas e solúveis (ssGP)]. A glicoproteína GP e a proteína da matriz 

VP40 são os componentes do invólucro vírico que rodeia a nucleocapside. Por sua vez, 

a nucleocapside é constituída pelo ssRNA, pela NP, pelas proteínas estruturais VP24, 

VP30,VP35 e pela polimerase vírica (Fig. 2); formam o complexo ribonucleoproteico 

(RNP), essencial na transcrição e replicação vírica. 
7, 27, 28

 O NP é o componente mais 

abundante da nucleocapside, com íntima ligação ao genoma vírico. Foi demonstrado 

pela primeira vez, que o NP é constituído por dois domínios: um domínio hidrofóbico 

(N-terminal) e um hidrofílico (C-terminal). O C- terminal é um determinante antigénico 

importante, com uma baixa conservação da sequência de aminoácidos entre as 5 

espécies do Ebolavirus.
28 

 

A glicoproteína GP encontra-se dispersa na superfície do invólucro vírico com 

uma conformação funcional trimérica. É composta pelos heterodímeros GP1 (uma 

proteína extracelular) e GP2 (uma proteína ancorada à membrana), ligados por pontes 
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dissulfito. A GP1 é constituída por um peptídeo sinalizador, 2 domínios exteriores 

glicosados: o domínio mucin-like e o domínio glycan cap, que recobrem o domínio de 

ligação ao receptor (RBD), protegendo-o da ação de imunosupressores (Fig 3.). O GP2 

tem como componentes peptídeos fusionais, um N- terminal heptad repeat (NHR), um 

C-terminal heptad repeat (CHR) e um domínio transmembranar (TM) (Fig. 3). 
10, 29

 A 

entrada dos Filovirus nas células hospedeiras envolve três fases: adesão celular, 

endocitose e fusão de membranas celulares. O GP tem um papel essencial nessa 

entrada.
30 

O GP1 é responsável pela ligação a diferentes alvos da célula hospedeira: 

lectinas tipo-C (DC- SIGN, L-SIGN), recetores tirosinase-cínase da família TAM 

(Tyro3/Axl/Mer), α5β1-integrina e o domínio -1 de mucina das imunoglobulinas T 

(TIM-1). 
31 

O virião sofre endocitose e é transportado para endossomas maduros, onde o 

GP1 é clivado pela ação das protéases endossómicas catepsina L e B, expondo o RBD. 

O RBD interage com o recetor endossomal Niemann-Pick C1 (NPC1). 
31, 32

 Foi 

demonstrado que o NPC1 é fundamental na entrada dos Filovirus e parece ter um 

importante papel na fusão entre a membrana vírica e a membrana da célula 

hospedeira.
32

 Na sequência, peptídeos fusionais do GP2 inserem-se na membrana 

endossómica, são formados hexâmeros entre o NHR e CHR, o que induz a fusão de 

membranas. Depois, o RNA vírico e o RNP são libertados para o citoplasma, onde 

ocorrem os fenómenos de transcrição, replicação e tradução de proteínas.
 10, 29, 33

 

O principal produto da transcrição do gene GP é a glicoproteína secretada (sGP), 

que é libertada em grandes quantidades durante a infeção pelas 5 espécies do vírus e 

detetada no soro dos hospedeiros. A sGP é sintetizada como uma proteína percursora 

(pré-sGP) que após sofrer uma clivagem proteolítica, por protéases como a furina gera 2 

monómeros: a sGP e um pequeno Δ- peptídeo. É sugerido que a sGP participa num 

mecanismo de subversão antigénica; funciona como um isco e assim compromete a 

ligação dos anticorpos neutralizantes em circulação à glicoproteina de superfície GP. O 

Δ- peptídeo, ao contrário da sGP, é retido na célula por um longo período, antes de ser 

libertado para o meio extracelular: foi demonstrado que no meio extracelular, impede a 

entrada dos Filovirus e previne a superinfecção dos alvos celulares, embora o 

mecanismo não esteja esclarecido.
27, 29 

 Os fenómenos de replicação vírica ocorrem no citoplasma da célula hospedeira, 

enquanto a montagem e libertação das novas partículas víricas decorre na membrana 
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citoplasmática. As proteínas da matriz VP 24 e principalmente a VP40, que apresentam 

grande afinidade para as membranas celulares, desempenham um papel fundamental na 

montagem e libertação do vírus na célula hospedeira.
10

 

A proteína VP40 é a proteína mais abundante do vírus e na ausência das outras 

proteínas constituintes do vírus tem a capacidade de produzir partículas vírus-like 

(PVLs) em células humanas, parecendo-se em tudo com os viriões de Ébola.
34

 A 

primeira estrutura cristalina do VP40 sugere que fosse um monómero, com dois 

domínios distintos importantes na interação com a membrana plasmática. 
35

 Estudos 

recentes sugerem porém que a VP40 é um dímero, com um domínio N-terminal (DNT) 

que regula a dimerização e um domínio C-terminal (DCT) que permite a ligação à 

membrana e a oligomerização.
34

 A ligação à membrana plasmática provoca um 

rearranjo estrutural na proteína VP40: os dímeros passam a adotar uma conformação 

hexomérica linear. Uma terceira estrutura derivada da VP40 é um octâmero em forma 

de anel. As três estruturas têm diferentes funções na vida do ciclo celular do vírus: os 

dímeros permitem a ligação à membrana celular, a estrutura hexamérica participa na 

montagem da matriz vírica e o octâmero estabelece ligações com o RNA vírico, 

essenciais para a regulação da transcrição vírica. A VP40 é pois uma proteína 

multifuncional que ao desempenhar vários papéis no ciclo de vida do vírus, ilustra bem 

como um vírus constituído por um genoma pequeno consegue assegurar as suas 

distintas funções essenciais, com um pequeno número de proteínas. A plasticidade da 

VP40 torna-a um bom alvo terapêutico para o desenvolvimento de antivíricos.
36 

 

Patofisiologia, manifestações clínicas e diagnóstico 

A patofisiologia do Ébola não está ainda bem esclarecida devido à dificuldade 

em realizar estudos clínicos nas condições dos surtos, pelo que muito da informação 

sobre a patogenia do vírus é obtida a partir de ensaios laboratoriais. Uma das 

caraterísticas comuns da infeção pelos Filovirus é o longo intervalo temporal entre os 

casos iniciais da doença e a identificação do agente, atrasando consequentemente a 

implementação de medidas de controlo adequadas. Tal resulta na perpetuação da cadeia 

de transmissão pessoa-pessoa, na comunidade e nos hospitais.
21 
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Os Filovirus penetram no organismo através das mucosas, abrasões na pele ou 

injeções acidentais.
30

 Vários mecanismos fisiopatológicos explicam como a infeção 

provocada pelo vírus Ébola causa uma grave febre hemorrágica. Por um lado, a 

glicoproteina GP e outras proteínas da matriz vírica tem um efeito tóxico direto nas 

células, destruindo-as. Por outro lado, as interações entre o vírus e o sistema imunitário 

do hospedeiro contribuem para o seu desenvolvimento. 
37 

As células apresentadoras de 

antigénios (CAAs) como macrófagos, monócitos e células dendritícas são as primeiras 

células a serem infetadas pelo vírus.
37, 38 

O vírus replica-se rapidamente e novas cópias 

são libertadas para o fluido extracelular. 
39 

As proteínas VP24 e VP35 provocam a 

desregulação funcional das CAAs, impedindo-as de apresentar antigénios às células T 

naive. A VP24 e a VP35 bloqueiam a resposta antivírica tipo I dos interferões (IFN). A 

VP35 também provoca a inibição de moléculas co-estimuladoras (CD4, CD80, CD86 e 

sistema de histocompatibilidade tipo II) e a maturação das células dendríticas. 
27, 40 

       

A perda da função das CAAs causa apoptose massiva de linfócitos; contudo estes não 

são infetados pelo vírus. 
40 

Paralelamente, as células infetadas libertam uma grande 

quantidade de citocinas e quimiocinas pró-inflamatórias, incluindo as interleucinas IL-

1β , IL-2,IL-6, IL-10, o fator de necrose tumoral (TNF-α), a proteína quimiotática dos 

macrófagos 1 (MCP-1) e óxido nítrico (NO).
27

 A resposta inflamatória sistémica 

provoca febre e o recrutamento de mais CAAs para o local da infeção; tal resulta na 

disseminação das células infetadas para órgãos linfoides secundários, pulmões, fígado e 

outros lugares de replicação vírica. 
30, 37, 38

 A necrose hepatocelular diminui a síntese de 

fatores de coagulação e proteínas plasmáticas que em conjunto com o TNF-α sintetizado 

pelos macrófagos, parece explicar as alterações graves de coagulação observados na 

infeção pelo Ébola. 
41 

O atingimento das glândulas suprarrenais provoca uma depleção 

de sódio, hipotensão secundária e hipovolémia. Não se sabe se a disfunção no trato 

gastrointestinal (vómitos, diarreia e hemorragias) resulta do efeito direto da replicação 

vírica e/ou das citocinas circulantes. Apesar da lesão direta dos órgãos, a gravidade da 

doença deve-se em muito à resposta inflamatória descontrolada que provoca um 

aumento da permeabilidade vascular, da vasodilatação e uma perda da função 

endotelial. Tal resulta, em uma disfunção multiorgânica e numa síndrome semelhante ao 

choque séptico, que em última instância é fatal.
38, 40 
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O período de incubação do Ébola varia de 2 a 21 dias 
5
; é distinto entre as 

diferentes espécies do vírus 
42

 e depende também do tipo de transmissão (6 dias para 

transmissão percutânea, 10 dias para a de contato).
43 

Os indivíduos assintomáticos, 

ainda no período de incubação, não são contagiosos. Contudo os indivíduos 

sintomáticos albergam o vírus no sangue e outros fluidos corporais e as medidas de 

isolamento necessárias têm de ser tomadas e os profissionais de saúde notificados. 
44

 

Inicialmente, os doentes manifestam sintomas de gripe, como febre, fadiga, cefaleias, 

mialgias, odinofagia.
5
 Posteriormente, verifica-se um atingimento multissistémico, com 

envolvimento dos sistemas gastrointestinal, respiratório, neurológico e vascular.
38, 45

 

Manifestações hemorrágicas (petéquias, hematomas, hemorragia nas mucosas e nos 

locais de punção venosa, melenas, hemoptises) podem ser observadas no pico da 

doença. Pode se desenvolver um rash macupapular difuso e não pruriginoso, na face 

tronco e braços, 5 a 7 dias após o início dos sintomas, seguido geralmente por 

descamação nos sobreviventes.
46, 47

 Um desafio do diagnóstico do Ébola, é o fato de 

mimetizar outras doenças como malária, febre tifóide, dada a sua sintomatologia inicial 

não específica.
48

 Também é difícil a distinção entre a DVE e outras febres 

hemorrágicas, endémicas nas mesmas regiões.
49 

Segundo o CDC, deve ser considerado 

um caso possível de Ébola se presentes os seguintes dois critérios: 1- presença de febre 

ou sensação subjetiva da mesma ou sintomas como cefaleias, astenia, mialgias, vómitos, 

diarreia, dores abdominias e hemorragias inexplicáveis; e 2-apresentar risco 

epidemiológico, nos 21 dias precedentes ao início dos sintomas. Por risco 

epidemiológico entende-se por exemplo ter viajado para um país alvo da disseminação 

rápida do vírus, ter contatado com um doente sintomático com Ébola ou com animais 

infetados com o vírus.
50, 51 

A confirmação diagnóstica do Ébola envolve a deteção de 

sequências do RNA vírico por reação inversa da polimerase em cadeia (RT- PCR), ou 

pesquisa de antigénios víricos por ensaio imunoenzimático (ELISA) no sangue e fluidos 

corporais. O vírus só atinge níveis detetáveis no sangue 3 dias após o início dos 

sintomas. A determinação da IgM é pouco sensível para o diagnóstico precoce, mas é 

útil para monotorizar a resposta imune do doente. 
52, 53

 Tais testes de diagnóstico 

exigem laboratórios de referência, pessoal treinado e demoram entre 12 a 24 horas, pelo 

que seria muito importante poder dispor de testes rápidos de diagnóstico.
54

 A 19 de 

Fevereiro de 2015, a OMS aprovou a utilização do ReEBOV™ Antigen Rapid Test Kit® 
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(Corgenix Medical Corporation, Broomfield, USA) nos países afetados pelo Ébola. É 

um teste de deteção qualitativa do antigénio VP 40 do ZEBOV por imunocromatografia, 

com resultados em 15 minutos; existe uma sensibilidade de 92 % em doentes infetados 

com o Zaire Ebolavirus. 
55 

O período de convalescença é longo sendo marcado por astenia, extensa 

descamação da pele e perda de cabelo devido à necrose das glândulas e outras estruturas 

da pele provocada pelo vírus.
56

 Durante a recuperação, a formação de imunocomplexos 

é responsável por artralgias agudas.
37 

O doente continua infetado enquanto o seu sangue 

e os fluidos corporais, contiverem o RNA vírico.
5  

É importante realçar que o vírus pode 

persistir em alguns fluidos corporais, como o sémen e leite materno, mesmo após não 

ser detetável no sangue.
57, 58  

A resposta imunológica nos doentes infetados com Ébola não está ainda bem 

caraterizada. Os doentes que sobrevivem geralmente melhoram na segunda semana após 

início da doença 
39

,enquanto os casos fatais são caraterizados por sintomas e sinais 

iniciais mais graves que progridem para falência multiorgânica; morrem tipicamente na 

segunda semana.
59, 60 

Foi demonstrado que os sobreviventes à infeção apresentavam 

uma resposta IgM, 2 dias após o aparecimento dos sintomas e uma resposta IgG, 5 a 8 

dias após a instalação de sintomas. Por outro lado, nos casos fatais parecia haver uma 

ausência de resposta IgG e só 30 % desses doentes desenvolveram uma resposta 

IgM.
59,61  

 

Atitudes terapêuticas 

        Não existe ainda um tratamento eficaz para o Ébola. O tratamento atual é 

meramente de suporte, envolvendo medidas de controlo da febre, da dor e de infeções 

secundárias, bem como fluidoterapia e tratamento da insuficiência renal.
10, 11 

  

Os primatas não humanos são o modelo animal padrão para o estudo do vírus e 

para pesquisas terapêuticas na DVE. Todavia, as implicações éticas exigem 

habitualmente a realização de estudos preliminares, em animais de pequeno porte 

(modelo de ratos imunodeficientes, cobaios e hamsters), com evidência de sucesso.
62

 

No entanto, devido à severidade e magnitude do surto atual, a OMS declarou que é 

eticamente lícito, a utilização de fármacos experimentais para a prevenção e tratamento 
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do Ébola em humanos. 
63

 As investigações em curso no âmbito de tratamentos para o 

Ébola incluem ZMapp, TKM-Ebola, BCX-4430, antivíricos (brincidofovir e favipiravir) 

, transfusões de plasma de sobreviventes e oligómeros morfolino fosforodiamidatos 

(POMs).
11, 62, 64, 65

 

O ZMapp é um cocktail de anticorpos monoclonais, já utilizado em vítimas do 

surto atual, mas cujos resultados não foram ainda publicados.
66

 Em PNHs o ZMapp, foi 

capaz de reverter o avanço do Ébola, 5 dias pós-exposição.
67 

O TKM-Ebola é um novo fármaco aprovado pela US Food Drug and 

Administration. Utiliza a tecnologia small interfering RNA si-RNA) e que afeta 

especificamente três proteínas (VP24, VP35, L) do vírus, reduzindo a sua
 
replicação.

68
A 

12 de Março de 2015, começou um ensaio clínico de fase II na Serra Leoa e na segunda 

metade de 2015 prevê-se se estenda à Guiné. 
69

 

O BCX- 4430 é um novo análogo nucleosídico que inibe indiretamente a 

polimerase de RNA, bloqueando a transcrição e replicação vírica. Mostrou eficácia em 

ratos e macacos infetados pelos vírus Ébola e Marburg, respetivamente 
70 

O seu uso em 

PNHs obteve resultados promissores: uma taxa de sobrevivência de 83% dos macacos 

infetados com Ébola, relativamente ao grupo de controlo.
71 

Desde Dezembro de 2014,
 

está a ser avaliada em ensaios clínicos de fase I. 
72 

 
           Dois fármacos antivíricos pré-existentes (brincidofovir e favipiravir) foram 

aprovados pela OMS para uso no surto atual.
73

 O brincidofovir mostrou actividade in 

vitro contra o Ébola 
74

 e foi reportada a sua administração em pacientes com DVE, no 

Estados Unidos da América.
75

 O favipiravir mostrou bons resultados contra o Ébola em 

modelos de pequenos animais.
76 

Em Dezembro, na Guiné começaram os ensaios 

clínicos com o favipiravir. Desde Janeiro, o brincidofovir é utilizado no centro de 

tratamentos em Monrovia, Libéria.
77 

Dada a severidade da doença e a ausência de tratamentos eficazes, há um 

interesse crescente na utilização de terapia com plasma de convalescentes (TPC). 

Durante o surto de 1995 na RDC, a sobrevivência de doentes a quem foi administrado 

TPC sugeriu que este tipo de imunização passiva poderia trazer benefícios.
56

 Ensaios 

clínicos de TPC começaram recentemente na Libéria e num futuro próximo irão 

estender-se também à Guiné e Serra Leoa. Se houver evidência de sucesso, os 
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sobreviventes do Ébola, que não contenham o RNA vírico nos fluidos corporais, 

poderão ser dadores de um litro de plasma, a cada duas semanas.
78

 

Os PMOs são análogos de ácidos nucleicos modificados que atuam em 

sequências de mRNA, impedindo a transcrição vírica. Estão em investigação o AVI- 

7537 e o AVI- 7288. Mostram-se protetores em ratos e cobaios infetados com Ébola e 

Marburg 
65

 e mostraram segurança em humanos, em estudos de fase I.
79 

 

Medidas preventivas 

Dado que não existe tratamento específico para o Ébola, a prevenção é um 

aspeto crucial para evitar a disseminação do vírus. A higiene adequada das mãos e 

evitar o contato com material ou fluidos corporais de pessoas infetados com Ébola são 

algumas das medidas. Os profissionais de saúde devem vestir um equipamento pessoal 

de proteção e aplicar medidas de assepsia e controlo adequadas.
80

 Existem também 

protocolos de monotorização e rastreio aos viajantes dos países da África Ocidental 

afetados pelo Ébola.
81 

A atual epidemia é responsável por uma grande divulgação de 

informação sobre a doença e medidas de prevenção nos meios de comunicação social, 

hospitais, aeroportos e outras instituições públicas. 

 

Vacinas 

Os surtos da DVE, apesar de serem habitualmente limitados em termos de casos 

número e fatalidades em comparação com outras doenças infeciosas, provocam muitas 

vezes o fecho das unidades de saúde e a morte do corpo clínico dessas unidades, 

causando um grande impato na saúde pública. Além disso, o Ébola é visto como uma 

ameaça pela sociedade e como um agente de bioterrorismo. Por essas razões o Ébola 

tornou-se um bom candidato para a vacinação nas áreas de risco.
11 

Na última década verificou-se o desenvolvimento de vacinas que demonstraram 

ser protetoras em PNHs: adenovirus recombinantes, vírus da estomatite vesicular 

recombinante, vírus recombinantes Parainfluenza humanos e partículas vírus-like. O 

desafio futuro envolve a realização de ensaios clínicos em humanos com essas vacinas 

candidatas e para isso é fundamental conhecer bem o seu mecanismo de ação e 
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assegurar a sua segurança, principalmente em populações potencialmente 

imunocomprometidas.
11

 

Atualmente, 2 vacinas candidatas recebem especial atenção: a Chimpanze 

Adenovirus Serotype 3 - (cAd3-EBO), produzida pela GlaxoSmithKline´s com a 

colaboração do United States National Institutes for Health  e a  Recombinant Vesicular 

Stomatitis Virus - (rVSV-EBO), desenvolvida pela Public Health Agency of Canada.
73

 

São vacinas vivas atenuadas que contêm partículas de superfície GP do ZEBOV, não 

sendo infeciosas.
11  

 A cAd3-EBO demonstrou 100% e 50 % de eficácia contra o vírus Ébola, após 5 

e 10 semanas de exposição respetivamente, em macacos cynomolgus.
82 

Uma única dose 

de rVSV-EBO conferiu proteção total contra uma dose letal de ZEBOV em PNHs. 
83

 A 

rVSV-EBO parece conferir proteção tanto através da administração intramuscular como 

oralmente.
84

          

Considerando a atual situação de emergência global, desde Setembro de 2014 as 

duas vacinas têm sido testadas aceleradamente em vários países. No dia 7 De Março de 

2015, começaram os primeiros estudos clínicos de fase III para avaliar a eficácia e 

efetividade da vacina rVSV-EBOV.
85 

Desde o fim de Janeiro que a vacina cAd3-EBO 

está a ser submetida a ensaios clínicos de fase III na Libéria; nas semanas seguintes 

espera-se que seja testada também nos países vizinhos afetados pelo Ébola.
86
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Conclusão 

 

O vírus Ébola é um agente endémico em algumas regiões de África que causa 

uma grave febre hemorrágica, de difícil diagnóstico. Essas regiões são alvos de surtos 

de Ébola, devido a hábitos culturais particulares e à precaridade do sistema de saúde e 

das condições higieno-sanitárias. As consequências são catastróficas para a saúde 

pública e economia das regiões afetadas. É importante salientar a severidade da doença 

e na ausência de tratamento ou vacina eficazes é fundamental a educação da população 

em geral e dos profissionais de saúde para a prevenção da infeção. A globalização 

possibilita a emergência da infeção noutros locais do mundo.  

Houve um crescente interesse pelo Ébola, principalmente após surtos da doença 

no Zaire e Gabão, em 1995 e 1996, respetivamente, e depois da reprodução do filme 

Outbreak
  87

, baseado no livro de Richard Preston The Hot Zone. Foi também abordado 

num documentário da National Geographic Channel. 
88

, em que se fez justiça à ameaça 

que representa, sendo retratado como um assassino microscópico. 

Apesar de ter sido identificado há 40 anos, não estamos ainda completamente 

esclarecidos relativamente a aspetos essenciais do vírus, nomeadamente transmissão, 

diagnóstico laboratorial, fisiopatologia, terapêutica específica e vacinação eficaz. O 

profundo desinteresse demonstrado pelas entidades governamentais e farmacêuticas dos 

países desenvolvidos, e a passividade da OMS em relação aos países afetados pelo 

Ébola, levou a que se tenha chegado à presente situação de ameaça global, que 

seguramente não ficará por aqui. 

O combate do Ébola passa obrigatoriamente por um esforço de coordenação 

global entre países. 
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Década de 2000

2000-2001 Mai.01-Mar.02 Dez.02-Dez.03 2004 2007 Dez.07-Jan.08 Dez.08-Fev.09

Rússia| 1 caso fatal

Uganda| 425 casos, 

224 mortes

Rep. do Congo| 143 

casos, 128 mortes
Rep. do Congo| 264 

casos, 187 mortes

Sudão| 17 casos 

7 fatais

Gabão| 65 casos 53 

mortes

Rep. do Congo| 35 

casos, 29 mortes

Uganda| 149 casos, 

37 mortes

Rep.do Congo| 57 

casos, 43 mortes

Rep.do Congo| 32 

casos, 15 mortes



19 
 

 

 

Fig 1. Cronologia dos surtos de Ébola.  

Contagem do número de casos totais e mortes por Ébola.  

Da descoberta- década de 90. Década de 2000. De 2010 a 2015.  

RDC- República Democrática do Congo 

Rep Congo- República do Congo 

EUA- Estados Unidos da América 

Referências 
13,16-19, 23 
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FFig. 2  A- Estrutura do genoma do ZaireEbolavirus (ZEBOV). O RNA genómico 

codifica 7 proteínas estruturais [ glicoproteína major (GP), glicoproteína minor 

(VP30), proteínas da matriz (VP40 e VP24), nucleoproteína (NP), fosfoproteína 

VP35  e a polimerase vírica (L)] e duas não estruturais [glicoproteínas secretadas 

(sGP) e glicoproteínas pequenas e solúveis (ssGP). B- O rearranjo helocoidal do 

ZEBOV. A glicoproteína  GP e a VP40 são os componentes do invólucro vírico, 

que  rodeia a nucleocapside. A nucleocapside é constituída pelo RNA, pela 

nucleoproteína NP, pelas proteínas estruturais VP24, VP30,VP35 e pela polimerase 

viral L. Referência 
10  

(Adaptado de Ye L, Yang C. 2015). 

 

A 

B 
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Fig. 3 Constituição da glicoproteina percusora GP. O GP é clivado em GP1 e GP2 por 

furinas. A GP1 é constituída por um peptídeo sinalizador, pelo domínio de ligação ao receptor 

(RBD) e pelos domínios glycan cap e mucin-like (MLD). O GP2 tem como componentes 

peptídeos fusionais, um N- terminal heptad repeat (NHR), um C-terminal heptad repeat (CHR) 

e um domínio transmembranar (TM). 

Referência 
27 

(Adaptado de Choi J, Croyle M. 2013). 
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