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RESUMO

A Febre Amarela (FA) se mantém endémica e enzodtica em 47 paises das
Ameéricas e Africa. A deteccdo precoce do virus na populacdo de Primatas N&o
Humanos (PNH) sentinela é decisiva para a implementacao de medidas preventivas
em humanos, desta forma este trabalho teve como objetivo avaliar o Programa de
Vigilancia da Febre Amarela Silvestre no estado de Pernambuco. Atualmente,
existem quatro Unidades Sentinelas (US) responsaveis pelo recebimento,
preparacdo e envio das amostras de visceras dos PNH mortos ao laboratério de
referéncia. No periodo de 2017 a 2018 observou-se que menos de 18% dos 185
municipios do estado notificaram eventos de epizootias, sendo a maioria deles da
RMR. Em 2017 foram notificados 37 epizootias envolvendo 67 PNH e no ano
seguinte 79 eventos para 96 PNH. Nas duas ocasifes, mais de 75% das
notificacdes foram feitas pelas US da RMR e do Agreste, com destaque para Recife
e Caruaru, respectivamente. Este resultado revela a baixa participacdo das US do
sertdo. As analises demonstraram que cerca de 30% dos PNH mortos chegaram as
US sem condicdo de coleta de amostras, revelando perda na porta de entrada do
servico. Além disso, apenas 58,3% e 47,8% das amostras referentes a 2017 e 2018,
foram analisadas por imunohistoquimica, e se mostraram negativas para o virus da
FA. Entretanto, o elevado niamero de resultados pendentes ndo permite descartar a
possibilidade de circulacdo desse arbovirus no estado. O estudo revelou que 72,7%
dos PNH tiveram como causa mortis traumas causados por agresséo. Os resultados
concluem que se faz necessario um maior empenho das Secretarias Municipais de
Saude no processo de resgate e notificacdo de PNH mortos, a fim de promover uma

vigilancia oportuna da Febre Amarela.

Palavras — chaves: Vigilancia em Saude, Epidemiologia, Unidades Sentinelas,

Epizootias, Arboviroses, Agressoes.



ABSTRACT

Yellow fever (YF) has been endemic and enzootic disease in 47 countries of
America and Africa. Early virus detection in sentinels Non-Human Primates (NHP) is
essential to implement preventive measures to avoid the human disease, thus this
study aimed to evaluate the Sylvatic Yellow Fever Surveillance Program in the State
of Pernambuco. Currently, four Sentinel Units (SU) are responsible for receiving,
preparing and delivering the organ samples from deceased NHP to the reference
laboratory. From 2017 and 2018 it was observed less than 18% of the 185
municipalities of the state notified epizootic events, with the majority in the
metropolitan region of Recife (MRR). In 2017, 37 epizootics were notified involving
67 NHP and in 2018, 79 events from 96 NHP. In both cases, over 75% of
notifications were performed by SU from the MRR and Agreste, especially from the
cities of Recife and Caruaru, respectively. The present study demonstrates the low
rate of participation from the SU of the countryside of the state. The analysis showed
around 30% of deceased NHP arriving at the SU without conditions to collect
samples, demonstrating the loss at the service entrance. Moreover, only 58,3% and
47,8% of the samples from 2017 and 2018, respectively, were analyzed by
immunohistochemistry, and were negative for YF virus. Consequently, the high
number of pending results will not allow discarding the circulation of this arbovirus in
the state of Pernambuco. This study revealed 72.7% of deceased NHP with causa
mortis by trauma through physical aggression. The results showed the necessity of a
greater commitment of the Municipal Health Secretaries in the process of collection
and notification of deceased NHP, in order to promote an opportune surveillance of

Yellow Fever in the State of Pernambuco.

Keywords: Health Surveillence, Epidemiology, Sentinel Units, Epizootics,

Arboviruses, Agressions.
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1. INTRODUCAO

A Febre Amarela (FA) € uma doenca hemorragica viral aguda, ndo contagiosa
causada por um arbovirus da familia Flaviviridae, se mantem endémica ou
enzootica, podendo também ocorrer em surtos isolados ou epizootias, em alguns
paises da Africa e nas florestas tropicais da América do Sul (VASCONCELQOS, 2003;
MONATH, 2011; ROMANO et al., 2014).

A Organizacédo Mundial de Saude estima que 47 paises sendo 34 da Africa e
13 da América Central e do Sul, sdo endémicos ou tém zonas endémicas de febre
amarela. Em um estudo de modelacdo baseado em fontes de dados africanas,
estipulou que a FA em 2013 provocou de 84.000 a 170.000 casos graves e 29.000 a
60.000 mortes (OPAS/OMS, 2017).

A transmissao ocorre atraves de dois ciclos, um urbano (homem — mosquitos
do género Aedes — homem) e outro silvestre, envolvendo Primatas Nao Humanos
(PNH) e mosquitos dos géneros Haemagogus e Sabethes. As espécies de PNH
frequentemente acometidas pela FA no Brasil pertencem aos géneros Cebus e
Sapajus (Macaco Prego), Alouatta (Bugio) e Callithrix (Sagui) (HERVE, 1983;
VASCONCELOS, 2003; TAUIL, 2010).

Na via de transmissao vetorial urbana a espécie mais importante € Aedes
aegypti, mosquito antropofilico e bem adaptado ao ambiente domiciliar. No entanto,
Aedes albopictus, uma espécie de habito silvestre (CONSOLI; OLIVEIRA, 1994),
tem sido frequentemente encontrada em ambientes de transicdo em &reas
periurbanas consideradas indenes para o virus amarilico. Esta espécie tem
chamado a atencdo por seu potencial como vetor ponte para a reintroducdo da FA
na zona urbana (GOMES, 2008; ENSERINK, 2014) e por seu envolvimento na
transmisséo de outros arbovirus como Dengue, Chikungunya e Zika (DICK, 1952).

Desde seu primeiro registro no Brasil em 1986, Ae. Albopictus vem se
dispersando rapidamente no territério nacional, e desde 2000 esta presente em 21
das 28 unidades federadas (SANTOS, 2003). Em Pernambuco, pesquisas revelaram
sua presenca em ambientes urbanos desde 2000, inclusive em éareas de
preservacdo de Mata Atlantica nestes ambientes (ALBUQUERQUE et al., 2000;
REGIS et al., 2008).

Em relacdo aos vetores silvestres, Aragao et al.(2010) ja relatavam a

presenca do mosquito Haemagogus janthinomys em Recife — PE, onde essa
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espécie tem sido implicada historicamente como o principal vetor da FA no Brasil.
SILVA et al. (2018), tende a corroborar com a identificacdo de mosquitos do género
Haemagogus em areas de Mata Atlantica no municipio de Moreno — PE.

No Brasil, desde 1942 sdo registrados apenas casos decorrentes do ciclo
silvestre sendo o homem um hospedeiro acidental, infectado em areas periurbanas,
rurais e silvestres (FRANCO, 1969).

A reemergéncia da Febre Amarela Silvestre (FAS) na regido extra-amazonica
em 2007 reavivou a preocupacado das autoridades de salude com a expansao das
areas de circulacdo viral no Brasil. As areas mais recentemente atingidas nas
regibes Sudeste e Sul do pais, sdo objetos de destaque em virtude da proximidade
com grandes centros urbanos, densamente povoados e com populacbes sem
cobertura vacinal. Diversos municipios nestas regides enfrentam periodos
sucessivos de elevada transmissdo de dengue, associada a infestacdo por Ae.
aegypti, embora Ae. Albopictus também esteja presente, fato que alerta para os
riscos da reurbanizacéo da FA no Brasil (ROMANO et al., 2011).

ApOs um periodo de siléncio epidemiolégico, no biénio 2016/2017, foi
registrado um grande evento de FAS no Brasil, quando foram confirmados 777
casos humanos e 261 6bitos, além de 1.412 6bitos de PNH. Entre 2017/2018 foram
notificados 6.589 casos humanos de FA, dos quais 1.266 foram confirmados, cuja
letalidade foi de 32,8% (BRASIL, 2018). Em 2019 as notificacbes e Obitos
associados a FAS continuaram a ocorrer no Pais (BRASIL, 2019).

Evidéncias recentes revelam que o virus da FA se dispersou pela costa leste
brasileira, na regidao do bioma Mata Atlantica, o qual abriga uma grande diversidade
de PNH e de potenciais vetores silvestres. Nessa regido o virus nao era registrado
ha décadas (BRASIL, 2018). Entre os anos de 2017/2018 foram notificadas 7.412
casos suspeitos FA em de PNH sendo 752 confirmados laboratorialmente para FA.
Deste total de eventos de epizootias notificados, 663 ocorreram no Nordeste, sendo
a maioria no estado da Bahia, o Unico considerado area enzodtica para a FAS
(BRASIL, 2018). No biénio 2018/2019, foram notificados 1.883 eventos de epizootias
de FA em PNH (BRASIL, 2019).

Até o momento ndo existe tratamento especifico para a FA, e a Unica maneira
de prevencdo é a vacinagdo para todas as pessoas que vivem em areas de risco
para a doenca. No Nordeste os estados do Piaui e da Bahia fazem parte das areas

de risco e, portanto, ttm recomendacdo para a vacinacdo e o monitoramento de
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epizootias. Nos demais estados da Regido nao existe confirmacdo da circulacéo
local do virus amarilico.

Tendo em vista a auséncia de informacfes sobre a possivel circulagéo viral
da Febre Amarela em Pernambuco e a necessidade de deteccdo precoce do virus
na populacdo de PNH sentinela, assim como a implementacdo de medidas de
controle para prevencdo da populacdo humana, o presente estudo objetivou avaliar
a implantacdo do Programa de Vigilancia da Febre Amarela Silvestre (FAS) no

estado de Pernambuco em 2017

2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Hist6rico da Febre Amarela

A Febre Amarela (FA) mesmo depois de tantos séculos de existéncia, ainda
se constitui como um sério problema de salde publica. Desconhecida na
Antiguidade, pois ndo apresentava nenhuma semelhanga com enfermidades
conhecidas na Europa, sua histéria coincide com a descoberta do Novo Mundo.
Franco (1969), relatava existir uma divergéncia sobre sua origem, acreditava tratar -
se de uma doenca autdctone da América Central, pois no ano de 1495, durante a
Batalha de Veja Real ou Santo Serro na ilha Espanhola, hoje conhecida como Haiti,
a Expedicdo de Cristovdo Colombo travou longa batalha com os povos indigenas e
dois meses apés a batalha, uma epidemia se alastrou fazendo numerosas vitimas
entre espanhdis e indigenas. Com sintomatologia descrita com poucos detalhes,
mas se apresentando com elevada mortalidade, permitiu que no momento,
estudiosos chegassem a concluséo que poderia se tratar da FA. Com a descoberta
da Ameérica, a doenca passou a ser relatada através de resenhas, notas e
monografias passando a circular entre os relatos e classificacdes das diferentes
doencas sendo descrita como uma "praga epidémica” existente no Novo Mundo.

Franco em seu livro "Histéria da Febre Amarela no Brasil” (1969) relatou
achados de alguns historiadores que descreviam a presenca de uma doenga com
vomito de sangue, pacientes da cor de marmelo e morte que sobrevinha entre o
terceiro e o quinto dia de inicio de sintomas, descritos em manuscritos e escrituras

desde a civilizagdo Maia até a epidemia que eclodiu em 1648 em Yucatan, no
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México, sendo esta considerada por varios pesquisadores da época como primeiro
possivel surto de Febre Amarela devido a detalhada descric&o.

Contrapondo-se a origem americana da FA, surgiu a possivel origem africana
e até asiatica, mesmo sem identificar nenhum caso até o momento (FRANCO,
1969).

Wang et al. (1996) e Mutebi et al. (2001), praticamente colocaram um fim na
divergéncia quanto a origem do Virus da FA. Foram realizadas pesquisas utilizando
ferramentas moleculares cujos resultados indicaram que as amostras de Febre
Amarela da América perderam uma parte da sequéncia repetitiva do genoma na
regido nao codificante 3’, fato que n&o ocorreu nas amostras africanas.

Oficialmente, o primeiro surto de FA no Brasil ocorreu em 1685 em Recife
(Figura 1), trazida por navios provenientes da llha de Sdo Tomé, na Africa, fazendo
escala na Ilha de Santo Domingos nas Antilhas onde a doenga acometia boa parte
da populacdo (FRANCO, 1969; TEIXEIRA, 2001). No ano seguinte, a epidemia
chegou a Salvador, Bahia e logo ficou conhecida como “bicha” devido seu poder de
ataque “voraz e apressado”’, onde permaneceu até 1692, no momento, foram
acometidas mais de 25 mil pessoas, levando a 6Obito cerca de 900. Em Recife, de
acordo com documentos da época, o efeito mais devastador aconteceu entre 0s
estrangeiros brancos recém-chegados nas frotas, sendo relativamente baixa sua
incidéncia entre os nativos e populacdo negra. Pode-se concluir que a epidemia
durou dez anos (1685-1695), com momentos mais agudos e outros de
abrandamento (FRANCO, 1969; ALMEIDA, 2018).

Fonte: Colecao da Biblioteca Publica do Estado de Pernambuco

FIGURA 1 — Figura extraida do livro A epidemiologia histérico — ontolégica da febre amarela em
Pernambuco, 2018. A charge publicada no jornal satirico do Recife “O diabo a quatro” relata a
chegada da febre amarela pelo porto em Recife - Pernambuco, sendo gentilmente recebida pelo
presidente da comisséo de higiene.
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2.2 Histé6rico do Controle

A primeira campanha profilatica no Brasil ocorreu em 1691, um ano apos o
Governador da Capitania de Pernambuco, Marqués de Montebelo adoecer dez dias
depois da sua chegada a Recife. Sob os cuidados dos médicos Domingos Pereira
da Gama, que acompanhou a viagem do Marqués vindo de Portugal, e Ferreira da
Rosa que lidava com os males a cerca de trés anos em Recife. Apds a melhora do
Marqués, foi apresentada ao Governador uma relacdo das providéncias a serem
tomadas para a prevencao da doenca (FRANCO, 1969).

As campanhas profilaticas cabiam responsabilidades aos moradores de cada
rua acender uma fogueira com ervas cheirosas durante 30 dias. As fogueiras seriam
lancados, 6leo de copaiba, ramos de murta, galhos de aroeira e de erva-cidreira,
balsamo e incenso. A artilharia cabia lancar tiros “na declinagdo do dia” e “no fim da
noite nos crepusculos do dia”, pois acreditava — se que a “violéncia do fogo é uma
fera faminta, avidissima e explicavel que todas as coisas desfazem”. A purificacédo
das casas seriam num prazo de oito dias com aplicacao de cal virgem, defumadores
e retirada de teias de aranha, também haveria a promoc¢éo de limpeza das ruas, dos
rios e das praias com edificagbes proximas. Em caso de descumprimento, seriam
aplicadas multas e cadeia e no caso de escravos, 50 acoites. A policia sanitaria do
porto caberia a inspec¢do dos navios e de toda gente a bordo. “Os doentes seriam
internados, multas seriam aplicadas aos infratores e as meretrizes seriam
despejadas a dez léguas de distancia e os homens ou escravos que fossem pegos
em pecado com elas, seriam presos e aplicados multa e degredo”. As “mulheres de
qualquer qualidade” seriam terminantemente proibidas a saida sozinhas as ruas
apods a “Ave - Maria”, sob a pena, no caso de descumprimento, de apagamento de
multa e acoites (ANDRADE, 1956; FRANCO, 1969).

Apesar do total desconhecimento sobre a transmissdo da FA e da base
técnica equivocada, algumas recomendacdes de Ferreira da Rosa eram eficazes no
combate ao Aedes aegypti, tais como acender fogueiras, acender defumadores e
promover limpezas de ruas e residéncias e assim afugentando o mosquito (COSTA
et. al, 2011). No entanto as medidas nédo foram aceitas pela Camara de Olinda sob o
pretexto dos altos gastos que seriam aplicados. Entdo o Marqués de Montebelo
decretou com algumas alteracdes, a campanha que seria financiada com recursos

proprios. Foram instituidos bandos que ficaram conhecidos como “Bando de
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Montebelo” e pesadas multas com prisdo e acgoites seriam empregadas aos
infratores. “A partir dessa campanha que ficou conhecida como Ditadura Sanitaria,
serviu como base para as estratégias de vigilancia e controle nos anos seguintes”.
Depois desse periodo ndo foram encontrados relatos de epidemias no Brasil durante
mais de um século, o que sugere que ela tenha permanecido durante todo esse
tempo sob a forma epidémica (FRANCO, 1969).

Em 1849 com relaxamento das acdes, explodiu outra epidemia em Salvador,
com a mesma propor¢cdo devastadora. NO ano seguinte, o virus da FA se
disseminou por outras cidades portuérias e chegou ao Rio de Janeiro, na época a
capital do império quando morreram mais de 4.100 pessoas (FRANCO, 1969). Esse
evento se configurou como um sério problema de saude publica, entdo em 1850 foi
instituido o Regulamento Sanitario que tinha como base alguns pontos das praticas
instituidas na primeira campanha profilatica no Brasil.

Com o0 sucesso das campanhas sanitarias na época, 0 governo criou uma
comissao de engenheiros e uma junta de higiene publica no intuido de promover
melhorias sanitarias e propor medidas de saude publica. Essas medidas foram
instituidas através da Lei n® 598, de 14 de Setembro de 1850. Apds sete anos as
comissOes foram substituidas por Inspetorias de Salde Publica em cada provincia
(FRANCO,1969). Essa estrutura tinha como papel fundamental prevenir e impedir
novas epidemias através da observacdo de locais insalubres, meio ambiente e
identificacdo dos lugares onde ocorriam a FA (BENCHIMOL, 2001).

A partir das pesquisas de Carlos Finlay e Emilio Ribas, em 1903, as
campanhas de enfrentamento a FA foram facilitadas com a criacdo do Servico de
Profilaxia Especifica da Febre Amarela e as brigadas de “mata-mosquitos” por
Oswaldo Cruz. Agentes sanitarios, munidos de larvicida, eram encarregados de
eliminar os locais e meios onde as larvas do mosquito se desenvolviam. Apesar da
impopularidade do seu plano de acéo devido a entrada dos agentes nas residéncias
e a remocao de doentes para o Hospital de Isolamento Sao Sebastido, suas
campanhas tiveram o apoio do governo (Figura 2).

A notificagdo imediata de um caso suspeito de FA foi uma das medidas de
vigilancia aplicada, sendo esta, a primeira doenca de notificacdo compulsoria do
Brasil (COSTA et al., 2011).
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Fonte: Acervo Revista Tagarela

FIGURA 2 - Oswaldo Cruz foi transformado em homem mosquito nas charges do periodo. Revista
Tagarela, 1903.

Em 1937, foi descoberta uma vacina eficaz contra a FA, conhecida como
cepa 17 D ou “Virus camarada”. Pouco tempo depois, os pesquisadores Theiler e
Smith, 1937 realizaram novos estudos no virus 17D utilizando em embrido de
galinha (Figura 3), até obterem a atenuacgédo do viscerotropismo e neurotropismo. No
mesmo ano, a vacina passou a ser fabricada pelo Instituto Oswaldo Cruz (FRANCO,
1969).

Fonte: Acervo Casa de Oswaldo Cruz/Fiocruz

FIGURA 3 - Producéo da vacina contra Febre Amarela na primeira metade do Século XX; ovos ainda
hoje utilizados na fabricacdo de imunizantes.

Véarias campanhas contra a FA e o combate ao vetor foram instituidas no
decorrer dos anos, de maneira sistémica e competente até a eliminacdo da febre
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amarela urbana em 1942, no Acre (COSTA et al., 2011). A partir dai apenas o ciclo
da Febre Amarela Silvestre (FAS) vem sendo relatada.

Com a reemergéncia da FA, a partir do ano 2000, retomou a preocupacao das
autoridades de saude com a expansao das areas de circulacdo viral, documentada
durante a década anterior. As areas mais recentemente atingidas, nas regides
Sudeste e Sul do pais, sdo proximas a grandes centros urbanos densamente
povoados e cuja populacdo, em grande parte, ndo estava imunizada contra a FA.

Em 2009, o estado de S&o Paulo vivenciou a reemergéncia da FAS na regiao
Sudoeste do estado, quando foram confirmados 28 casos humanos com letalidade
de 39,3% (MASCHERETTI, 2009).

A FA recrudesceu no Centro Oeste Brasileiro considerado regido endémica,
no periodo de 2010 e 2014. Desde entdo, a transmissao avancou no pais (BRASIL,
2015) e a partir de 2016, a FAS apresentou-se como um sério problema de saude
publica, apds décadas sem registro de epidemias mais expressivas.

No Brasil, no periodo entre Julho de 2014 a junho de 2016, foram notificados
656 casos e confirmados 10 casos de FAS. Dos casos humanos notificados, 62
ocorreram no nordeste, sendo a maioria nos estados do Rio Grande do Norte e
Bahia, onde também foram notificados 28 casos suspeitos em Primatas N&o
Humanos (BRASIL, 2016).

2.3 Virus da Febre Amarela

O virus da FA possui um genoma constituido de RNA de fita simples
segmentado, com cadeia positiva e aproximadamente 11 kilobases de comprimento
(RICE et al.,1985). E um arbovirus pertencente ao género Flavivirus da familia
Flaviviridae (do latim flavus = amarelo) (FORATTINI, 2002). Com mesmo género e
familia de outras arboviroses de importancia epidemiolégica que causa grande
impacto a saude publica, tais como Zika Virus (DICK, 1952), dengue, encefalite de
St. Louis, Rocio e Virus do Oeste do Nilo. Apesar de apresentar alteracdes
genéticas entre as cepas africana e americana, até o momento & reconhecido
apenas um sorotipo do virus (WANG et al., 1996; MUTEBI et al., 2001; JULANDER,
2013).

O genoma completo do virus amarilico possui 10.862 nucleotideos que

codificam 3.411 aminoéacidos (RICE,1985). O genoma possui apenas uma regiao
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codificante com cerca de 10.233 nucleotideos que codificam a formacdo das
proteinas virais e que é flanqueada por duas regides ndo codificantes (ndo codificam
a formacdo de proteinas virais, no entanto sdo importantes para regulacdo e
expressao do virus) e que possui variacdo de tamanho, apresentando uma grande,
3’ ndo codificante com aproximadamente 511 nucleotideos e uma pequena 5 nao
codificante com cerca de 118 nucleotideos (WANG et al., 1996; ZANOTTO et al.,
1996).

2.4 Epidemiologia

Doenca

A FA é uma doenca febril, aguda, ndo contagiosa, de curta duracao
apresentando gravidade varidvel. Endémica nas areas de florestas tropicais da
Ameérica do Sul e da Africa, podendo ocorrer sob a forma de surtos e epidemias com
grande impacto em saude publica (MONATH, 2011; ROMANO et al., 2014).

Caracteriza-se pelo aparecimento subito de febre alta, geralmente continua,
cefaléia intensa e duradoura, inapeténcia, nduseas e mialgia. O sinal de Faget
(bradicardia acompanhando febre alta) pode ou ndo estar presente. Nas formas
leves e moderadas os sintomas duram cerca de dois a quatro dias. As formas
graves e malignas acometem entre 15% a 60% das pessoas com sintomas que sao
notificadas durante epidemias, com evolucdo para 6bito entre 20% e 50% dos casos
(BRASIL, 2018).

O quadro clinico mais caracteristico da doenca sdo as manifestacées de
insuficiéncia hepética e renal, geralmente bifasica, apresentando um periodo
prodrébmico que dura cerca de trés dias, com inicio subito e sintomas inespecificos
(infeccdo) e outro toxémico que surge apO0s uma remissdo caracterizada pela
melhora aparente do paciente que varia entre 02 — 48 horas, reaparecendo com
febre, diarreia, vdmito com aspecto de borra de café até complicagbes hepatorrenais
acompanhado de manifestacées hemorragicas, podendo em alguns casos evoluir a
Obito em um curto periodo (BRASIL, 2017).

A FA na forma urbana e silvestre ocorre em 47 paises da Africa e das
Américas. De acordo com a Organizagdo Pan Americana de Saude (OPAS), estima-
se que ocorram 200.000 casos de FA no mundo e provoque a morte de

aproximadamente, 30.000 pessoas. Entre os anos de 1985 e 2013, 95% dos casos
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que ocorreram nas Americas se concentraram em quatro paises; Bolivia, Brasil,
Colébmbia e Peru sendo este o pais com maior niumero de notificacoes (54%).
Durante o periodo de 2000 a 2013, o Brasil e o Peru foram os paises que mais
confirmaram por critério laboratorial, cerca de 1.100 casos (OPAS, 2014).

Em 2016, paises do continente Africano, tais com Angola e Republica
Democratica do Congo notificaram aproximadamente 4.000 casos suspeitos de FA,
contabilizando em torno de 400 6bitos. No mesmo ano o Peru notificou 79 casos
humanos provaveis e a Coldmbia confirmou um 6bito por FAS (OPAS, 2014).

De acordo com os dados disponibilizados pela OPAS (2014) em 2018, cinco
paises da América do Sul confirmaram casos de FA, dentre eles o Brasil, Bolivia,
Peru, Coldmbia e Guiana Francesa.

Em relacdo a situacdo epidemiolégica no Brasil, até abril/2019, foram
notificados 899 casos humanos, sendo 78 confirmados (14 6bitos), 594 descartados
e 227 continuam em investigacdo. Os casos estdo distribuidos em todas as Regides
do Brasil sendo o Sul e o Sudeste com o maior nimero de notificagdes. No ambito
da Regido Nordeste, os estados da Bahia, Sergipe e Ceara notificaram trés casos
suspeitos sendo um descartado e dois continuam em investigacdo. Até o momento
PE notificou apenas 04 casos humanos suspeitos e importados em 2018, sendo um
caso confirmado por FA importado do Estado de S&o Paulo — SP (PERNAMBUCO,
2018; BRASIL, 2019).

Ciclo de Transmisséao

No Brasil, sob o ponto de vista epidemiolégico, a FA possui dois ciclos de
transmissdo, um urbano onde envolve como principal vetor o mosquito Aedes
aegypti e outro silvestre, mais complexo e que envolve mosquitos do género
Sabethes e Haemagogus (Figura 4).

No ciclo urbano o homem infectado, durante o periodo de viremia, atua como
amplificador e disseminador do virus, neste ciclo a transmissdo € realizada
diretamente no homem pelo Ae. aegypti. Podendo o homem cumprir papel
importante na introducdo do virus na area urbana (BRASIL, 2017).

Em relacdo ao ciclo silvestre, bem mais complexo que o urbano, foi
primeiramente descrito em 1932 no vale do Canaa no Espirito Santo. Neste ciclo, os
principais amplificadores s&o primatas do género Callithrix, Allouata e Cebus /
Sapajus. Sendo o homem, um hospedeiro acidental (SOPER, 1936).
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Ciclo urbano

Fonte: GT Arbo/SVS/MS.
FIGURA 4 — Ciclos epidemioldgicos da Febre Amarela nas formas Urbana e Silvestre.

Em relagéo a transmissibilidade, a FA compreende dois ciclos: um intrinseco,
que ocorre no homem, e outro extrinseco, que ocorre no vetor. No homem a viremia
dura, em média, sete dias, e compreende entre 24-48 horas antes do aparecimento
dos sintomas até trés a cinco dias ap6s o inicio da doenca, durante esse periodo o
homem pode infectar os mosquitos transmissores. No mosquito, apés um repasto
com sangue infectado, o virus migra para as glandulas salivares, onde se multiplica
depois de oito a doze dias de incubacdo. A fémea uma vez infectada é capaz de

transmitir o virus amarilico até o final de sua vida (BRASIL, 2017).

Vetores

Durante muito tempo acreditou—se que a transmissao da FA se daria por meio
de vapores ou venenos provenientes da decomposicdo de organismos que se
acumulavam na atmosfera. Outras hipoteses também eram levadas em
consideracao, tais como: punicdo divina; insolacdo; sereno; micrébios; indigestao;
entre outros e assim dando inicio a Teoria dos Miasmas (ALMEIDA, 2018).

Em 1881, o cientista cubano Carlos Finlay apontou Aedes aegypti como vetor

da FA na Conferéncia Sanitaria Internacional, realizada em Washington (FINLAY,
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1881). Sua descoberta sO seria aceita e confirmada 20 anos mais tarde. Carlos
Finlay, ndo era o unico que defendia a hipétese da FA ter como vetor um mosquito,
teoria igualmente defendida por Ribas e Reed, 1901. O médico Oswaldo Cruz
também defendeu veemente a mesma hipoétese, ele também acreditava que a febre

amarela era transmitida através de um mosquito (COSTA et al., 2011) (Figura 5).

RIO, 25 (10 hs. n.)

A voumiissio de sadde publiea
da Camara ouvin hontem o dr.
Oswaldo Cruz snhr? -0 Ernjeclo de
hygiene do sr. Mello Mattos.

O dr. Oswaldo Cruz, com con-
virgcio, procuroa demonsirar a ver-
dade da theorin que sustenla,
apresentando diversas mappas es-
Latisticos comporalives da marcha
da Tfebre amarella, em relagdo &
temperadara ¢ & immigracio.

O~ mappas demonstram o an-
gm-oty da febre amaretla -sempre
que sdhe a temperatura ¢ sempre

ge a cidade recebe maior numero
immigrantes. '

S. s. acha que as desinfeccdes
s3o aqui praticadas segdundo lodos
os a'lcantameatos moderans, mas,
no cemianto, ndo produzem v dese-
Jada elfeito porque ellus ndo ata-
cam o mosquilo, gque deve ser o
paice perscgoido.

Fonte: Jornal O Estado de S.Paulo - 29/7/1903

FIGURA 5 - Depoimento do médico Oswaldo Cruz quanto ao vetor da Febre Amarela.

Aedes (Stegomya) aegypti (Linnaeus, 1762) (Figura 6) € um mosquito do
velho mundo cuja origem Africana, acompanha a migracdo do homem pelo mundo.
Possui caracteristica antropofilica e endofilica. E encontrado principalmente em
regides tropicais e subtropicais do globo. Foi introduzido no Brasil durante o periodo
colonial na época do trafico de escravos. Nos municipios brasileiros, pode ser
encontrado em grandes aglomerados urbanos e dificilmente em ambientes semi—
silvestres. Devido sua importancia na transmissdo da FA, foi intensamente
combatido nas campanhas profilaticas no Brasil sendo “erradicado” em 1955. Com o
relaxamento das acoes foi reintroduzido em 1967 (CONSOLI; OLIVEIRA, 1994).


http://acervo.estadao.com.br/pagina/#!/19030729-9007-nac-0001-999-1-not/busca/Cruz+Oswaldo
http://acervo.estadao.com.br/pagina/#!/19030729-9007-nac-0001-999-1-not/busca/Cruz+Oswaldo
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Fonte: Daniel Ramos e Sonia Furtado

FIGURA 6 — Mosquito Aedes aegypti considerado vetor da Febre Amarela Urbana.

Com a descoberta do ciclo silvestre da doenca na década de 30, uma série de
pesquisas foi desenvolvida na busca de possiveis hospedeiros e vetores. Logo
foram associados a transmissdo da FA a mosquitos do género Haemagogus e
Sabethes (Figura 7A e B) (SOPER, 1936).

O género Haemagogus (Hg) primeiramente descrito em 1896 por Williston, &
considerado como um género do Novo Mundo, as espécies sao praticamente todas
de regides Neotropicais. Sdo mosquitos de habitos diurnos, silvestres e
acrodendrdfilos. Assim como mosquitos do género Aedes, seus ovos sdo colocados
individualmente e muito resistentes a dessecacdo. Sao depositados em substratos
Uumidos de criadouros naturais (ocos de arvores). Como sua presenca esta vinculada
a esses tipos de criadouros, logo se torna restrito a areas florestais, ou ho maximo
pela vizinhanca. A eclosdo dos ovos ocorre principalmente quando o periodo das
chuvas esta bem estabelecido (CONSOLI; OLIVEIRA, 1994).

Dentre as espécies encontradas no Brasil, duas possuem importancia
epidemiologica no ciclo silvestre da FA, Haemagogus (Haemagogus) janthinomys
(Dyar, 1921) e Haemagogus (Conopostegus) leucocelaenus (Hambolt, 1819). Em
relacdo ao Hg. janthinomys, possui distruibuicdo geografica desde Trindad e Tobago
Argentina, Peru, Venezuela, as trés Guianas, Argentina até o Brasil (CONSOLI;
OLIVEIRA, 1994; FORATTINI, 2002). Em Pernambuco sua presenca foi confirmada
em resquicio de Mata Atlantica presente em dois municipios da Regido
Metropolitana do Recife por Aragao et al. (2010) e Silva et al. (2018). Essa espécie

tem sido implicada historicamente como o principal vetor da FA no Brasil durante as
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epizootias, enzootias e epidemias, com transmissdo transovariana do virus
comprovada para seus descendentes (MONDET et al., 2002). Quanto ao Hg.
leucocelaenus, possui ampla distribuicdo geografica em todos os estados do Brasil
(FORATTINI, 2002). Em relacéo a sua ecologia, possui uma capacidade adaptativa
muito grande as matas alteradas (ALENCAR et al., 2008). E considerado vetor
secundério do virus da FA (FORATTINI, 2002).

Em relagdo ao género Sabethes, esta distribuido em todo territério nacional.
Sd8o0 mosquitos silvestres de grande beleza com colorido variado e reflexos
cintilantes. Possui habito diurno, tanto hematofagia quanto oviposi¢do. Os ovos nao
sdo resistentes a dessecacdo, sao depositados isoladamente em ocos de arvores, €
uma espécie exclusivamente florestal. Tem como caracteristica um voo lento e séao
considerados mosquitos muito “timidos”, pois sobrevoam a vitima varias vezes antes
de pousar. Neste género destacam-se as espécies, Sabethes (Sabethoides)
chloropterus von Humboldt, Sabethes (Sabethoides) glaucodaemon Dyar & Shannon
e Sabethes (Sabethes) albiprivus Theobald. Devido ao pouco estudo sobre as
espécies relacionadas em relacdo a transmissdo e a manutencao do virus da FA,
nao se pode concluir sobre seus papais no ciclo (CONSOLI; OLIVEIRA, 1994;
FORATTINI, 2002; BRASIL, 2017).

[
|
|
|
|

A — Haemagogus sp. B — Sabethes sp.
Fonte: A - N. Degalier, IRD, 2001; B - James Gathany/CDC via Agéncia Fapesp

FIGURA 7A e B — Principais vetores da Febre Amarela Silvestre no Brasil.

Os mosquitos Haemagogus e Sabethes vivem na copa das arvores e
eventualmente descem ao solo para se alimentar quando existe escassez de
alimento nos niveis mais elevados (CONSOLI; OLIVEIRA, 1994; FORATTINI, 2002).
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Como potencial vetor do virus da FA, a espécie Aedes albopictus (Figura 8)
merece uma consideravel atencdo, pois se trata de uma espécie invasora de &reas
epizooticas. Foi inicialmente descrito na india e no continente Asiatico é conhecido
como “Tigre Asiatico” devido sua importancia na transmissao de dengue. No Brasil
foi registrado em 1986 nos estados de Rio de Janeiro e Minas Gerais (CONSOLI,
OLIVEIRA, 1994; FORATTINI, 2002, BRASIL, 2017). Predomina em areas com
cobertura vegetal, colonizando variados tipos de recipientes naturais: ocos de
arvore, bambus cortados e bromélias (NATAL et al.,, 1997; CONSOLI; OLIVEIRA,
1994) embora também seja coletada em criadouros artificiais, demonstrando uma
alta capacidade de adaptacdo a outros ambientes, sendo encontrado também em
areas urbanas e periurbanas (HONORIO 2001; BRAKS, 2003).

Fonte: Daniel Ramos e Sénia Furtado
FIGURA 8 — Mosquito Aedes albopictus, considerado vetor potencial da Febre Amarela.

Em 1997, Moore e Mitchell jA destacavam a importancia epidemiolégica de
Ae. albopictus nas Américas quando foram encontrados mosquitos de campo,
naturalmente infectados pelo virus da Encefalite Equina do Leste, além de
referenciar a sua competéncia para mais de 22 arbovirus, incluindo o da Febre
Amarela, quando infectado em laboratorio. Miller e Ballinger, (1988) demonstraram
em laboratério a capacidade das populacdes introduzidas no Brasil em transmitir a
febre amarela, Virus da encefalite equina venezuelana e dengue. Gomes et al.,
(1999) destaca a importancia do monitoramento da espécie em ambientes florestais,
podendo oferecer o risco de formacgédo de ponte entre as areas silvestres e a zona
urbana. Em Pernambuco, de acordo com a pesquisa vetorial realizada através da

metodologia do Levantamento de indice Rapido do Aedes aegypti (LIRAa), em 2018,
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foi identificada a presenca do Aedes albopictus na area urbana de 42 municipios,
sendo 11 localizados na Regidao Metropolitana do Recife (SISPNCD-PE 2018).

O ciclo biologico desses mosquitos compreende as fases de ovo, larva, pupa
e alado. Dependendo do género, os ovos sdo depositados em corpos d’agua ou em
superficies Umidas onde se desenvolvem até a fase adulta (CONSOLI; OLIVEIRA,
1994; FORATTINI, 2002).

Hospedeiros

A partir do reconhecimento do ciclo silvestre da doenca e da definicdo dos
vetores e hospedeiros, tornou—se necessario a investigacdo dos PNH envolvidos no
ciclo e seu papel durante o periodo epidémico e enzootico. Estudos apontam que o0s
macacos sinalizam a circulacdo viral da FA em ambientes silvestres. Devido sua
susceptibilidade ao virus, os primatas funcionam como sentinelas, ajudando a
desenvolver estratégias de prevencdo da doenca em humanos e assim servindo
como alerta para saude publica (REIS et al., 2008).

No Brasil, as espécies de PNH mais acometidas pela FA sdo primatas dos
géneros Alouatta (Bugio), Callithrix (Sagui) e Cebus / Sapajus (Macaco Prego), e
(Figura 9 A, B e C) (HERVE, 1983; VASCONCELOS, 2003; TAUIL, 2010).

Hervé em 1983 ja revelava a susceptibilidade dos principais primatas
envolvidos no ciclo de transmissédo da febre amarela. Seus estudos apontam que
todos os Callithrix testados se mostraram sensiveis ao virus amarilico, sendo a
infeccdo na maioria das vezes letal. Os primatas desse género sdo popularmente
conhecidos como sagtiis, mico, soim. Possuem porte médio e sdo encontrados em
biomas de Mata Atlantica, cerrado e caatinga. Vivem em bandos de dois a treze
individuos com mais de um casal de adultos (BICCA — MARQUES, 2006; MORENO
et al., 2011; 2013).

Assim como os Callithrix e Alouatta demonstraram a mesma sensibilidade ao
virus. Mostraram—se muito sensiveis com taxas de mortalidade a infeccdo muito
elevadas (LAEMMERT, 1950; HERVER, 1983; MORENO et al., 2011; 2013).
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9
Fonte: www.olharturistico.com.br —
foto Juliana Bruder

Fonte: domtotal.com, 2015.

FIGURA 9 A - Callithrix, B - Cebus/Sapajus e C - Alouatta: Principais géneros de Primatas N&o
humanos frequentemente acometidos por Febre Amarela Silvestre.

Os "macacos prego" (Cebus/Sapajus) infectam-se facilmente, no entanto
apresentam baixas taxas de mortalidade, adquirindo, na sua maioria, imunidade
(LLOYD, 1933; HERVER, 1983; MORENO, 2011; 2013). O virus, amarilico foi
isolado em macaco sentinela dessa espécie, numa floresta nos arredores de Belém,
Para (MORENO, 2011; 2013).

Os "macacos de cheiro" (Saimiri), os "macacos da noite" (Aotus) e 0s
"macacos aranha" (Ateies) sdo igualmente muito sensiveis e apresentam taxas de
mortalidade elevadas (LLOYD, 1933; HERVER, 1983).

Epizootia
E um termo muito utilizado na satde publica veterinaria e serve para qualificar

a ocorréncia de um determinado evento, em uma mesma regido e a0 mesmo tempo.
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A Vigilancia de epizootias em PNH é um dos principais componentes da
vigilancia de FA, pois funciona como evento sentinela para ocorréncia de casos em
humanos e assim desencadeando de forma oportuna as acdes de prevencao e
controle da doenca (BRASIL, 2011). Foi formalizada pela Portaria N° 5, de
21/02/2006, atual Portaria Ministerial N° 204, de 17/02/2016. E uma ferramenta que
tem demonstrado sua eficacia na prevencdo da FA em populagbes humanas. A
vigilancia em populacbes de PNH torna—se necessaria para detectar de forma
precoce a circulacdo do virus da FA, quando ainda esta restrito a epizootias, e para
determinar sua presenca em areas onde nao se tinha registro de circulacdo da
doenca (LIMA et al., 2010).

A implantacdo da vigilancia de epizootias em PNH foi um dos pontos cruciais
para a melhoria do programa da FA. Deu inicio em 1999 e se estabeleceu
definitivamente no SUS em 2006 com a inser¢cdo da notificacdo compulséria. Sob o
ponto de vista da vigilancia todo e qualguer PNH encontrado morto no territério
nacional, incluido ossada, ou doente é considerado um caso suspeito (BRASIL,
2017) e deve ser notificado de acordo com a portaria ministerial n°® 782 de
15/03/2017.

Atualmente, a estratégia de vigilancia é baseada de acordo com a
sazonalidade da FAS e sdo considerados trés periodos epidemioldgicos distintos:
Periodo de baixa ocorréncia (entre as Semanas Epidemiologicas/SE 202 e 372);
Periodo Pré Sazonal (entre as SE 382 e 51%) e Periodo Sazonal (SE 522 e 192 do
ano seguinte).

O adoecimento e morte de primatas em uma determinada area é um dos
principais indicios de circulacdo viral da FA em uma dada regido, servindo como
alerta para o sistema de vigilancia em salde no intuito de adotar medidas de

prevencao contra o aparecimento de casos humanos.
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4. OBJETIVOS

GERAL
v' Avaliar o programa de Vigilancia da Febre Amarela Silvestre em Primatas nao

humanos, no Estado de Pernambuco.

ESPECIFICOS:

v Caracterizar a estruturagcdo das unidades sentinelas constituidas em
Pernambuco para a vigilancia, por demanda espontanea, da Febre Amarela

silvestre;

v Descrever os casos suspeitos de infeccdo pelo virus da Febre Amarela e
outros patdbgenos em primatas, encontrados naturalmente mortos, nos

municipios do estado, notificados no SINAN NET, no periodo de 2017 a 2018;

v Analisar e propor recomendacfes para o aprimoramento do programa de
vigilancia da Febre Amarela (FA) em primatas ndo humanos (PNH), no estado
de PE.
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5. ARTIGO

AVALIACAO DO PROGRAMA DE VIGILANCIA DA FEBRE AMARELA
SILVESTRE EM PRIMATAS NAO HUMANOS NO ESTADO DE PERNAMBUCO,
BRASIL

INTRODUCAO

A Febre Amarela (FA) caracteriza-se pela importancia epidemioldgica a saude
humana devido seu grande potencial de disseminagéo e variavel gravidade clinica
(VASCONCELOS, 2003; MONATH, 2011; ROMANO, 2014).

A doenca € provocada por um virus da familia Flaviviridae, transmitida por
mosquitos do género Haemagogus e Sabethes, na forma silvestre e Aedes, na
forma urbana. No ciclo de transmissdo as espécies de Primatas Ndo Humanos
(PNH) frequentemente acometidas pela FA no Brasil pertencem aos géneros Cebus
(Macaco Prego), Alouatta (Bugio) e Callithrix (Sagui) (HERVE, 1983; TAUIL, 2010;
VASCONCELOQS, 2003). Desde 1942 a FA urbana néo circula no Brasil, sendo o
ciclo silvestre o Unico com importancia epidemiolégica (VASCONCELOS, 2003).

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) estima que 47 paises da Africa e
das Américas sdo endémicos ou tém zonas endémicas de febre amarela
(OPAS/OMS, 2017). Os meios de propagacédo e prevencado ocupam em grande parte
a preocupacdo da disseminacdo do virus nos centros urbanos densamente
povoados, areas com auséncia comprovada de circulacdo viral (VASCONCELOS,
2003) e com populacdo sem vacinacao.

No Brasil, desde 2007, os processos de emergéncia/reemergéncia do virus da
FA na regido extra—amazoOnica tém produzido importante impacto sobre as
populacdes humanas e em PNH, representado por grandes epidemias. Desde sua
reemergéncia, vem se observando um avanco crescente na costa leste brasileira,
na regido do bioma Mata Atlantica, o qual abriga uma grande diversidade de PNH
e de potenciais vetores silvestres (BRASIL, 2018).

Desde 1999 que o Ministério da Saude (MS) possui um Sistema ampliado de
Vigilancia de Eventos Epizooticos de PNH, este foi incorporado, posteriormente, a
vigilancia da febre amarela (BRASIL, 2017). A notificacdo compulséria desta

arbovirose foi estabelecida no Brasil a partir de 2006, com a publicacdo da Portaria
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N° 5/2006/MS. Neste contexto, a atual Portaria GM N° 204, de 17 de fevereiro de
2016, reconhece a vigilancia de epizootias em primatas ndo humanos como evento
sentinela para a FA e recomendada sua implantacdo em todos os estados bem
como a notificagdo, como orienta a portaria ministerial n® 782 de 15/03/2017.

De acordo com os registros de epizootias notificados ao Ministério da
Salde, aproximadamente 10% das notificacbes de primatas ocorrem na regido
Nordeste, sendo a maioria no estado da Bahia, o unico considerado area enzootica
para a FAS (BRASIL, 2018).

No Nordeste apenas os estados do Piaui e da Bahia que fazem divisa com
Pernambuco (PE) possuem recomendagédo para a vacinagdo e o monitoramento de
epizootias. Nos demais estados da Regido ndo existe confirmacdo da circulacéo
local do virus amarilico (Figura 1).

O Estado de PE possui 184 municipios além do Distrito de Fernando de
Noronha, os quais estéo distribuidos em 12 Regionais de Saude.

B Area Com Recomendacio de Vaonacko (ACRV)
Area Sem Recomendacho de Vaonacho (ASKY)

Fonte: GT_Arbo/SVS/MS.

FIGURA 1 - Mapa do Brasil das areas com e sem recomendacdo para vacinacao contra Febre
Amarela, 2018/2019.

Do ponto de vista epidemiologico, a auséncia de informagdes sobre a possivel
circulacdo viral da FA em Pernambuco impede a detec¢do precoce do virus na
populacdo de PNH sentinela. Portanto, tendo em vista a necessidade de

implementacdo de medidas de controle efetivas para prevencdo da populagéo
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humana, objetivou-se avaliar a implantagdo do Programa de Vigilancia da Febre
Amarela Silvestre (FAS) no estado de Pernambuco em 2017.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo epidemioldgico descritivo para avaliagdo do Programa
de Vigilancia de Epizootias em Primatas Nao Humanos em Pernambuco, onde foram
analisados dados secundarios provenientes do banco SINAN NET/EPIZOOTIAS,
disponibilizados pela Secretaria de Saude de Pernambuco.

Neste estudo foram avaliadas todas as amostras de PNH coletadas, por
demanda espontanea, nos anos de 2017 e 2018. Os dados foram analisados pelo
teste ndo paramétrico de Mann-Whitney, assumindo uma distribuicdo variavel, para
um numero reduzido de eventos notificados.

De um modo geral as amostras sao coletadas de animais mortos
provenientes de campo, acondicionados em sacos plasticos/caixas térmicas e
posteriormente enviados para as Unidades Sentinelas (US). Durante a necropsia
foram coletados fragmentos de tecidos como figado, coracgéo, rins, baco, pulméo e
cérebro para diagnéstico histopatolégico e imunohistoquimico de patégenos em
todos os PNH, inclusive naqueles que ndo apresentavam alteracdes macroscoépicas
como petéquias, hemorragias, ictericia entre outras.

De acordo com o protocolo do Guia de Vigilancia de Epizootias em Primatas
Ndo Humanos e Entomologia Aplicada a Vigilancia da Febre Amarela do Ministério
da Saude (2017), as amostras (0,3 cm a 0,6 cm de espessura) sdo fixadas em
formol tamponado a 10%, emblocadas em parafina e enviadas, em temperatura
ambiente, ao Laboratério de Endemias (LABEND/PE) do LACEN/PE,
acompanhadas das fichas de notificagdo de epizootias e do FormSus (conforme
nota técnica DGCDA/SEVS/SES-PE n° 03/17).

Nos formulérios foram registradas informacdes sobre data e hora da coleta do
animal, hora provavel da morte, espécie, sexo, procedéncia, tipo de tecido coletado
e outras. Em seguida as amostras foram encaminhadas ao laboratério de referéncia
do Instituto Evandro Chagas (IEC/Para) para o diagnostico de patdégenos.
Simultaneamente, um laudo técnico com a causa mortis foi emitido da US para a

Secretaria de Saude do Estado.
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Caracterizagdo do Programa de Vigilancia da Febre Amarela em Primatas N&o
Humanos (PNH) em Pernambuco

No Estado de Pernambuco (PE), em 2017, foram estabelecidas 04 (quatro)
Unidades Sentinelas distribuidas em trés macro-regibes: uma na Regido
Metropolitana do Recife (RMR), localizada na Universidade Federal Rural de
Pernambuco (UFRPE) — Departamento de patologia; uma na Regido do Agreste, no
campus da UFRPE (Garanhuns) — laboratorio de patologia e duas na regido do
Sertdo, sendo uma delas no Centro de Controle de Zoonoses de Serra Talhada
(CCZ - Serra Talhada) e outra na Universidade do Vale de S&o Francisco (UNIVASF
— Petrolina), contemplando a area de abrangéncia demonstrada na Figura 2. Nessas
Unidades Sentinelas (US-PE) foram realizadas as necropsias dos PNH para coleta
de amostras de visceras para deteccdo do virus da Febre Amarela e outros
patégenos.

ApoOs a definicdo das US-PE, as equipes das 12 Regionais de Saude e suas
respectivas Secretarias Municipais foram capacitadas através de uma video
conferéncia com gestores da Secretaria Estadual de Saude de Pernambuco (SES-
PE), sobre a nota técnica DGCDA/SEVS/SES-PE n° 03/17, para a implantacédo
propriamente dita da Vigilancia de Epizootias em Primatas Ndo Humanos (PNH) em
Pernambuco. Além de outros esclarecimentos sobre a distribuicdo das populacdes
de PNH no estado; potencial vulnerabilidade as arboviroses e aspectos etiolégicos,
clinicos, imunoldgicos, fisiopatolégicos e de distribuicdo da doenca, com destaque
para a importancia do PNH doente como indicador para a vigilancia da FA em

humanos.
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UFRPE - RECIFE: |, I, lll e XIl Regional de Satde
UFRPE - GARANHUNS: IV, V e VI Regional de Satde

CCZ - SERRA TALHADA: VII, X e XI Regional de Salde
UNIVASF - PETROLINA: VIl e IX Regional de Satde

EEOO

FIGURA 2 - Mapa do estado de Pernambuco com destaque em cores para as areas de abrangéncia
e distribuicdo das Unidades Sentinelas de Vigilancia de Epizootias em Primatas Ndo Humanos

(PNH).

RESULTADOS

Em 2017 foram notificados 37 eventos de epizootias, envolvendo 67 PNH
mortos e em 2018 um ndamero maior de eventos (79) foi referido para Pernambuco,
envolvendo 96 PNH. Entre as Unidades Sentinelas (US) estabelecidas no Estado, a
UNIVASF/Petrolina (Sertdo) foi a unica que apresentou uma reducédo de 25% nas
notificacdes dos eventos epizooticos em 2018 em relagdo a 2017, no entanto houve
um aumento significativo de notificacdes nas outras trés US, quando comparadas ao
ano anterior. Um ano apos a implantacdo do Programa de vigilancia de epizootias foi
observado um aumento de 113,5% das notificagcdes, sendo a principal fonte
notificadora a Unidade Sentinela da Universidade Federal Rural de Pernambuco —
Recife (UFRPE — RECIFE), responsavel por mais de 50% das notificac6es nos dois

anos analisados (Tabela 1).
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TABELA 1 — Numero e percentual de notificacdes de eventos de epizootias e nimero de Primatas
N&o Humanos (PNH) mortos notificados pelas Unidades Sentinelas, no Programa de Vigilancia de
Febre Amarela no estado de Pernambuco, em 2017 e 2018.

Unidade Sentinela 2017 N° PNH 2018
Us) N° eventos de epizootia (%) morto N° eventos de epizootia (%) N°PNH morto
UFRPE / RECIFE
(LI Xy 21 (56,8) 26 52 (65,8) 56
UFRPE/
GARANHUNS (V,V 11 (29,7) 26 18 (22,8) 31
eVl
CCZ SERRA
TALHADA (VILX e 1(2,7) 6 6 (7,6) 6
Xl)
UNIVASF /
PETROLINA (Vile 4(10,8) 9 3(3.8) 3
1X)
TOTAL 37 (100) 67 79 (100) 96

Fonte: Planilha FormSus/SINAN NET — SES/PE
Data: 03/04/2019

Em relacdo aos municipios do Estado que notificaram eventos epizooticos
nas diferentes US, houve um aumento de 400% no CCZ/Serra Talhada e uma
reducdo de 75% na US UNIVASF/Petrolina quando comparado ao ano anterior. A
US UFRPE/Recife, apresentou um aumento de 38,5% dos municipios que
notificaram eventos quando comparados ao ano de 2017 (Tabela 2). Recife e
Caruaru foram os municipios que se destacaram com maior nimero de notificacdes.

TABELA 2 — Numero de municipios notificadores de eventos de epizootias de Primatas N&o
Humanos (PNH) e percentual de variacdo por Unidade Sentinela no estado de Pernambuco, em 2017

e 2018.

Municipios % de
Notificadores

Unidades Sentinelas N2 de Municipios por Variacao
(US) us entre os
2017 (%) 2018 (%) anos
UFRPE / RECIFE 72 13 (18) 18 (25) 38,5
UFRPE / GARANHUNS 66 9 (13,6) 8 (12,1) 11,1
CCZ / SERRA TALHADA 29 1(3,4) 5 (17,2) 400
UNIVASF/ PETROLINA 18 4(22,2) 1(5,5) 75
TOTAL 185 27 (14,6) 32 (17,3) 18,51

Fonte: Planilha FormSus/SINAN NET — SES/PE
Data: 03/04/2019

Os eventos de mortes de PNH foram registrados no Estado em dez dos doze
meses do ano de 2017, com predominancia no més de abril e no periodo de outubro
a dezembro. Este comportamento se modificou em 2018, cujas notificacdes

ocorreram em todos os meses do ano, com = 69,6% dos casos registrados no 1°
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semestre e final no segundo semestre, enquanto entre os meses de junho a

setembro houve uma reduc¢éo das notificacdes de eventos epizodticos (Grafico 1).

GRAFICO 1 — Numero de eventos de mortalidade de Primatas Ndo Humanos (PNH) notificados pelo
Programa de Vigilancia de Febre Amarela, no estado de PE, em 2017 e 2018.
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Fonte: Planilha FormSus/SINAN NET — SES/PE
Data: 03/04/2019

Com relagcédo aos 116 eventos de epizootias notificados entre 2017 e 2018, a
maioria foi do género taxonémico Callithrix registrado em todas as US do estado,
ainda houve registro de dois individuos do género Saimiri (US UFRPE/Recife), trés
do género Cebus/Sapajus (US UFRPE/Recife) e um Allouata (US
UNIVASF/Petrolina). Dos primatas investigados, apenas para um nao houve
identificacédo taxondémica do género, uma vez que foi encaminhada apenas a ossada

do animal. (Gréfico 2).

GRAFICO 2 — Género de primatas ndo humanos (PNH) coletados mortos no periodo de 2017
e 2018, durante a vigilancia da Febre Amarela no estado de Pernambuco.
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M Cebus / Sapajus
M Allouata

™ Callithrix

M Saimiri

H Sem identificagdo de género

Fonte: Planilha FormSus — SES/PE
Data: 03/04/2019
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Em 2017, em 67 PNH notificados nos 37 eventos de epizootias foram
coletadas 24 amostras para diagndstico laboratorial. Para 58,3% destas amostras
houve liberacdo dos resultados histopatologicos e imunohistoquimicos, sendo nove
delas (64,3%) negativas para FA e cinco inconclusivas (35,7%). Em 2018, dos 96
PNH envolvidos nas 79 notificacdes, foram coletadas 69 amostras cujos resultados
foram liberados apenas para 33 delas, com trés resultados inconclusivos (9,1%)
para FA e 30 negativos (90,9%) (Tabela 3).

Com relacdo a outras doencas, nos diagnosticos diferenciais houve trés
resultados positivos para raiva onde todas as amostras sao provenientes da US
CCZ/Serra Talhada, dois resultados para herpes e duas positivas para leishmaniose

(uma visceral e outra ndo especificada) nas amostras coletadas em 2018 (Tabela 3).

TABELA 3 — Eventos notificados, numero de PNH, amostras coletadas e resultados dos diagnésticos
laboratoriais de Febre Amarela em Primatas Nao Humanos no Estado de Pernambuco, em 2017 e
2018.

Diagnésticos laboratoriais

Eventos Namero de Amostras Total de Laud
ANO e PNH Febre Amarela otal de Laudos
Notificados Envolvidos Coletadas Liberados
Inconclusivo  Negativo  Positivo N° %
2017 37 67 24 5 9 0 14 58,3%
2018 79 96 69 3 30* 0 33 47,8%
TOTAL 116 163 93 8 39 0 47 50,5%

* Dois resultados positivos para Leishmaniose

* Dois resultados positivos para Herpes

« Trés resultados positivos para Raiva

Fonte: Planilha FormSus/SINAN NET — SES/PE
Data: 03/04/2019

Aproximadamente 7% (8/116) das notificacdes avaliadas registravam mais de
um espécime de PNH, sem identificacdo por animal, ndo havendo, portanto, uma
associacao direta entre o resultado laboratorial e a causa mortis de cada individuo.

Com relacdo as necropsias realizadas pela US-UFRPE, observou-se que das
40 notificagbes de obitos dos PNH, 22 apresentaram laudos conclusivos da causa
mortis, 18 foram inconclusivos. Além disso, 72,7% dos laudos conclusivos relataram
traumas provocados por agressfes aos animais (Grafico 3). As demais US néao
enviaram laudos das necropsias a coordenacdo do programa de vigilancia da Febre

Amarela.
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GRAFICO 3 - Percentual de causa mortis em Primatas ndo Humanos, de acordo com
laudos anatomopatoldgicos da Unidade Sentinela UFRPE — RECIFE- Pernambuco, em
2017 e 2018.
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Fonte: GVA-SES/PE
Data: 20/02/2019

DISCUSSAO

Os resultados desta pesquisa revelaram que o Estado de Pernambuco
apresenta um programa de vigilancia de epizootias de Primatas Ndo Humanos
(PNH) estruturado, com fluxo de atendimento funcionando para demandas
espontaneas nas quatro Unidades Sentinelas, com algumas limitacdes que serdo
caracterizadas a seguir.

Pesquisas realizadas no periodo anterior a implantacédo deste programa, entre
2006 a 2016, relacionadas a vigilancia do virus da raiva em animais vertebrados
silvestres em PE, registraram a ocorréncia de apenas 37 eventos de mortes de PNH,
portanto, um baixo nimero de notificacbes em dez anos, quando comparado ao
periodo de 2017 e 2018 analisado nesta pesquisa (116 eventos de mortes de PNH).
Com a implantagdo das quatro Unidades Sentinelas no estado, houve um aumento
de 313,5% nas notificagcbes em dois anos de estruturagdo. A maioria dos primatas
investigados neste periodo era do género Callithrix e maioria das notificagdes foram
provenientes de quatro municipios da RMR (Jaboatdo dos Guararapes, Moreno,
Olinda e Recife) (Fonte: SINAN NET, 2019).

Apbés a implantacdo das US e a capacitacdo dirigida as equipes dos
municipios do Estado em 2017, foi constatada uma melhoria nas notificagbes dos
eventos de morte de PNH, de 2017 para 2018. A Unidade Sentinela-UFRPE foi a
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que mais se destacou neste processo, 0 que pode estar associado a varios fatores,
como a sua localizacdo na Capital do Estado, Recife, um dos municipios da |
Regional de Saude, com maior contingente populacional, além da facilidade de
transporte das amostras, sua proximidade com Areas de Protecdo Ambiental (APA)
e também devido a maior sensibilizacdo dos profissionais envolvidos. Este fato
também pode ser o reflexo de uma maior preocupacao das Secretarias Municipais
de Saude da Regido Metropolitana do Recife (RMR) com a prevencdo de surtos
epizooticos de FA. Embora tenha ocorrido um aumento de 195,4% (p= 0.08), na
quantidade de amostras enviadas para diagnéstico de 2017 para 2018, o percentual
de respostas conclusivas foi proporcionalmente menor para o ano de 2018.

Em 2018, a maioria das notificacbes de PNH mortos ocorreu no primeiro
semestre, fato este provavelmente influenciado pelo registro do primeiro caso
humano de FA importado, confirmado em PE. Um novo aumento no registro de PNH
aconteceu no segundo semestre, meados de outubro, quando teve inicio a epidemia
de FA em S&o Paulo e sua ampla divulgacdo na midia nacional. O histérico de
notificacbes, apesar de pequeno, parece coincidir com o periodo de alta
sazonalidade de casos de FAS nas areas endémicas do pais (ROMANO et al.,
2011).

Os dados apontaram o género Callithrix como o mais representativo das
amostras de PNH mortos analisadas. Estudos anteriores ja referiam que os géneros
Callithrix (saguis) e Alouatta (bugios, barbado, macaco-uivador) sdo o0s mais
susceptiveis a este arbovirus, e exatamente por isso sao indicados como animais
sentinelas para FA (LLOYD, 1933; HERVE, 1983; MORENO et al., 2011; 2013).

Com relacdo ao diagnéstico laboratorial para FAS nos dois anos analisados
foi observado um baixo percentual (50,5%) de resultados enviados pelo laboratério
de referéncia. Isto revela uma grande fragilidade na logistica das a¢des no programa
de vigilancia, que poderia ser minimizada pela descentralizacdo desta atividade para
outros laboratérios estaduais, haja vista, que o laboratério indicado como referéncia
atende toda a demanda das regies Norte e Nordeste do Brasil. E possivel que
ocorra uma baixa priorizagdo de analise das amostras quando estas sé&o
encaminhadas por municipios ou areas néo enzooticas para a FA. Estas situacdes
somadas dificultam as acbes para a prevencdo da FA, sobretudo nas areas sem

recomendacgao para cobertura vacinal.



51

Entre os parametros avaliados, foi observado que em 2017, 35,7% das
amostras dos animais foram perdidas e ndo processadas. Em 2018, por outro lado,
foi observado que 90,9% das amostras enviadas, foram processadas e geraram
laudos conclusivos. Portanto diante dos dados observados no ano de 2017, as
falhas no acondicionamento inicial das amostras de primatas, frequentemente
associadas ao estagio avancado de decomposi¢cdo dos animais, constituem um fator
prejudicial a vigilancia da FA e precisam ser enfatizadas com maiores
esclarecimentos as equipes de campo. Esta etapa € crucial para obtencdo de
amostras com qualidade para o diagnéstico da FA. Estudos revelam que a baixa
qualidade das amostras afeta diretamente a obtencéo de resultados conclusivos, e
estes por sua vez, a efetividade das acfes de vigilancia (OKELLO,2010).

Em relacdo a causa mortis dos PNH envolvidos nas notificacdes, quando os
eventos envolveram mais de um primata, ndo foi possivel realizar a associacao da
causa mortis por individuo, devido a auséncia de informac¢des individuais nas fichas
de notificagbes das amostras. Este fato é decisivo para a identificacdo tanto do
animal como de sua origem, visto sua funcdo como sentinela para a FA em
humanos como referenciado por Lima (2010).

A constatacdo da agressao como principal causa mortis dos primatas sugere
a falta de conhecimento da populacdo em relacdo a forma de transmissédo da FA,
tendo em vista que uma situacdo similar foi observada em outros estados, como
Bahia, Minas Gerais, Rio Grande do Sul e Espirito Santo. Foram relatadas
agressoes a facado, envenenamento, tiros e pauladas (RAMOS, 2017). Vale salientar
que segundo a Lei 9.605/98, Art 29: “matar, perseguir, cacar, apanhar e utilizar
espécimes da fauna silvestre, nativos ou em rota migratéria, sem a devida
permissao, licenca ou autorizacdo dos 6rgdos competentes ou em desacordo com a
obtida” € crime ambiental, podendo gerar pena de seis meses a um ano de
detencdo, mais multa (IBAMA, 2017; ICMBIO, 2017). Diante disso € necessario que
as equipes de vigilancia municipais realizem campanhas de educacdo popular em
saude relacionadas a conscientizacéo sobre a importancia dos PNH como sentinelas
para a FA em humanos.

Para além das questbes colocadas, a auséncia da vigilancia entomoldgica
das espécies de mosquitos implicadas na transmissdo do virus amarilico, dificulta o
monitoramento mais efetivo da FAS em Pernambuco. Estudos da entomofauna em

resquicios de Mata Atlantica da RMR relatam a presenca de vetores potenciais de
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FA como, Haemagogus janthinomys e Ae. albopictus, 0 que sinaliza um alerta para a
possibilidade de transmisséo local de FA. Gomes (2008) em seus relatos epizodéticos
— endémicos em Minas Gerais — MG j& relatou a preocupacdo com a invasao de Ae.
albopictus aos habitat silvestres ocupados por mosquito do género Haemagogus,
haja vista que o0 mesmo pode servir como vetor ponte entre os ciclos silvestre e
urbano da FA.

CONCLUSAO

A implantagdo do programa de vigilancia da Febre Amarela Silvestre no
Estado de Pernambuco, mesmo sendo do tipo passiva, foi suficiente para realizar o
monitoramento de eventos epizooticos em PNH mesmo sem detectar até 0 momento
epizootias relacionadas a FA;

A principal causa mortis dos primatas esteve relacionada a agressoes fisicas
e nao a patologias propriamente ditas;

O monitoramento permitiu perceber que apesar de estruturada a rede de
vigilancia de epizootias, as equipes das Geréncias Regionais de Saude e
Secretarias Municipais de Saude (SMS) sobretudo na Zona da Mata, Agreste e
Sertdo, nao estdo suficientemente sensibilizadas para a importancia do

monitoramento da Febre Amarela no Estado de Pernambuco.

RECOMENDACOES

A vigilancia de epizootias é a estratégia mais precoce para detec¢do do virus
da febre amarela no ambiente, pois os Primatas Ndo Humanos (PNH) servem como
sentinelas para a deteccdo oportuna da ocorréncia da FA silvestre.

O monitoramento principalmente em areas que ainda ndo foi comprovada a
circulacdo do virus amarilico € de grande importancia na captacao pertinente de
informagdes sobre adoecimento ou morte de PNH para que sejam investigadas
adequadamente e subsidiar adocado de medidas preventivas e de controle no intuito
de minimizar a possivel ocorréncia da morbimortalidade da doenca em populacdes
humanas. Portanto, recomenda—se a partir deste estudo, que as equipes de saude
das Gerencias Regionais de Saude e Secretarias Municipais de Saude, sejam
mobilizadas e capacitadas de forma continua e sistematica, ampliando as US em

todo o Estado, de forma que o programa de vigilancia da FA seja efetivo.
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Foi observada a necessidade de instituir acbes de pesquisas entomoldgicas
nas areas periurbanas da Regido Metropolitana do Recife, para aperfeicoar o
trabalho de vigilancia e, orientar na realizacdo de acdes que contribuam para evitar a
circulacao e propagacao viral.

O monitoramento das epizootias ocorridas no periodo do estudo permitiu
observar a necessidade de realizar um cadastro individual de PNH para o laboratorio
de referéncia para que a pesquisa de arbovirus se torne uma ferramenta
fundamental na identificacdo de uma possivel area de risco para FA.

Os eventos epidemiolégicos registrados nas populacdes de primatas nos
principais corredores ecoldgicos do estado, principalmente os que fazem divisa com
os estados da Bahia e Piaui, pode auxiliar a identificacdo da circulacdo viral e da
rota geografica do virus da febre amarela nos ambientes onde ainda ndo ha

comprovacao de circulagéo viral.

PERSPECTIVAS

Sensibilizar as equipes dos municipios do Agreste, Sertdo e Zona da Mata de
PE quanto a importancia e forma adequada de notificagcdo de eventos de epizootias
através de informes epidemiologicos e também para a execucdo de palestras
educativas e informativas a populacdo em geral, além de promover encontros com
orgdos ambientais e outras instituicdes (Celpe, Corpo de Bombeiros, agencias de
turismo, etc...) no intuito de sensibilizar quanto a importancia do monitoramento de
eventos de epizootias bem como colaborar com a informagéo de mortes de PNH e
reduzir os Obitos de PNH por agressdes, 0 que prejudica o bom andamento das

atividades do Programa de Vigilancia da Febre Amarela.
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