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Este informe uniformiza e atualiza as informag¢bes anteriores sobre febre maculosa brasileira de

2002 e 2004, elaborado e coordenado pela Divisdo de Doengas Transmitidas por Vetores e

Antropozoonoses do Centro de Vigildncia Epidemiolégica “Prof. Alexandre Vranjac” da Coordenadoria de

Controle de Doengas da Secretaria de Estado da Satde de Sdo Paulo.

EPIDEMIOLOGIA

Riquetsioses sdao doencas causadas por bacté-
rias do género Rickettsiaceae. Muito embora
diversas espécies patogénicas ja tenham sido
identificadas, a febre maculosa brasileira (FMB)
e a febre das Montanhas Rochosas (FMR) sédo
causadas por Rickettsia rickettsii. No Brasil a
FMB figura como a riquetsiose de maior impor-
tancia, sendo a Unica passivel de notificacdo
compulsdria no Pais,até o momento, a Unica sob
vigilancia epidemiolégica melhor estruturada.

Atualmente é conhecida a ocorréncia da FMB
em uma grande extensdo das Américas, incluindo o
Canada, Estados Unidos, México, Panama, Costa
Rica, Colémbia, Brasil e, mais recentemente a
Argentina.

A FMB tornou-se uma doen¢a reemergente
e relevante problema de saude publica no
Brasil a partir da década de 1980. Desde entado,
observou-se aumento no numero de casos,
expansdo das areas de transmissdo, ocorrén-
cia da transmissdo em dareas urbanas e, princi-
palmente, manutencdo de elevadas taxas de
letalidade.

Em S3o Paulo as primeiras descricbes da FMB
remetem ao ano de 1929, quando ainda era
denominada “typho exanthemdtico de Sao
Paulo”, a partir da ocorréncia de casos na capital
paulista. A doenga era verificada em dareas que
passavam por um processo de expansao urbanae
qgue hoje corresponderiam aos bairros de Suma-
ré, Perdizes e Pinheiros.

Posteriormente, relatos imprecisos demons-
tram uma expansdo dos focos da doenca para
areas periféricas da cidade, ocorrendo em
municipios pertencentes a Regido Metropolita-
na de S3ao Paulo, como Mogi das Cruzes, Diade-
ma e Santo André. Apds esta expansdo urbana a
descricdo da ocorréncia de casos nestas areas
passou sofrer um progressivo declinio nas
décadas seguintes, notadamente a partir do
final dos anos 1940. Somente a partir do final da
década de 1970 e inicio da de 1980 é que a ocor-
réncia de novos possiveis casos voltou a ser
descrita na Regido Metropolitana de Sdo Paulo.

Em 1985, a FMB passou a ocorrer de maneira
endémica, sobretudo nos municipios localizados
nas bacias hidrogréficas dos rios Atibaia, Jaguarie
Camanducaia. Os mais importantes sdo Pedreira
e Jaguariuna, ambos na regido de Campinas, no
interior do Estado de S3ao Paulo. A aparente
reemergéncia da doenga também foi observada
em Minas Gerais, principalmente na regidao do
Vale do Jequitinhonha, e se deu a mesma época
em que a FMB voltou a ser descrita no Estado de
Sdo Paulo.

Posteriormente, apds a doenca ser incluida na
lista de agravos de notificacdo compulséria pelo
Ministério da Saude, em 2001, casos de FMB
passaram a ser notificados em outros Estados
como Rio de Janeiro, Espirito Santo, Bahia e, mais
recentemente, Distrito Federal, Parana, Santa
Catarina e Rio Grande do Sul.
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O aumento do numero de casos observado em
territério paulista pode ser decorrente daadogdo de
uma vigilancia especifica para a FMB e a incorpora-
¢do de sua notificacdo compulsdria nas regides de
Campinas e S3o Jodo da Boa Vista, entre os anos de
1995 e 1996.

De 1985 até julho de 2011 foram confirmados
440 casos de febre maculosa brasileira e 152
O6bitos em 79 municipios do ESP (Grafico 1). A
Figura 1 apresenta a expansdo temporal e
geografica da transmissdao da doenca no Estado,
no mesmo periodo.

Em 2001, quando a FMB passou a ser considerada
doenca de notificagdo compulséria em todo o Pais,
os Unicos estados que mantinham um programa
ativo de vigilancia epidemiolégica para a FMB eram
Sdo Paulo e Minas Gerais. Segundo dados do Minis-
tério da Saude, entre os anos de 1997 a 2010 houve a
notificacdo no Brasil de 868 casos confirmados da
doenca, dentre os quais 227 6bitos, distribuidos

entre S3o Paulo, Minas Gerais, Espirito Santo, Rio de
Janeiro, Bahia, Parand, Santa Catarina, Rio Grande
do Sul e Distrito Federal.

Na regido Sudeste do Brasil a maior incidéncia da
FMB ocorre no periodo de sazonalidade do vetor, que
compreende o periodo de junho a setembro, ainda
que casos isolados sejam registrados ao longo de
todo o ano. Como observado em outras doengas
transmitidas por carrapatos, a FMB é um agravo de
transmissdao focal e esporddica, com ocorréncia
ocasional de surtos.

Assim como nos Estados Unidos, a doenga foi
inicialmente descrita no Brasil como de transmis-
sdo em areas tipicamente rurais e silvestres. Nos
ultimos anos, entretanto, a FMB vem ocorrendo
também em areas periurbanas e urbanas. Sdo
apontados como ambientes de maior risco areas
de pastagens, matas ciliares e proximidades de
cole¢bes hidricas, principalmente se houver a
presenca de animais como equinos e capivaras

Grafico 1. Distribuicdo do nimero de casos, nimero de 6bitos e letalidade em porcentagem de febre maculosa brasileira.

Estado de S3o Paulo no periodo de 1985 a2011.
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Figura 1. Distribuicdao temporal e geografica dos municipios com casos confirmados de febre maculosa brasileira por ano,
de acordo com municipio.Estado de Sdo Paulo, no periodo de 1985a 2011.
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Fonte: SINANW, SINAN NET, Divisdo de Zoonoses (CVE/CCD/SES-SP)

Dados provisérios atualizados em 22/08/2011
Os mapas incluem o nimero de casos confirmados no periodo referido (ndo cumulativo). Tabela com relagdo completa dos municipios disponivel

em: http://www.cve.saude.sp.gov.br/htm/zoo/fm_d9803.htm
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Agente etioldgico

A Rickettsia rickettsii, principal causadora da
febre maculosa é classificada como proteobac-
téria sdo bactérias Gram negativas, pleomoérfi-
cas, pequenas, com 0,3 a 0,5um de diametro e
0,8 a 2,0um de comprimento. S3ao parasitas
intracelulares obrigatdrios, localizando-se tanto
no citoplasma, como no nucleo das células
infectadas, dependendo da espécie em questao.
Infectam principalmente células endoteliais do
hospedeiro humano e podem ser encontradas
nas glandulas salivares e ovarios dos artrépodes
transmissores. As espécies do género Rickettsia
estdo subdivididas, de modo geral, no grupo tifo
(GT) e grupo febre maculosas (GFM). O GFM
inclui aproximadamente 20 outras espécies,
distribuidas por diversas regides geograficas, e
as riquetsioses por elas determinadas recebem
porvarias vezes diferentes determinagdes.

Vetores e reservatdrios

O carrapato da espécie Amblyomma cajennen-
se possui distribuicdo em quase toda a América. E
encontrado frequentemente no boi e no cavalo,
mas possui pouca especificidade parasitaria,
principalmente nas fases de larva e ninfa. Também
é denominado “carrapato estrela”, “carrapato de
cavalo” ou “rodoleiro”. Hematdfagos obrigatdrio,
infectam-se ao sugarem animais silvestres, sdo
reservatorios uma vez que ocorre transmissao
transovariana e transestadial entre os carrapatos
mantendo a transmissdo da doenca. Estudos
mostram que a capivara, embora ndo seja um
reservatério, amplifica e dissemina a bactéria entre
os carrapatos.

As mudancgas constantes no meio ambiente, as
alteragdes no manejo de espécies domésticas (bovi-
nos e equinos), o aumento da populagdo animal, o
cultivo de pastagens e o aumento da oferta de alimen-
tos sdo provaveis causas do aumento da populagdo do
Amblyomma cajennense.

Seu ciclo bioldgico exige trés hospedeiros
para completd-lo. Tem inicio com a fémea adulta,

gue depois de fecundada e ingurgitada despren-
de-se do hospedeiro, cai no solo e realiza a ovi-
postura de aproximadamente 5.000 a 8.000
ovos, morrendo logo apds. Esses ovos, que fi-
cam incubados por 30 dias transformam-se em
larvas (denominadas “micuins”) e podem ficar
no solo por até seis meses sem se alimentar.
Essas larvas sobem pelas gramineas e arbustos
encontrando um hospedeiro definitivo na qual
realiza a sucgdo por um periodo de 3 a 6 dias,
desprendem-se do hospedeiro. No solo ocorre a
ecdise em torno de 18 a 26 dias, transformando-
se em ninfas (denominadas “vermelhinhos”).
Podem permanecer por um periodo de até um
ano sem se alimentar, a espera de um hospede-
iro. Ao encontra-lo, realizard a succdo por um
periodo de seis dias. Caem novamente no solo e
sofrem outra ecdise em torno de 23 a 25 dias,
transformando- se em carrapatos adultos, agora
diferenciados em machos e fémeas. Ai podem
permanecer aguardando novos hospedeiros por
um periodo de até 24 meses sem alimentar-se.

Em locais com colegBes hidricas e presenca de
capivaras, este carrapato estd sempre associado a
outra espécie, o carrapato Amblyomma dubitatum.
Assim a distribuicdo destas duas espécies de
carrapatos é praticamente indistinguivel uma da
outra. Ambas as espécies utilizam capivaras como
hospedeiro primario, sendo que o Amblyomma
cajennense também utiliza o cavalo como impor-
tante fonte de alimento.

O A. cajennense completa uma geragdo por
ano, mostrando os trés estdgios parasitarios
marcadamente distribuidos ao longo deste
periodo. As larvas ocorrem basicamente entre os
meses de marcgo e julho, as ninfas entre julho e
novembro e os adultos entre novembro e margo.
Eles podem ser encontrados, em todas as fases,
em aves domésticas (galinhas, perus), aves
silvestres (seriemas), mamiferos (cavalo, boi,
carneiro, cabra, cdo, porco, veado, capivara,
cachorro do mato, coelho, cotia, quati, tatu,
tamandud) e animais de sangue frio (ofidios).
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Diversos municipios do Estado de S3o Paulo ja
relataram a presenca de Amblyomma cajennense
e Amblyomma dubitatum (Figura 2).

O carrapato da espécie Amblyomma aureolatum
é um vetor competente e capaz de transmitir a
bactéria Rickettsia rickettsii. Este carrapato é
endémico na Floresta Pluvial Atlantica e o vetor
responsavel pela transmissdo da doenga nos munici-
pios da Regido Metropolitana da Grande S3do Paulo.
Na fase adulta esta espécie de carrapato parasita o
cdo domeéstico e nas fases imaturas utiliza como
hospedeiros algumas espécies de roedores e aves
passeriformes, principalmente as espécies Turdos
rufiventres (Sabia-laranjeira) e Pyriglena leucoptera
(Olho-de-fogo).E uma ameaca ao ser humano para
aquelas comunidades que vivem adjacentes aos
fragmentos da Mata Atlantica, principalmente na
periferia da Regido Metropolitana de Sdo Paulo.

Muitos municipios do Estado de Sdo Paulo locali-

zados no dominio da Mata Atlantica, ja relataram a
presenca de Amblyomma aureolatum (Figura 3).

Os carrapatos A. cajennense e A. dubitatum sdo
encontrados em areas de Cerrado e Mata Atlantica
devastada e o carrapato A. aureolatum é encontra-
do em fragmentos da floresta pluvial de altitude.
Outra espécie de carrapato,0 Amblyomma ovale, é
encontrado na Floresta Atlantica submontanhosa
e litoranea.Essa espécie de carrapato, parasita
do cdo doméstico, é largamente encontrada nas
comunidades adjacentes a fragmentos de mata
nos municipios litoraneos do Estado de Sao
Paulo. Esse carrapato é vetor competente da
bactéria Rickettsia parkeri, que é um agente
patogénico para o humano, embora menos
virulento que a R. rickettsii.

Praticamente todos os municipios da Grande Sado
Paulo e do litoral Paulista ja relataram a presenca de
Amblyomma ovale (Figura 4).

Figura 2. Distribuicdo dos municipios com investigacdo acaroldgica positiva para Amblyomma cajennense/

Ly -

Fonte: SUCEN/SES-SP;mapa: Google Earth

Amblyomma dubitatum. Estado de Sdo Paulo no periodo de 2003 a 2010.
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Figura 3. Distribuicdo dos municipios com investigacdo acaroldgica positiva para Amblyomma aureolatum. Estado
de Sao Paul, periodo de 2003 a 2010.
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Figura 4. Distribuicdo dos municipios com investigacao acaroldgica positiva para Amblyomma ovale. Estado de Sdo
Paulo no periodo de 2003 a 2010.
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A lista completa dos municipios no Estado de S3o
Paulo com presenca de Amblyomma cajennense/
Amblyomma dubitatum, Amblyomma aureolatum e
Amblyomma ovale é apresentada no Anexo |.

Transmissao

Pelo que se conhece até o momento, a
transmissdo da protobactéria ao homem
ocorre pela picada do carrapato que ao final de
sua alimentac¢do elimina grande quantidade de
secrecOes digestivas infectadas. Estima-se que
sejam necessarias de 6 a 10 horas de parasitis-
mo para que ocorra inoculagdo do agente.Por
esse motivo acredita-se que a transmissdo da
FMB pela forma adulta do carrapato seja menos
comum, pelo aspecto doloroso da mesma, as
pessoas tendem a retirar o carrapato mais
rapidamente do corpo, o que normalmente nao
ocorre com a picada das formas imaturas de
larva e ninfa.

Pode ocorrer também a infeccdo através de
lesGes na pele ocasionadas pelo esmagamento do
carrapato ao tentar retird-lo. Ndo ha transmissdo
homem a homem.

Periodo de incubacgao

O tempo entre a picada do carrapato e o inicio
dos primeiros sintomas varia de 2 a 14 dias, com
média de 7 dias.

Patogenia

Acredita-se que o tempo de sas de parasitis-
mo do carrapato seja necessdrio para que haja a
“reativagdao” das alojadas nas
glandulas salivares do vetor, de um estado
latente ndo-virulento para um estado altamen-
te patogénico. Uma vez ocorrida infecgdo, o
periodo de incubacdo até o inicio dos sintomas
pode variar de 2 a 14 dias, com média de 7 dias
ap6és a picada. Acredita-se que a duracdo do
periodo de incubacdo possa guardar relacdes com

riquétsias,

fatores diversos como carga e dura¢ao do parasi-
tismo, o tamanho do indculo bacteriano e a
viruléncia da cepa bacterianainoculada.

A disseminacdo da bactéria se da por meio das
vias linfatica e hematogénica para tecidos de
distintos érgdos, incluindo pele, musculos esque-
léticos, cérebro, pulmdes, coragdo, rins, baco,
figado e segmentos do trato gastrointestinal.
Nesses 6rgdos, as células do endotélio vascular se
constituem o sitio de infeccao e multiplicacao.
Como resultados da lesdo endoletial podem ser
observados a alteracdo de permeabilidade
vascular, disturbios do sistema de coagulagdo,
microoclusdes vasculares e lesbGes teciduais

difusas.

A suscetibilidade é universal e a imunidade
adquirida possivelmente é duradoura contra
reinfeccao.

Quadro clinico

Alguns autores, ao descreverem a febre
maculosa brasileira, sugerem que a doencga
apresente um espectro clinico varidvel, de
formas leves a severas, estas Ultimas associa-
das a significativa morbimortalidade.

As afirmag¢des de que existiriam formas
assintomaticas ou oligossintomaticas da infec¢ao
pela R. rickettsii se fundamentaram em taxas de
soroprevaléncia que variaramentre 1,6% e 10,1%
em individuos sem histéria de doenga prévia
compativel com FMB,
endémicas nos estados de S3o Paulo e Minas
Gerais. Atualmente, ha evidéncias da existéncia
de outras espécies de riquétsias pertencentes ao
grupo da FMB e a ocorréncia de reacdo sorolégica
cruzada entre espécies de riquétsia distintas.

residentes em areas

Considera-se que esses casos sejam decorrentes
de infeccdo por outras espécies de riquétsias com
menor ou nenhuma patogenicidade.

Tendo em vista a capacidade das riquétsias em
infectar células endoteliais de todo organismo,
levando, nas fases mais avancadas da doenca, a
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um processo de vasculite disseminada, uma
grande gama de manifestagBes clinicas sado
frequentemente observadas: cutaneas, musculo-
esqueléticas, cardiacas, pulmonares, gastrointes-
tinais, renais e neuroldgicas.

I3

Classicamente a febre é o sinal clinico mais
precoce e frequente, habitualmente se associado
a cefaleia intensa, mialgia, artralgia, astenia,
inapeténcia, dor abdominal, ndusea e vomitos.

A associacdo entre febre, cefaleia e exantema
constitui a “triade clinica classica” da febre das
Montanhas Rochosas, embora ocorra com
frequéncia varidvel nos EUA, entre 44% e 70% dos
casos. No Estado de S3ao Paulo em uma série de
casos atendidos na regidao de Campinas, verificou-
se afrequéncia da triade em 70% e 89% dos casos.
(Figura 1).

O exantema maculopapular é outro importante
marcador clinico da doenga, habitualmente
surgindo entre o segundo e quinto dia apds oinicio
dos sintomas. Com inicio em punhos e tornozelos,
progredindo para palma das maos e planta dos pés
e posterior disseminacdo centripeta, com acometi-
mento de bragos, pernas e tronco (Figura 5). Em
alguns casos o exantema maculopapular pode
evoluir para um padrdo petequial difuso (Figura 6).

Figura 5. Exantema maculopapular em paciente com febre
maculosa brasileira atendido no Hospital das Clinicas da
Universidade Estadual de Campinas

A avaliagdao das manifestagGes clinicas de pa-
cientes atendidos em Campinas, SP, demonstrou

auséncia do exantema em 16% e 48% dos casos.
Da mesma forma, 60% dos casos confirmados de
FMB no Estado de Sdo Paulo ndo apresentaram
exantema, segundo dados do Sistema de Infor-
macdo de Agravos de Notificacdo(SINAN).
Possivelmente retrate imprecisdes na
identificacdo e documentagdo dessa manifesta-
cdo clinica na notificacdo de casos suspeitos, nas
fasesiniciais da doenga.

isso

Figura 6. Exantema petequial em paciente com febre
maculosa brasileira atendido no Hospital das Clinicas da
Universidade Estadual de Campinas

Em quadros de maior gravidade, a confluéncia
das lesOes petequiais leva a extensas sufusdes
hemorragicas e, mais raramente, sdao descritos
guadros de necrose e gangrena de extremidades
(Figuras 7 e 8). Edema de extremidades pode ser
manifestacdo precoce e, quando presente,
habitualmente precede anasarca.

Nos casos mais graves, sobretudo quando
tratamento especifico ndo foi introduzido preco-
cemente, sdao descritas diversas manifestacOes
sistémicas, como edema anasarca, insuficiéncia
renal, manifestagbes neurolégicas, ictericia,
miocardite, insuficiéncia respiratdria, hipotensao
e choque. As manifestagdes hemorrdagicas sao
frequentes e variam de petéquias, epistaxe e
gengivorragia a hematduria,
hemoptise.

hematémese e

Diferentemente do observado na febre das
Montanhas Rochosas, na FMB a presenca de
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ictericia vem sendo observada em uma significati-
va propor¢do de casos. Considerando-se a fre-
guente ocorréncia de fenédmenos hemorragicos e
de ictericia, a FMB figura como importante
diagnéstico diferencial das sindromes febris
hemorragicas.

Figura 7. SufusGes hemorragicas em paciente com Febre
Maculosa Brasileira atendido no Hospital das Clinicas da
Universidade Estadual de Campinas

%
3

Figura 8. Necrose cutanea e gangrena de extremidade em
paciente com febre maculosa brasileira atendido no
Hospital das Clinicas da Universidade Estadual de Campinas

Diversas altera¢cdes pulmonares sao observa-
das em casos graves da doencga e incluem pneu-
monite, edema agudo de pulmao, hemorragia
pulmonar e sindrome da angustia respiratdria
do adulto (Figura 9). Ao lado do choque, a

insuficiéncia respiratdria, decorrente das inUme-
ras alteragGes pulmonares, é a principal causa de
6bito entre pacientes com FMB.

Uma grande gama de manifestagbes neuro-
I6gicas pode ser observada, incluindo a presen-
¢a de edema cerebral, meningite, encefalite,
meningoencefalite e hemorragias. Clinicamen-
te, se manifestam através de cefaleia intensa,
letargia, fotofobia, altera¢cdes comportamen-
tais, déficits focais, convulsdes e coma. A
ocorréncia de crises convulsivas e progressao
para coma associa-se a um pior progndstico,
podendo ser considerados fatores preditivos
de letalidade.

Nos casos graves da doenca hd insuficiéncia
renal aguda decorrente de necrose tubular
aguda, com presenca de oliglria e significativa
elevacdo dos niveis de uréia e creatinina séricas.
Ictericia e alteracdes de sistema nervoso central
também pode estar presente e mantém grande
correlagdo com progressao para ébito.

Podem ocorrer outras manifestagGes clinicas
como miocardite,
pancreatite, esplenite e lesdes oculares.

menos frequentementes,

Enquanto nos Estados Unidos, outras taxas
de letalidade da FMB variam entre 5% e 25%,
guando ndo tratados, no Brasil a taxa de letali-
dade média associada a FMB foi de 27% no
periodo de 1998 a 2006, 36% no Estado de Sao
Paulo e auséncia de 6bitos entre os estados da
regido Sul do pais.

A avaliagdo de uma série de casos atendidos
em hospital de referéncia da regidao de Campinas
verificou que ictericia, alteragGes neuroldgicas
(diminuicdo do nivel de consciéncia, convulsdes,
coma), respiratdria, alteragGes
hemodindamicas e insuficiéncia renal apresenta-

insuficiéncia

ram associacdo estatisticamente significativa
com o risco de evolucdo para d6bito. No mesmo
estudo, observou-se que a progressado para dbito
ocorre com maior frequéncia em torno do sétimo
diaapdsoinicio dos sintomas.
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Achados laboratoriais

Os achados laboratoriais sdo inespecificos
mesmo nas formas mais graves da doenca. O
hemograma apresenta contagem de leucdcitos,
geralmente normal ou diminuida e, frequente-
mente observa-se presenga de formas imaturas
(desvio a esquerda) em raras ocasides a presenca
de leucocitose com desvio. Trombocitopenia
ocorre na maioria dos caso e alteragées em graus
varidveis do TTPa e TPAP sdo frequentemente
observadas, tornando ainda maior o risco de
hemorragias. Diferentemente de outros agravos
nos quais existe disfuncdo endotelial com conse-
guente aumento da permeabilidade vascular, na
FMB, além de anemia, os valores de hematdcrito
se encontram normais ou diminuidos.

Niveis séricos elevados de uréia e creatinina
sdo frequentemente observados em casos de
maior gravidade. A hiponatremia é o disturbio
eletrolitico mais comum.

Dosagens séricas elevadas, em niveis varidveis
de enzimas hepaticas, aspartato aminotransfera-
se e alanino aminotransferase, bilirrubina sérica e
enzimas musculares, creatinoquinase e desidro-
genase latica, sdo frequentes.

Nos individuos com manifestacdes neuroldgi-
cas da doencga, o liquido cefalorraquidiano pode
apresentar alteracdes inespecificas, como predo-
minio linfomonocitadrio e niveis varidveis de
proteinorraquia e glicorraquia. Casos de altera-
¢Ges liqudricas com predominio de neutréfilos e
hipoglicorraquia ja foram descritos, tornando
importante o diagndstico diferencial com menin-
gites bacterianas, sobretudo aquelas causadas

pelo meningococo.

As principais manifesta¢gdes radioldgicas,
frequentes em casos de maior gravidade, variam
entre discretos infiltrados intersticiais, derrame
pleural e padrdes com acometimento alveolar
difuso, compativeis com sindrome da angustia
respiratéria do adulto(Figura 9).

Figura 9. Edema pulmonar em paciente com febre
maculosa rasileira atendido no Hospital das Clinicas da
Universidade Estadual de Campinas.

Diagnostico diferencial

A caracteristica de sindrome febril inespeci-
fica da fase inicial da doenga torna o diagndsti-
co diferencial um grande desafio aos profissio-
nais da saude. Por esse motivo deve ser refor-
¢ada a necessidade de conhecer e identificar os
determinantes epidemioldgicos de risco (areas
presenca de vegetacgdo,
exposicao a vetores, contato com animais
hospedeiros) como elementos imprescindiveis
para identificacdo e tratamento precoce de
casos suspeitos e tratamento.

de transmissao,

O exantema, importante marcador clinico,
estd ausente em uma grande parcela dos casos,
o que torna a lista de diagndsticos diferenciais
da FMB significativamente extensa, uma vez que
envolve diferentes sindromes febris inespecifi-
cas. Quando o exantema esta presente incluem-
se também como diagndsticos diferenciais as
sindromes febris exantematicas.

Nas formas mais graves, geralmente em
fases mais avangadas e frequentemente
acompanhadas de manifestacdes hemorragicas
e ictericia, o diagndstico diferencial deve ser
feito com outros agravos, dentre os quais a
leptospirose, doenca meningocdcica, sepse
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bacterianas, febre hemorragica da dengue,
sindrome cardiopulmonar por hantavirus e
febre amarela.

Diagndstico laboratorial

Frente as dificuldades no diagndstico clinico da
FMB é fundamental estabelecer o diagndstico de
certeza da doenca. Os métodos utilizados para a
confirmacdo diagndstica podendo ser diretos e
indiretos, estes podem apresentar reagdo cruzada
com meningococcemia estafilococcica, dengue e
leptospirose, entre outras.

Em S3o Paulo, o Instituto Adolfo Lutz Central
(IAL), é o laboratério de referéncia regional
referendado pelo Ministério da Saude para a
realizacdo de exames especificos. A seguir, sdo
descritos resumidamente os exames laboratoriais
disponiveis.

Métodos indiretos

e Pesquisa sorolégica (Reagdo de Imunofluo-

rescéncia Indireta):

A reacdo de imunofluorescéncia indireta (RIFI)
caracteriza-se pela detec¢do da presenca de
anticorpos especificos para o agente infeccioso e
constitui a principal ferramenta para o diagndsti-
co das riquétsias, em especial para as riquétsias
do grupo da febre maculosa (RGFM).

Na RIFl, o microorganismo impregnado na
[amina serve como uma matriz natural
proteinas antigénicas de superficie funcionarao
como antigenos funcionais para a reacdo antige-
no anticorpo. Os anticorpos presentes no soro do
paciente reagem com os antigenos de superficie
do microorganismo, permanecendo neles
fixados, a detecgdo é feita através do anticorpo
anti-humano marcado com fluoresceina (conju-
gado fluorescente). O conjugado fluorescente
reagird com os anticorpos do soro do paciente,
ocorrendo uma reacao tipo sanduiche (reagdo de
identificacdo indireta). conjugados

onde

Existem

comerciais que detectam classes especificas de
anticorpos, sendo os mais utilizados os anti-
IgG e anti-IgM; que detectam IgG e IgM respecti-
vamente. Existem também os conjugados anti-Ig
total humano os quais detectam IgG, IgM e IgA
ndo sendo possivel a distingdo entre eles.Os
anticorpos IgM podem apresentar reagdo
cruzada com outras doengas (dengue, leptospi-
rose, infeccdo por stafilococos e meningococo,
entre outras). Portanto, devem ser analisados
com critério, ja os anticorpos do tipo IgG
aparecem pouco tempo depois dos IgM e sdo
mais especificos.

A RIFI é uma metodologia com sensibilidade
de 84% a 100%, porém é sabido que existe uma
janela os titulos de
anticorpos ndo sdo detectaveis. Esse periodo
varia entre o dia da picada do carrapato (infec-
tado com riquétsias) até aproximadamente 7 e
10 dias apés o surgimento dos primeiros
sintomas. Por
pareada das amostras de soro com intervalo de
15a 21 dias.

imunoldgica na qual

isso é recomendada a coleta

A confirmagdo do diagndstico soroldgico para
FMB ocorre quando sdao detectados anticorpos
especificos no soro de pacientes que com a
evolucdo da doenca, aumentam em titulo. Para
tanto, é necessario que a primeira amostra de
soro seja coletada nos primeiros dias da doenca
(fase aguda) e a segunda amostra apos 15 da
coleta da 1% amostra. A visualiza¢do da sorocon-
versdo (elevagdo = a 2 titulos ou 4 vezes a diluigdo
da 12 para a 22) produz um resultado mais confia-
vel, uma vez que associa a producdo de anticor-
pos (infeccdo produtiva) com os sintomas clinicos
compativeis coma FM.

Na rotina do laboratdrio de referéncia para
riquetsioses do IAL a sorologia é realizada em
amostras pareadas (12 e 22 amostras, com
>

intervalo de 15 dias) para visualizacdo da

soroconversao de anticorpos IgG.

Quando apenas a 1% amostra é colhida e

enviada, a mesma permanece armazenada
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aguardando o envio da 2?2 coleta; apds o
periodo de 15 dias um comunicado é enviado
solicitando a 2% coleta. A primeira amostra ndo
é processada porque na maioria das vezes os
anticorpos especificos ndo sao detectaveis ou
se apresentam em titulo baixo, podendo ser
confundidos com reagdes cruzadas ou inespeci-
ficas. Outra razao pela qual a primeira amostra
ndo é analisada separadamente é que em regides
endémicas para febre maculosa, a positividade
nesta amostra pode refletir uma infec¢cdo passa-
da ou cicatriz soroldgica, induzindo erroneamen-
te a exclusdo de outros patdégenos causadores de
febres hemorrdgicas, como dengue e leptospiro-
se. Neste caso a segunda amostra analisada de
forma pareada (na mesma reag¢do) nao detecta
elevacao de titulos de IgG.

Porém, existem alguns casos que evoluem
clinicamente de forma grave e rdpida, ocorren-
do o 6bito em até dez dias do aparecimento dos
sintomas, ndo sendo possivel a coleta da
segunda amostra. Nesses casos, o laboratério
processa na amostra Unica a pesquisa de IgG e
IgM, e os titulos maiores que 128 sdo considera-
dos casos compativeis. A conclusdo desses
casos depende da anadlise critica dos dados

clinicos e epidemiolégicos, juntamente com
outros resultados laboratoriais, como a qPCR,
imunohistoquimica e o resultado da pesquisa
de outros agentes.

Métodos diretos
1. PCRemtemporeal (QPCR)

A iniciativa de utilizacdo da qPCR para febre
maculosa surgiu em 2010 pela necessidade de
elucidar casos fatais com suspeita clinica de FM,
porém com sorologia negativa ou titulos menores
que 128.

A PCR é uma reacdo baseada na replicacdo do
DNA, na qual utilizando-se oligonucleotideos
iniciadores especificos para o agente que se quer
detectar, é possivel in vitro amplificar um
fragmento de DNA deste patdgeno, se o mesmo
estiver presente na amostra clinica. A qPCR tem
0 mesmo principio, porém a deteccdo do
fragmento de DNA do patdgeno se dd em tempo
real, através da emissdo de sinal fluorescente
em cada ciclo, quando ocorre a duplicacdao do
fragmento de DNA do patégeno. O sinal é
captado por um aparelho de PCRem tempo reale
analisado por meio de um software.

Quadro 1. Exemplos de interpretacdo de resultados de reagdo de imunofluorescéncia indireta (RIFl) para
Rickettsias do grupo de febre maculosa em duas amostras de soro, colhidas com intervalo de 14 a 21 dias.

Resuhiado de titulos obtidos em RIA Imerpretacao

1" amostra 1* amostra

Néio reagente Nao reagente Descartado
Mio reagente B4 Compativel
Mo reagente 128 Confirmado
MNéo reagente 256 Confirmado
64 54 Compativel
64 124 Compativel
2] 256 Confirmado
128 128 Compativel
128 256 Compauvel
128 512 Confirmado
256 512 Compativel
256 1.024 Confirmado

Osoro é diluido a partirde 1:64, por recomendacao do Centers for Disease Control and Prevention/CDC
Fonte: adaptado de Guia de Vigilancia Epidemiolégica/SVS/MS 72 edigdo
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Na primeira fase de aplicagdo da gPCR foi
selecionado o soro como amostra biolégica parao
estudo, uma vez que se trata do tipo de amostra
mais frequentemente enviada, além de ser
facilmente processada através kits comerciais para
extracdo de acido nucléico com alta eficiéncia.
Inicialmente o exame foi composto por uma reagao
feita em duplicata para riquétsias grupo febre
maculosa (gene OmpA, com deteccdo po SYBR
Green) e um controle interno endégeno (RNAse P
humana, com detec¢do por sonda TagMan®). A
partir de janeiro de 2011, foi incorporada uma
nova reacdo para Rickettsia spp (gene Citrato
Sintase, com detec¢do por sonda TagMan®),
deixando de ser feita em duplicata da primeira
reacdo. Os resultados promissores fizeram com
gue o exame fosse disponibilizado no SIGH a partir
de maio de 2011. O exame atualmente é constitui-
do por trés reacdes de qPCR: uma para Rickettsia
spp (gene Citrato Sintase, com detecg¢do por sonda
TagMan®), uma para rigquétsias grupo febre
maculosa (gene OmpA, com deteccdo po SYBR
Green), e um controle interno endégeno (RNAse P
humana, com deteccdo por sonda TagMan®); sdo
consideradas positivas aquelas confirmadas pelas
trés reagdes, ou seja, duas regides génicas distin-
tas do agente infeccioso sdo necessarias para
confirmar o diagnéstico.

Em comparacdao com os métodos tradicionais
(sorologia e isolamento) houve um aumento
significativo da sensibilidade para detec¢dao da
doenca, chegando a duplicar o nimero de casos
positivos no periodo estudado. Atualmente essa

metodologia vem sendo aplicada apenas em casos
de 6bito — outras aplica¢Ges da metodologia ainda
estdo em estudo.

Embora tenha perspectivas promissoras, no
gPCR para FM ha possibilidade de resultados falso-
negativos devido ao curto periodo de bacteremia.
Pode-se inferir que quanto mais precoce a coleta
da amostras maiores sao as possibilidades de se
detectar o agente diretamente e menores s3o as
possibilidades de se detectar os anticorpos
especificos. Por outro lado, quanto mais tardia
menores as possibilidades de se detectar o agente
diretamente, porém maiores as possibilidades de
se detectar anticorpos no soro. Portanto, a qPCR
tem aplica¢Ges distintas da sorologia; em casos
ndo fatais, a confirmagdo do caso deve ser feita
pela sorologia apds o envio da segunda amostra.

Ndo apenas a precocidade da coleta da
amostra pode interferir, mas também a gravidade
dos casos. Quanto maior a gravidade do caso,
maior a probabilidade de se detectar o agente
Por se tratar de uma bactéria
intracelular obrigatéria, poderda ser detectado

diretamente.

mais facilmente na presenca de lesdo celular
(vasculite), o que é compativel com os casos de
Obito com suspeita clinica de FM.

Atualmente o IAL realiza a qPCR apenas para
Obitos suspeitos de FMB, como exame comple-
mentar a sorologia. O exame é realizado no mesmo
material
sorolégico e sua
descrita na Tabela 1.

biolégico enviado para diagndstico
interpretagdo encontra-se

Tabela 1. Resultados da PCR em tempo real para ébitos suspeitos de febre maculosa
brasileira. Instituto Adolfo Lutz. Secretaria de Estado da Saude de Sdo Paulo, 2011.

Grupo Febre

-
Controle Interno

Maculosa Rickettsia spp Endégeno Resultado no
(OmpA) (Citrato Sintase) (RNAse P humana) Laudo
Positivo Positivo Positivo Positivo
Negativo Negativo Positivo Negativo
Negativo Negativo Negativo Indeterminado*

* . . . .- R .
Indeterminado = qualidade da amostra ou processamento insuficiente para validagdo do resultado. Sdo raros os
resultados positivos em apenas uma regido génica do patégeno (OmpA ou Citrato Sintase), nestes casos a amostra é

processada novamente
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2. Isolamento de Rickettsia rickettsii

O isolamento de Rickettsia rickettsii é realizado
através do sistema “shell vial” modificado por
Melles et al. (1992, 1999). Esta metodologia utili-
za células Vero (linhagem celular de rim de macaco
verde africano) e consiste de um tubo de vidro de
14 mm de didmetro com aproximadamente 100
mm de altura, no fundo do qual é adaptada uma
laminula circular de 12 mm de didametro como su-
porte para a adesdo de uma monocamada de célu-
las Vero (1,5x10° células/ml). Apds a obtengio de
uma cultura confluente de 24 horas, descarta-se o
meio de manutencdo e adiciona-se 0,1-0,3 ml da
amostra homogeneizada em meio BHI (Brain He-
art Infusion, infusdo de cérebro coracdo) a cada
tubo, sobre a monocamada de células. Em segui-
da, os tubos sdo centrifugados (700 g, 60 min,
25-309C), o indculo é descartado e aos tubos
adiciona-se 1 ml de meio de cultura minimo essen-
cial, acrescido de 5% soro fetal bovino, 10mg/mi
de glutamina, 10 mg/ml de vancomicina e
20mg/ml de estreptomicina. As culturas sdo incu-
badas a 3729C por cinco dias.

Essa metodologia permite o isolamento do
agente infeccioso a partir de amostras de coagulos
sanguineos e fragmentos de pele (obtidos por
bidpsia), bem como de carrapatos retirados do
paciente. Os materiais devem ser preferencialmen-
te mantidos em BHI apds a coleta, acondicionados
em frascos criogénicos estéreis e a baixas tempera-
turas (freezer - 70°C ou N, liquido) e transportados
nestas mesmas condicGes até o laboratério.

No Instituto Adolfo Lutz sdo processadas
apenas amostras humanas (coagulo retraido e
bidépsia de lesdo de pele) e ha recomendacao
para que sejam colhidas apenas na fase aguda da
doenca e até 24 horas da antibioticoterapia.O
isolamento é extremamente util nos casos mais

grave, quando a coleta é feita na fase aguda da
doenca, ainda ndo ha anticorpos detectaveis,
porém hd intensa riquetsemia, sendo grandes
as possibilidades de isolamento da bactéria.

O resultado do isolamento é conclusivo
guando positivo. Porém, o resultado negati-
vo tem baixo valor diagndstico, pois uma
série de fatores pode interferir no processo,
apresentando um resultado negativo, como o
uso de antibidtico antes da coleta, as condi-
¢O0es de esterilidade da coleta, armazena-
mento e transporte da amostra.Quando o
resultado do isolamento é negativo, o diag-
néstico
preciso e fidedigno somente quando acompa-
nhado da realiza¢do da sorologia com coleta

de duas amostras de soro.

laboratorial da FMB torna-se mais

3. Histopatologia e imunohistoquimica

Realizada em amostras de tecidos obtidas em
bidpsia de lesdes de pele de pacientes infecta-
dos ou em material de necropsia, como frag-
mentos de pulmao, figado, bago, coracédo, rim,
musculos e cérebro, fixados em formalina a
10% e incluidos em parafina. Os achados his-
topatoldgicos evidenciados sdao associados
a lesdo endotelial causada pela Rickettsia
com espectro de lesdo da pele variando desde
infiltrado linfomononuclear até quadros de
intensa vasculite leucocitoclastica. A imuno-
histoquimica em lesdes vasculiticas de pele é
considerada como o método mais sensivel
para a confirmacdo de febre maculosa na fase
inicial da doenca. Essa técnica apresenta ele-
vada sensibilidade e especificidade e seus re-
sultados consistem em demonstra¢dao positiva
de antigenos em células endoteliais de amos-
tras de bidpsia ou autopsia.
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Figura 5. Isolamento em cultura celular (Vero) seguido poridentificagdo porimunofluorescénciaindireta para riquétsias do

grupo dafebre maculosa.

A, controle negativo (10x); B, controle negativo (20x); C, controle negativo (40x); D, isolamento positivo (10x);

E, isolamento positivo (20x); F, isolamento positivo (40x)

[—, N -

Santos FCP et al., 2009. Fotomicroscépio Zeiss, modelo Axioskop 2 plus Fotografado por Dra Jussara Bianchi Castelli do
Laboratério de Patologia do InCor-HCFMUSP

Tabela 2. Normas para coleta,conservagdo e encaminhamento de amostras para diagnéstico de febre
maculosa brasileira. Instituto Adolfo Lutz. Secretaria de Estado da Saude de Sdo Paulo, 2011.

Conservagao e

Exame Material Fase da coleta Quantidade e recipiente
transporte
n T e - " -
Sorol~ogla ampstra (fase aguda): inicio 5 mL de sangue tubo Geladeira de 4a§ C
Reagdo de dos sintomas ) transportar em caixa
Soro seco ou vacuntainer sem

imunofluorescéncia
indireta (RIFI)

2% amostra: 2 semanas apds
coleta da 1a amostra

anticoagulante

de isopor com gelo ou
gelox

Coagulosanguineo

Noinicio dos sintomas (fase
aguda) antes de iniciar

Coagulo: retragdo de 5
mL de sangue
fragmento de pele/

Congelara- 70°Cou
nitrogénio liquido
transportar em no

Isolamento e . . ~ .
fragmento de pele antibioticoterapia ou até 48 lesdo flaconete maximo 24h (6h) em
horas do inicio da medicagdo criorresistente com 1 mL caixa de isopor com
de BHI gelo ou gelox
Geladeirade+ 4a 8°C
% Noinicio dos sintomas (fase 5 mLde sangue (volume transportar em caixa
PCR soro . .
aguda) minimo de 250ul) de isopor com gelo ou
gelox
. Formalinaa 10% em
Autépsia, vi tomi Acondicionar cada ¢ ¢
utodpsia, viscerotomia ou emperatura
. . . Fragmentode pele, - P fragmento (1,5cm’) em p
imuno -histoquimica , - lesdo de pele com L ambiente
figado e pulmdo . ~ . frasco individual de boca
manifestagdes vasculiticas transportar em no
larga (o
maximo 48h

*PCR exame realizado apenas em casos de ébito e vinculado a sorologia.

Fonte: Instituto Adolfo Lutz
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Tratamento

A introducdo precoce de antibioticoterapia
especifica para FMB em caso suspeito tem impor-
tante impacto na redugdo da letalidade da
doenca. ldealmente, todo caso suspeito deve
ser monitorado, clinica e laboratorialmente
durante todo o periodo de tratamento, ainda

que ambulatorialmente.

As Unicas drogas comprovadamente eficazes
para o tratamento das infec¢Ges causadas por
riquétsias sdao a doxiciclina e o cloranfenicol,
sendo a primeira mais efetiva. Estudos compa-
rando essas duas drogas no tratamento de
individuos com FMB demonstram maiores taxas
de letalidade naqueles tratados com cloranfeni-
col (8,2% X 1,6%).

A doxiciclina deve ser administrada na dose
de 100 mg via oral, a cada 12 horas para
adultos e 2,2 mg/kg para individuos com peso
menor ou igual a 45kg. Sua utilizacdo ndo é
indicada para gestantes e menores de 8 anos,
muito embora seu uso venha sendo ampla-
mente recomendado pelo Centers for Disease
Control and Prevention e pela American
Academy of Pediatrics para todas as criancas
com suspeita de febre maculosa independente
da faixa etdria. No Brasil ndo é disponivel a
apresentacdao para uso parenteral da droga e
por esse motivo grande parcela dos pacientes,
sobretudo aqueles com manifestacdo grave da
doenga, tem sido tratada com cloranfenicol,
Unica opc¢do terapéutica parenteral disponivel
no Pais.

A dose do cloranfenicol é de 1 g a cada 6 horas
para adultos e para crianca a dose total didria
varia de 50 a 75 mg/kg, divididos em quatro
doses didrias. Por ter apresentagdo para uso
endovenoso, tem sido a droga mais utilizada
para os casos graves.

O tratamento especifico deve ser mantido por
um periodo de no minimo de sete dias ou estendi-
do até 2 a3 diasapds o término da febre, indepen-
dente da droga utilizada.

Tendo em vista o potencial de evolugdo para
formas graves, pacientes com alteracdes labora-
toriais, como plaquetopenia, coagulopatia,
alteragdes de fungdo renal, acidose, hipoxemia
e/ou alteragdes clinicas, como petéquias e
outras manifestacdes hemorrdgicas, ictericia,
oliguria, queixas respiratdrias, alteracdes
neuroldgicas, devem ser assistidos em servicos
gue possam oferecer medidas de suporte
ventilatério mecanico, monitorizacdo hemodi-
namica, hemodidlise, transfusdo de hemoderi-
vados e demais cuidados intensivos.

Medidas preventivas

e A principal medida consiste em evitar
contato com carrapatos. Para tanto é
preciso conhecer quais sdo as areas
consideradas endémicas para a FMB.

e Evitar caminhar em areas conhecidamente
infestadas por carrapatos, no meio rural e
silvestre; quando for necessdrio caminhar
por areas infestadas vistoriar o corpo em
busca de carrapatos em intervalos de trés
horas, pois quanto mais rapido for retira-
do o carrapato menor serd o risco de
contrair a doenca.

e Utilizar barreiras fisicas como calgas
compridas com parte inferior por dentro
das botas e parte superior lacrada com
fitas adesivas de dupla face.

e Recomenda- se o uso de roupas claras
para facilitar a visualizacdo dos
carrapatos.

e N&do esmagar os carrapatos com as unhas,
pois pode ocorrer a liberagcao de bactérias
gue tém capacidade de penetrar através
de microlesdes na pele.

e retird-lo com calma,torcendo-o
levemente.

N3do existem estudos conclusivos sobre a
eficacia da antibidticoprofilaxia para os expostos.
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Vigilancia epidemiolégica

A FMB é um agravo de notificagdo compul-
sdria conforme estabelece a Portaria GM/MS
n°® 104 de 25 de janeiro de 2011 e, portanto,
todos os casos suspeitos devem ser notificados a
vigilancia epidemioldgica do municipio, seguin-
do o fluxograma do sistema de informagao.

A notificacdo de casos suspeitos deve ser
realizada por profissionais de saude das unida-
des de salde publicas e/ou privadas por meio
de instrumentos de coleta de dados do Sistema
de Informacdo de Agravos de Notificacado
(SINAN).

Conforme previsto no artigo n° 14 do Cdédigo
de Etica Médica, “o médico deve empenhar-se
para melhorar as condicbes de saude e os
padrées dos servicos médicos e assumir sua
parcela de responsabilidade em relagcdo a saude
publica, a educacdo sanitdria e a legislagdo
referente a saude”.

E fundamental garantir a qualidade e o
preenchimento das informac¢des, bem como a
agilidade na coleta e o encaminhamento para
os servicos de vigilancia municipal, uma vez que
essas serdao fonte de dados essenciais para o
desencadeamento oportuno das ag¢des de
prevencdo e controle no nivel local.

A vigilancia epidemioldgica da FMB tem
como objetivos detectar e tratar precocemente
0s casos suspeitos, visando reduzir a letalidade;
investigar e controlar surtos, mediante adocao
de medidas de controle; conhecer a distribui-
¢do da doencga, segundo lugar, tempo e pessoa;
identificar e investigar os locais provaveis de
infeccdo (LPI); e recomendar e adotar medidas
de controle e prevencao.

A confirmagdo da suspeita é realizada por
meio de investigacdo epidemioldgica da presen-
¢a dos critérios de definigdo de caso, da investi-
gacdo ambiental e confirmacdo laboratorial
diagndstica, no Instituto Adolfo Lutz.

Definigdo de caso suspeito

e Individuo que apresente febre de modera-

da a alta, cefaleia, mialgia e histéria de
picada de carrapatos e/ou tenha frequen-
tado area sabidamente de transmissdo da
febre maculosa nos ultimos 15 dias; ou

individuo que apresente febre de inicio
subito, cefaleia e mialgia, seguidas de
aparecimento de exantema mdculo-
papular entre o 2° e 5° dias evoluc¢do e/ou
manifesta¢cGes hemorragicas.

Definigao de caso confirmado

Critério laboratorial: caso suspeito de febre
maculosa com pelo menos um dos seguintes
resultados laboratoriais:

e isolamento do agente etiolégico em

cultura;

e reacdo de imunofluorescéncia indireta
(RIF1): soroconversdo dos titulos de RIFI,
entendida como:

- 1 amostra de soro (fase aguda) ndo
reagente e 22 amostra (colhida 14 a 21
dias apds) com titulo > 128;

- aumento de no minimo 4 vezes os titulos
obtidos em 2 amostras de soro,
coletadas com intervalo de 14 a 21 dias.

e imuno-histoquimica positiva para
antigenos especificos de Rickettsia sp.;

e reacdo em cadeia de polimerase (PCR)
positiva em amostra de soro de ébito.

Critério clinico-epidemioldgico: esse critério
deverd ser utilizado apenas no caso que evoluiu
para 6bito com quadro clinico compativel com a
doenca, acompanhado de antecedente epidemi-
olégico como ter frequentado area sabidamente
de transmissdo de FMB e/ou vinculo recente com
casos confirmados laboratorialmente, com ou
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sem histdria de picada de carrapatos e ndo tendo
sido possivel a coleta oportuna de material para
exame especifico.

Definigdo de caso compativel

e Individuo com clinica sugestiva de febre

maculosa (febre, cefaleia, mialgia,
exantema e/ou manifestacdo hemorragica)
gue apresente sorologia reagente (RIFl com
titulo 2 1/64) em amostra Unica, ou 2
amostras colhidas com intervalo de 10 a 14
dias sem que se confirme diferenca

de titulo no minimo de quatro vezes entre
as mesmas.

Descartado

e Caso suspeito com diagndstico confirmado
para outra doenga e caso suspeito sem
dados suficientes para confirmar o
diagnodstico de febre maculosa.

Investigacdo epidemioldgica

Todos os casos suspeitos deverdo ter a Ficha
de investigacdo epidemioldgica preenchida e a
coleta oportuna de material para diagndstico
especifico.Todos os campos da ficha deverao ser
criteriosamente preenchidos, mesmo quando a
informacao for negativa, sendo alguns campos de
preenchimento obrigatdrio. Informac¢des adicio-
nais sobre os dados clinicos e epidemiolégicos dos
casos devem ser obtidas por meio de entrevista
com o paciente e/ou familiares, bem como
consulta de prontudrio médico.

Aidentificacdo da drea de transmissao deve ser
feita verificando se os locais de residéncia,
trabalho ou lazer correspondem as dareas de
provavel transmissdo da febre maculosa. No ESP, a
Superintendéncia de Controle de Endemias
(SUCEN) disponibiliza apoio técnico aos munici-
pios para a realiza¢dao de investigacdo de campo
para a identificacdo do local provavel de infeccao

para febre maculosa, conforme detalhamento
apresentado no anexo Il.

Na vigéncia de um niumero maior de casos,
devera ser feita uma investigacdo epidemiolégi-
ca a fim de se tentar chegar aos mecanismos
causais de transmissao da doenca, extensao da
area de transmissdo e a adocdo de medidas de
controle oportunas.

A versdo atual da ficha de investigacdo de FMB
ndo contém campos especificos para as novas
defini¢cOes e critérios de confirmacgdo de caso nem
realizacdo de investigacdo ambiental dos locais
provaveis de infeccdo. Segundo a Nota Técnica N°7
CGDT/DEVEP/SVS, de 31 de agosto de 2009,
adaptacdes da ficha serdo realizadas na proxima
versao do SINAN-NET. Considerando a importancia
dessas informagbes, a Secretaria de Estado da
Saude de S3o Paulo recomendara, em breve, a
inclusdo dessas varidveis conforme instrutivo

descrito no anexo lll.

Medidas de vigilancia e controle

As medidas de vigilancia e controle da FMB
incluem ampla divulgacdo da ocorréncia da
doenca para a populagdo e para os profissionais
de saude. A primeira deve serinformada sobre as
caracteristicas da doencga e seu ciclo de transmis-
sdo, de maneira a estimular acdes preventivas e
de cuidados nas as areas infestadas por carrapa-
tos, pois sdo potenciais para transmissao da FMB.
Essas informagbes podem se repassadas a
populacdo por meio de varias estratégias
pedagdgicas, como: atividades nas escolas,
palestras nas comunidades e até mesmo
visitas domiciliares nos locais proximos as
areas de transmissao.

As acOes educativas devem ser amplamente
estimuladas, muito embora devam ser executa-
das com planejamento, devem ser adotadas
estratégias educativas adequadas para cada
publico. A abordagem deve ser de informagdes
sobre os locais de risco e ado¢ao de medidas

preventivas, principalmente em locais onde

Febre Maculosa Brasileira. S3o Paulo/SP, Brasil

20



Suplemento Bepa 2011; V.8, n°1
Outubro/2011

houver alta infestacdo e/ou parasitismo humano
por carrapatos.

Os profissionais de saude de hospitais e das
unidades bdsicas de saude devem ser alertados
sobre a ocorréncia da doenca, a fim de que
possam estar atentos ao diagndstico precoce da
febre maculosa. Capacita¢cGes devem ser promovi-
das para profissionais de todos os servigcos de
saude. Nos locais com transmissdo é preciso que
haja o envolvimento de outros setores diversos,
pertencentes ou ndo as secretarias municipais de
saude, da sociedade civil e dos meios de comuni-
cacdao na colaboragdo da disseminacao das
informacdes.

Quando a exposicdo em areas infestadas por
carrapatos for inevitdvel, recomenda-se o uso de
mangas longas, botas e calca comprida, com a
parte inferior dentro das meias. O vestuario deve
ser preferencialmente de cor clara para facilitar a
visualizagdo dos carrapatos. Nesses casos, todas
as pecas de roupas utilizadas devem ser colocadas
em agua fervente para a retirada de possiveis
carrapatos, micuins ou larvas. A Organizacdo
Mundial de Saude (1997) refere que repelentes
para carrapatos ndao sao comumente aplicados
sobre a pele. Sugere para prevenir ataques de
carrapatos e para prote¢dao mais duradoura a
impregnacdo de roupas com Permethrin a 0,65-1g
de ingrediente ativo/m2 como o melhor produto,
mas Deet e Butopyronoxyl como sendo também
efetivos. No Brasil, ndo se tem conhecimento
sobre a eficacia da utilizagcdo de repelentes para
carrapatos.

Areas endémicas

Apenas uma parcela da populagdo de carrapa-
tos se apresenta infectada pelo agente. Essa
parcela varia conforme a doenga, assim como o
contexto temporal e espacial. Logo, nas areas
endémicas, quanto maior o grau de parasitismo

humano, maior é o risco de uma pessoa ser
parasitada por um carrapato infectado.

O Amblyoma cajennense é o principal vetor da
febre maculosa no Brasil. Para que suas popula-
¢Oes estejam excessivamente aumentadas, ha a
necessidade principalmente de condicbes
ambientais favordveis as fases de vida livre. Tais
condicdes seriam pastos “sujos”, com formacgGes
de capoeiras ou matas. Uma vez estabelecida a
condigdo ambiental favordvel ao carrapato no
ambiente, é necessaria a presenca de hospedei-
ros primarios, que podem ser equinos, antas ou
capivaras. Com relacdo aos equinos, e até mesmo
as antas, poucos individuos seriam suficientes
para propiciar uma grande multiplicacdo de
carrapatos, ja que um unico animal pode albergar
grandes quantidades de carrapatos.

No caso das capivaras, a populacdo de carra-
patos aumenta a medida que aumenta a popula-
¢do desse hospedeiro na drea, ja que esses
animais tendem a albergar menores quantidades
de carrapatos. Sendo assim, o controle das
populagdes de A. cajennense pode ser executado
em duas formas:

1. Intervindo na populacdo parasitaria de
carrapatos, especialmente sobre os hospedeiros
primdrios.

2. Intervindo na populagdo de vida livre de
carrapatos, presente principalmente nos locais
do solo em que a cobertura vegetal e/ou as
condicBes das instalacdes oferecem o microclima
favoravel a seu desenvolvimento e sobrevivéncia.

Intervindo na populag¢ao parasitdria

A aplicagdo de produtos quimicos, com
propriedades carrapaticidas, sobre os animais, é
o método mais tradicional para combater os
carrapatos.
método é usualmente recomendado somente
guando ha participacdo de equinos como hospe-
deiros primadrios para o carrapato, ja que ainda
ndo existem métodos apropriados para tratamen-
tos carrapaticidas continuos em animais silves-
tresdevidallivre.

No caso de A. cajennense, esse
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Qualquer programa de controle de carrapatos
deve ser considerado como um programa conti-
nuo, com resultados que serdo evidenciados
somente em médio ou longo prazo. O principal
objetivo do programa de controle deve ser a
reducdo da infestacdo do ambiente, das fases
de vida livre do carrapato, por meio de trata-
mentos continuos nos animais. Por outro lado,
ha uma forte tendéncia cultural da busca por
resultados imediatos. Numa situacdo de alta
infestacdo por carrapatos os resultados imedia-
tos serdo apenas aqueles evidenciados ao
diminuir uma infestagdo momentanea de um
animal severamente infestado, com uma Unica
aplicacdo de carrapaticida. Tratamentos curati-
vos pontuais ndo surtem qualquer efeito na
populagdao de vida livre do carrapato, ou seja,
ndo controlam os carrapatos.

H4 evidéncias de que o estagio adulto é
naturalmente mais resistente aos carrapatici-
das comerciais que os estagios de larva e ninfa
(Pinheiro, 1987). Dessa forma,
guimico deste carrapato em equinos deve se
concentrar entre os meses de abril a julho,
guando predominam as larvas, e de julho a
outubro, quando predominam as ninfas. Para os
meses de outubro a mar¢o, quando predomi-
nam os carrapatos adultos, alguns autores tém
recomendado com sucesso a remo¢dao manual
de fémeas ingurgitadas dos equinos, a interva-
los semanais (Leite et al., 1997). Obviamente,
tal prdtica é mais vidvel para pequenas tropas
de animais.

o controle

Os Unicos carrapaticidas comerciais indicados
para tratamentos dos equinos sao os piretroides,
nas formulacdes para aplicacdo na forma de
banhos, aspersdo ou pulverizacdao. Por motivo de
incompatibilidade especifica,
utilizar produtos a base de amitraz em equinos,
pelo risco de intoxicagles irreversiveis. Embora
haja formulag¢Ges a base de piretroides indicadas
para a aplicacdo pour-on (sobre a linha do dorso)
em bovinos, estes ndo devem ser usados em

ndo se deve

equinos, pois ndo apresentariam a eficacia
desejada nestes hospedeiros.

Intervindo na populagao de vida livre

Em algumas situacdes, quando a area alta-
mente infestada por carrapatos for apenas um
pasto “sujo”, sem a presenca de matas residuais
ou de preservacao, pode-se conseguir a reducao
drastica dainfestagdo ambiental pela destruicdo
momentanea dos microclimas necessdrios ao
desenvolvimento do carrapato no ambiente.
Isto pode ser feito utilizando-se rogadeiras
mecanicas, que devem ser passadas rente ao
solo por toda a area da pastagem, pelo menos
uma vez por ano, nos meses de verdo. O uso
anual de rocadeiras nesta época do ano evita a
formacdo de pastos “sujos”, pois favorece a
rebrota de gramineas forrageiras sem a compe-
ticdo com plantasinvasoras.

Em um trabalho realizado em 40 proprieda-
des rurais no Estado de Sdo Paulo (Labruna et
2001) mostraram que a presenca e a
abundancia das infesta¢des por A. cajennense
nos equinos estad fortemente associada coma
pelo menos um pasto “sujo” na propriedade.
Ao rogar um pasto rente ao solo, o microcli-
ma necessario as fases de vida
carrapato é destruido, reduzindo drastica-
mente o seu desenvolvimento e sobrevivén-
cia no ambiente. Deve ser salientado que
durante a época preconizada para o uso de
rogadeiras (verdo), a maior parte da populagédo
de vida livre do carrapato serd composta por
ovos e larvas, que estardo se preparando para
formar o pico de infestagdo por larvas a partir
doinicio do outono, em abril.

al.

livre do

Como ovos e larvas sdo os estdgios mais
sensiveis as altera¢gbes de microclima, uma
drdstica destruicdo da cobertura vegetal do
solo nesta época comprometerd a sobrevivén-
cia desses estagios. Obviamente, a indicagao
do uso de rogadeiras nos meses de verao fica
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restrita a dreas de pastagens. Quando equinos
sdo criados em areas de mata ciliar ou resi-
dual, onde a intervencdo mecanica embarga
em limitagcGes ecoldgicas, a alternativa mais
viavel seria o controle quimico, como citado
anteriormente. lado, impedir o
acesso de equinos as dreas de mata também
surtird resultados satisfatorios. Porém, os
resultados levardo mais de 12 meses para
serem evidenciados, dada a longa sobrevida
das formas de vida livre do carrapato num
ambiente favoravel. Em areas urbanas devem
ser feitas a limpeza e a capina de lotes ndo
construidos a fim de evitar que equinos sejam
levados para pastejo nesses locais.

Por outro

Em areas com casos confirmados de FMB em
humanos ou outra doencga causada por carrapa-
tos, e nas quais exista alta infestacdo desses
artrépodes, indicando uma rapida intervencao, o
controle quimico pode ser utilizado no ambiente,
desde que tenham sido esgotadas todas as
medidas recomendadas e a infestagdo persista.
Recomenda-se, ainda, que essa decisdo seja
tomada em conjunto com todos os érgdos de
controle envolvidos, uma vez que o monitoramen-
to nessas areas é indispensavel.

Quando uma darea de mata se apresenta com
altas populagdes de A.
apenas animais silvestres (antas e/ou capiva-
ras) como os hospedeiros primarios para o
carrapato, tornam-se impraticdveis, tanto o
controle quimico nos animais, como a interven-

cajennense, tendo

¢do mecanica no ambiente. Nesses casos, em se
tratando de uma darea endémica para febre
maculosa, as atividades educacionais com a
populagcdo deverdao ser priorizadas, visando
evitar ao maximo o acesso a esta area. Por
outro lado, programas de controle populacional
de vertebrados ou de animais de vida livre,

especialmente capivaras, devem ser vistos

como uma medida prioritaria.

Por ultimo, métodos alternativos de contro-
le, tais como aqueles baseados na auto-
aplicagdo de carrapaticidas em capivaras e antas
de vida livre, devem ser testados no Brasil. O
fornecimento de alimentos previamente trata-
dos com ivermectin a cervideos de vida livre foi
testado para o controle de infestagcbes por
carrapatos nestes animais nos Estados Unidos,
com resultados promissores (Pound et al.,
1996). Ainda naquele pais, foram desenvolvidos
bretes (tipo de cercado, armadilha) que aplicam
produtos carrapaticidas automaticamente em
veados de vida livre, atraidos para o brete, por
alimentos continuamente ofertados. Reduges
significativas das populag¢des de carrapatos foram
observadas nas dreas em que estes bretes foram
utilizados (Pound et al., 2000). No entanto, o
impacto do fornecimento destes alimentos no
crescimento das populacdes de vida livre destes
animais é desconhecido.

Qualquer medida direcionada ao controle
das infestagdes por A. cajennense em capiva-
ras, deverd, conseqlentemente, atuar nas
populacdes de A. cooperi, ja que esta ultima
utiliza-se apenas das capivaras, como hospe-
deiros primadrios.

Para os carrapatos Amblyomma aureolatum e
Amblyomma ovale o controle esta diretamente
ligado a posse responsdvel de cdes. O controle
populacional de cdes é uma estratégia impor-
tante, pois, sdo necessarios trabalhos educati-
vos com a populag¢do para que nao haja caes
soltos e para que também ndo permitam que
eles adentrem &reas de mata e florestas. E
conhecidamente potencial que os cdes tém em
carrear carrapatos de dentro de areas de mata
para o perieintradomicilio.
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Tabela 1. Lista de municipios com presenca de Amblyomma cajennense/Amblyomma dubitatum. Estado

de Sdo Paulo, 2011.
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Aguas da Prata
Aguas de Lindsia
Aguas de S&o Pedro
Americana

Amparo

Aparecida

Arapei

Araras

Artur Nogueira

Assis

Atibaia

Bananal

Birigui

Bom Jesus dos Perdbes
Bragancga Paulista
Brejo Alegre
Cabretva

Cacapava

Campinas

Campo Limpo Paulista
Candido Mota
Canitar

Capivari

Catanduva

Charqueada
Chavantes
Conchal
Cosmopolis
Cruzalia

Elias Fausto
Engenheiro Coelho
Espirito Santo do Pinhal
Estiva Gerbi
Garga
Guaratingueta
Guariba
Holambra
Hortolandia
Ibirema
lgarata
Indaiatuba
Iperd

Ipeuna
Iracemapolis
Itapira

Itatiba

Ita

Jaguaritna

Jarinu

Joanopolis
Jundiai

Limeira

Linddia

Lorena

Louveira

Maracai

Marilia

Mococa

Mogi Mirim

Monte Azul do Sul
Monte Mor
Morungaba
Nazaré Paulista
Nova Odessa
Ocaugu

Oriente

Palmital
Paraguacu Paulista
Paulinia

Pedreira
Pedrinhas Paulista

Piracicaba

Pirajua

Platina

Queluz

Ribeiréo Preto

Rio Claro

Rio das Pedras

Salto

Santa Barbara D’Oeste
Santa Branca

Santa Cruz do Rio Pardo

Santa Cruz das Palmeiras

Santa Gertrudes
Santo Antonio de Posse
Sé&o José do Rio Preto
Sao José dos Campos
Séo Pedro

Séo Pedro do Turvo
Serra Negra

Socorro

Sumaré

Taruma

Tuiuti

Valinhos

Varzea Paulista

Vinhedo

Fonte: SUCEN/SES-SP dados atualizados em julho/2011

Tabela 2. Lista de municipios com presenca de
Amblyomma aureolatum. Estado de Sao Paulo, 2011.

Tabela 3. Lista de municipios com presencga de
Amblyomma ovale. Estado de S3o Paulo, 2011.

Bertioga Itariri
Aruja Maud Cananéia Monguagua
Caieiras Mogi das Cruzes Caraguatatuba Peruibe
Campos doJorddo Ribeirdo Pires Cubatio Praia Grande
Diadema Santo André Guaruja Santos
Franco da Rocha Sdo Bernardo do Campo Iguape S3o Sebastido
Guarulhos Sdo Paulo Ilha Bela S3o Vicente
Mairipora Itanhaém Ubatuba

Fonte: SUCEN/SES-SP dados atualizados em julho/2011 Fonte: SUCEN/SES-SP dados atualizados em julho/2011
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Anexo Il

Roteiro para identificacao do local provavel de infecgao para febre maculosa brasileira

Para que determinada area seja considerada local provavel de infeccdo (LPl), deve-se respeitar trés
condicoes:

e o local deve ter sido visitado pelo paciente infectado nos 15 dias que precederam o inicio dos
sintomas;

e existéncia de uma populacdo vetora estabelecida e/ou presenca de condi¢des naturais favoraveis para
estabelecimento da populagdo do vetor; e

e presenca do agente etioldgico estabelecido.

Para se determinar as condigGes supracitadas, deve-se considerar

1. Olocal deve ter sido visitado pelo paciente nos ultimos 15 dias que precederam o inicio dos sintomas. Para
a area ser considerada um local provavel de infeccdo, deve haver relato do acesso a essa area, dentro de um
periodo de 15 dias antes do inicio dos sintomas. Para tanto, o entrevistador deve estar capacitado para obter
esse tipo de informagdo. Contudo, o local ndo pode ser descartado como LPI, se ndo constar essa informacao
(porexemplo, por desconhecimento de parentes e/ou amigos).

2. Existéncia de populacdo vetora estabelecida e/ou presenca de condi¢des naturais favoraveis para
estabelecimento da popula¢do do vetor:

e Espéciesvetoras
e Hospedeiro primario

e CondigOes naturais favordveis para estabelecimento das populagdes vetoras

2.1.Espécies vetoras

Os vetores conhecidos para o agente etiolégico da FMB sdo os carrapatos das espécies Amblyomma
cajennense, Amblyomma aureolatum e Amblyomma dubitatum. Além destas, uma terceira espécie o
Amblyomma dubitatum, pode estar relacionada com o ciclo enzodtico da Rickettsia rickettsii e até mesmo
agindo como vetor para o ser humano. As espécies de carrapato dos géneros Rhipicephalus e Anocentor nao
apresentam importancia conhecida na epidemiologia do agente.

Para determinar se uma ou mais espécie esta estabelecida em uma drea deve-se observar as seguintes
condigoes:
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2.2.Presenga de hospedeiro primario

Os hospedeiros primarios sdo aquelas espécies animais cuja presenga em uma area é fundamental para o
estabelecimento de uma populagdo de uma determinada espécie de carrapatos. Para algumas espécies de
carrapatos o(s) hospedeiro(s) primario(s) é(sdo) comum(ns) a todos os trés estadios parasitarios, enquanto
paraoutras ha diferencas entre a fase adulta e asimaturas (larva e ninfa). O hospedeiro da fase adulta também é
conhecido como o amplificador da populacdo de carrapatos. Os hospedeiros primarios dos carrapatos
envolvidosna FMB s3o:

e A cajennense — Tem trés hospedeiros primdrios e comuns aos trés estadios parasitarios, sendo o
mais importante deles o cavalo, seguido em importancia pela anta e pela capivara. As fases
imaturas podem utilizar como hospedeiro secundario praticamente qualquer espécie de mamifero
ou ave.

e A. qureolatum — Tem diferentes hospedeiros primadrios. Para as fases imaturas este carrapato utiliza
aves passariformes e pequenos roedores silvestres, sendo os hospedeiros primarios no estadio adulto
os canideos, em especial o cachorro-do-mato e o cachorro doméstico. Os hospedeiros secundarios
para os estadios imaturos sdao desconhecidos e os demais carnivoros, como os felinos, sdo os
hospedeiros secunddrios para o estadio adulto.

e A. dubitatum — Tem um Unico hospedeiro primdrio para todos os estadios: a capivara. As fases
imaturas podem utilizar hospedeiros secundarios, ja foi relatado o parasitismo em gamba, veado e
ratdo-do-banhado.

e A. ovale —E parasita de pequenos roedores nas fases imaturas e utiliza o cio como hospedeiro
primario na fase adulta.

2.3. Ambiente e condi¢des naturais favoraveis
Ha um tipo de ambiente propicio para cada espécie de carrapato, como descrito a seguir.

e A cajennense — Esta espécie de carrapato se estabelece em areas degradadas pelo homem. S3o dareas
propicias para esta espécie: dreas desmatadas e em regeneragao com vegetacao arbustiva (como
capoeiras), préxima ou nao de corpos d'dgua, areas de mata ciliar e pastos nao rogados com arbustos
e gramineos excedendo 10cm de altura, mesmo que compreendam areas pequenas e em paisagem
urbana. Pastos rogados sdao ambientes hostis.

e A. aureolatum — Esta espécie de carrapato era muito comum em toda Grande S3o Paulo mas, devido a
urbanizagao e consequente destruicdo das matas, hoje o A. aureolatum esta restrito aos retalhos de
Mata Pluvial Atlantica primaria ou secundaria, mesmo com seu perfil original alterado com a
colonizagdo de espécies vegetais exdticas, como o eucalipto. A principal caracteristica de um retalho
de mata com capacidade para sustentar uma populagdo de A. aureolatum é a de uma mata arbdrea
de modo que haja cobertura vegetal suficiente para impedir que os raios de luz solar alcancem o
chdo. As comunidades sob risco de parasitismo por esta espécie sdo aquelas localizadas préximas as
bordas destes retalhos de mata, que podem ser, por exemplo, parques de preservagao publicos ou
areas de preservagao permanentes (APP) dentro de propriedades agropecuarias. Mesmo que o
municipe ndo relate ter entrado na mata, é importante lembrar que cdes e gatos podem trazer os
carrapatos da mata para o domicilio.
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e A. dubitatum — Esta espécie se estabelece principalmente em dreas de mata ciliar a colec¢des liqlidas
|6ticas ou |énticas. Também pode colonizar matas com vegetacao arbustiva em regeneragao, como as
capoeiras.

e A. ovale — Esta pode ser encontrada em diversos ambientes no Estado de Sdo Paulo; estd relacionada
a Floresta Pluvial Atlantica submontanhosa e litordanea. Mesmo que o municipe ndo relate ter entrado
na mata, é importante lembrar que cdes podem trazer os carrapatos da mata para o domicilio.

2.4. Atividade de busca ativa do vetor

Encontrar e identificar o vetor conforme orientagcdes do manual de vigilancia acarolégica da SUCEN, nos
itens recomendados:

o examedos hospedeiros primarios;
e capturadeformaslivres;
e técnicadearrastodeflanela;

e técnicadearmadilhadegelo-seco.

2.5. Presenca do agente etioldgico estabelecido
A presencado agente etioldgico estabelecido é estudada a partir de alguns critérios, tais como:
e Confirmacao de um caso através do critério laboratorial no local de investigacao; e

e Realizacdo de inquérito soroldgico nos hospedeiros primarios, através de colheita de sangue e
utilizacdo da técnica de imunofluorescéncia indireta com antigenos de Rickettsia bellii e Rickettsia
rickettsii, realizadas pelos laboratdrios de referéncia ou pesquisa.

Observagao importante: outro método utilizado para determinar a presenca do agente é a pesquisa
de Rickettsia sp diretamente em carrapatos. No entanto, devido ao alto custo dos procedimentos,
esse tipo de diagndstico é realizado somente pelas instituicGes de pesquisa.
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Anexo lll

Ficha de investigacdo febre maculosa

A versdo atual da ficha de investigacdo de febre maculosa brasileira ndo contém campos especificos para
novas definicGes e critérios de confirmacdo de caso nem realizacdo de investigacdo ambiental dos locais
provaveis de infec¢cdo. Segundo consta na Nota Técnica n° 7 CGDT/DEVEP/SVS, de 31 de agosto de 2009,
adaptacdes da ficha serdo realizadas na proxima versao do SINAN-NET. Considerando a importancia dessas
informacdes, a Secretaria de Estado da Saude de Sao Paulo recomendara ainclusdo dessas varidveis, conforme

instrutivo descrito a seguir.

Instrugdo de preenchimento APENAS para os casos COMPATIVEI
e Preencher o campo Classificagdo Final (campo n°® 49) como DESCARTADO com categoria nimero 2.
e Preencher o campo Critério de Confirmacdo/Descarte (campo n° 50) como; LABORATORIO com a
categoria numero 1.
e Preencher o campo Se Descartado, Especificar diagndstico (campo n° 51) com a digitacdo da palavra
COMPATIVEL.

Nota: Importante ressaltar que o campo Sorologia (campo n° 43) deve estar devidamente preenchido

com os resultados das duas amostras.
Defini¢dao de caso compativel: Individuo com clinica sugestiva de febre maculosa (febre, cefaleia,
mialgia, exantema e/ou manifestacdo hemorragica) que apresente sorologia reagente (RIFI com
titulo = 1/64) em amostra Unica ou 2 amostras colhidas com intervalo de 10 a 14 dias, sem que se

confirme diferenca de titulo no minimo de quatro vezes entre as mesmas.
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Data dia Coleta 51 oM : oG Tk
1 - Reaganio . | 4
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Instrucdo de preenchimento da investigagdo ambiental para os casosCONFIRMADOS e COMPATIVEIS

Preencher no campo Observagdes as seguintesinformacodes:

a) Investigac¢ao acaroldgica no LPI

Tem como objetivo informar se foi realizada investigacdo acaroldgica de campo no local provavel de
infeccdo (LPI):

e preenchercom acategoria 1 quando ainvestiga¢do acaroldgica tiver sido realizada;

e Preencher coma categoria 2 quando ainvestigagdo acarolégica NAO tiver sido realizada.

b) Presenga de ambliomano LPI

Aplica-se apenas para os casos em que foi realizada a investigacdo acaroldgica. Tem como objetivo Informar
se foiidentificada a presenga de amblioma no local provavel de infecgdo (LPI):

e preencher coma categoria 1 quando ainvestigacdotiveridentificado a presencade ambliomanoLPl; e

e preencher com a categoria 2 quando ainvestigacdo tiveridentificado a presenca de amblioma no LPI.

c) PCRem ébito

Aplica-se APENAS para os casos de 6bito em que for realizado exame de PCR em soro:
e preencher com a categoria 1 paraamostras com resultado positivo;

e preencher com a categoria 2 para amostras com resultado negativo;e

e preencher com a categoria 3 paraamostras comresultado indeterminado.*

*Indeterminado = qualidade da amostra ou processamento insuficiente para validacéo do resultado.
Séo raros os resultados positivos em apenas uma regiéo génica do patégeno (OmpA ou Citrato Sintase),
nestes casos a amostra é processada novamente.

L | n Ji_ J
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| (68| Zona ] |[9] Ambiante ]
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