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Sobre este guia

Este documento foi elaborado para auxiliar os profissionais de saide que atuam nas unidades basi-
cas localizadas nas regides com surtos de febre amarela nos seguintes aspectos:

e Identificacdo e manejo clinico de casos suspeitos e confirmados.

* Identificacdo, encaminhamento e manejo clinico de casos graves.
* Medidas de controle e prevencéo do surto.

* |dentificacdo e manejo de eventos adversos pds-vacinagdo (EAPV).

e Conceitos sobre a vigilancia da febre amarela.

Este guia também contém informacdes basicas para que os gestores do Sistema Unico de Salde
(SUS) e de unidades de salde se preparem para receber pacientes com suspeita de febre amarela ou
com reacgdes adversas apds a vacinaco.

O contetdo deste guia pode ser reproduzido em partes ou no todo, de acordo com a conveniéncia
e a necessidade de cada servico de salde, desde que citada a fonte.






1 Introducao

A febre amarela é uma doenca infecciosa febril
aguda transmitida por vetores artrépodes e causada
por um virus do género Flavivirus, familia Flaviviridae.

A doenca foi responséavel por grande niimero de
mortes entre o século XVl e o inicio do século XX, com
repetidas epidemias nas regides tropicais da América
do Sul e na Africa, seguidas por surtos em locais mais
distantes como América do Norte, Caribe e Europa.
A identificagdo do Aedes aegypti como transmissor
do virus, em 1900, foi seguida por agdes de controle
do vetor que resultaram em significativo declinio da
doenca fora das areas tropicais endémicas.

A introducdo da vacina contra a febre ama-
rela no Pais em 1937, o intenso combate ao vetor
e a imunizagdo em massa na década seguinte leva-
ram a eliminacdo da doenga nas &reas urbanas no
Brasil. O registro dos Ultimos casos da febre amarela
urbana no Pais ocorreu na cidade de Sena Madureira
(AC), em 1942. A partir dessa data, a febre amarela

urbana (transmitida por Aedes aegypti) ndo foi mais
registrada e o ciclo de transmiss&o silvestre passou a
predominar com registros de epidemias.

Atualmente, a febre amarela silvestre (FA) é uma
doencga endémica no Brasil (i.e., regido amazénica).
Na regido extra-amazdnica, periodos epidémicos sdo
registrados ocasionalmente, caracterizando a ree-
mergéncia do virus no Pais. O padrdo temporal de
ocorréncia é sazonal, com a maior parte dos casos
incidindo entre dezembro e maio, e com surtos que
ocorrem com periodicidade irregular, quando o virus
encontra condicdes favoraveis para a transmissao
(elevadas temperatura e pluviosidade; alta densi-
dade de vetores e hospedeiros primérios; presenca
de individuos suscetiveis; baixas coberturas vacinais;
eventualmente, novas linhagens do virus), podendo
se dispersar para além dos limites da &rea endémica
e atingir estados das regides Centro.

O virus é mantido na natureza por trans-
missdo entre primatas ndo humanos (PNH) e
mosquitos silvestres arbdreos, principalmente dos
géneros Haemagogus e Sabethes (no Brasil) e



Aedes (Stegomyia) na Africa, situacdo denominada
epizootia. Em momentos com as condi¢cdes ideais
para transmissdo, um nimero maior de PNH adoece
e morre chamando atencdo da sociedade na forma
de epizootia, que representa o evento sentinela, e
define medidas de intensificacdo de vacinacdo nos
moradores das regides afetadas. Estima-se que o
numero de animais infectados aumenta em intervalos
ciclicos dependentes do crescimento da popula¢do
susceptivel de macacos em determinadas regides,
além da densidade de vetores nas matas. Seres
humanos podem ser infectados esporadicamente
quando adentram a mata para trabalho ou turismo
e sdo picados pelo mosquito silvestre infectado,
apresentando a chamada febre amarela silvestre,
qgue pode ocorrer em surtos maiores ou menores,
de acordo com o nimero de individuos ndo imunes
expostos. Sendo a febre amarela silvestre uma zoo-
nose, sua transmissdo ndo é passivel de eliminagdo,
necessitando de vigilancia e manutencdo das a¢bes
de controle (especialmente por meio de cobertura
vacinal adequada. Uma pessoa com febre amarela
silvestre pode, porém, ser fonte para um surto da

chamada febre amarela urbana, transmitida princi-
palmente pelo Aedes aegypti, um mosquito que vive
nas cidades.

Os grandes desafios que se apresentam aos
profissionais de saide durante um surto de febre
amarela silvestre sdo: oferecer assisténcia hospi-
talar de alta complexidade aos pacientes graves,
vacinar, em curto espaco de tempo, grande nimero
de pessoas ndo vacinadas nos locais de ocorréncia
da doenca e controlar assim a infeccdo, evitando
a expansdo para areas urbanas, em &reas infesta-
das por mosquitos do género Aede sp e com baixa
cobertura para a vacina febre amarela ou baixa
homogeneidade de cobertura vacinal.




2 Manejo clinico de
pacientes adultos com
suspeita de febre amarela

O periodo de incubacdo (tempo entre a
infeccdo pela picada do mosquito e o apareci-
mento de quadro clinico) médio varia entre 3 e 6
dias, podendo ser de até 10 a 15 dias.

O periodo de transmissibilidade (tempo em
que um individuo com febre amarela possui virus
no sangue e pode infectar um mosquito vetor se
for picado) vai de 24 a 48 horas antes até 3 a 5 dias
apés o inicio dos sintomas. O mosquito infectado
transmite o virus por seis a oito semanas.

O espectro clinico da febre amarela pode
variar desde infec¢Bes assintométicas até a quadros
graves e fatais (ver Quadro 1), sendo importante
destacar que a expressdo da doenca independe
do contexto de transmissao, se urbano ou silvestre.
Estima-se que quadros assintomaticos ocorram em
aproximadamente metade dos casos infectados.

O quadro clinico classico caracteriza-se pelo
surgimento subito de febre alta, geralmente con-
tinua, cefaleia intensa e duradoura, inapeténcia,
nauseas e mialgia. O sinal de Faget (bradicardia
acompanhando febre alta) pode ou ndo estar pre-
sente. Nas formas leves e moderadas os sintomas
duram cerca de dois a quatro dias e sdo aliviados
com o uso de sintomaticos, antitérmicos e analgé-
sicos, e ocorrem em cerca de 20% a 30% dos casos.
As formas graves e malignas acometem entre
15% a 60% das pessoas com sintomas que sdo
notificadas durante epidemias, com evolucdo para
bbito entre 20% e 50% dos casos. Na forma grave,
cefaleia e mialgia ocorrem em maior intensidade,
acompanhadas de nauseas e vémitos frequentes,
ictericia e pelo menos oliglria ou manifestagdes
hemorragicas, como epistaxe, hematémese e
metrorragia. Classicamente os casos de evolugéo
maligna podem apresentar um periodo de remis-
sdo dos sintomas de 6 a 48 horas entre o0 3° e 5°
dias de doenca, seguido de agravamento da icte-
ricia, insuficiéncia renal e fenédmenos hemorragicos
de grande monta.



Quadro 1 - Manifestacgées clinicas e laboratoriais comuns da febre amarela

Forma

Sinais e sintomas

Alteracées laboratoriais

Leve / moderada

Febre, cefaleia, mialgia, nduseas, ictericia
ausente ou leve

Plaquetopenia
Elevacdo moderada de transaminases
Bilirrubinas normais ou discretamente ele-
vadas (predominio de direta)

Todos os anteriores
Ictericia intensa

Plaguetopenia intensa

Grave Manifestacdes hemorragicas Aumento de creatinina
Oligdria Elevacdo importante de transaminases
Diminuicéo de consciéncia
Maligna Todos os sintomas cléssicos da forma grave Todos os anteriores

intensificados

Coagulacéo intravascular disseminada

Fonte: SAS/MS.

Em relagcdo ao diagnéstico clinico, deve ser considerado caso suspeito individuo com exposi-
cdo em area afetada recentemente (em surto) ou em ambientes rurais e/ou silvestres destes, com até
sete dias de quadro febril agudo (febre aferida ou relatada) acompanhado de dois ou mais dos seguin-
tes sinais e sintomas: cefaleia (principalmente de localizagdo supraorbital), mialgia, lombalgia, mal-estar,
calafrios, nduseas, ictericia e/ou manifestacdes hemorragicas sendo residente ou procedente de area de
risco para febre amarela, nos 15 dias anteriores, que ndo tenha comprovante de vacinacao de febre ama-
rela ou que tenha recebido a primeira dose hd menos de 30 dias.




Exames laboratoriais inespecificos podem apresentar alteracdes e auxiliam na identificacdo de

formas mais graves e no manejo clinico.

O diagnéstico especifico de febre amarela pode ser feito de forma direta pela detecgdo do virus
em amostras clinicas (sangue e/ou tecidos) ou de forma indireta pela detec¢do de anticorpos. Os exa-
mes sao realizados em laboratérios de referéncia em diversos estados brasileiros, e a secretaria de satde
de cada estado e municipio pode informar sobre como encaminhar o material bioldgico e como receber

o resultado. Os procedimentos para coleta e armazenamento das amostras devem ser feitos conforme
descrito no Quadro 2.

Quadro 2 - Métodos diagnésticos de febre amarela

N° de Armaze-
Exame Amostra Quantidade Periodo de Coleta Coleta namento e | Transporte
Amostras 2
Conservacao
1% Amostra: Apos o
. 5° dias de inicio dos
Sangue Total: ) sintomas; Frasco
Obtencao da Crianca: 22 Amostra: 14-21 estéril de
Sorologia amostra por 2-5ml 1ou?2 dias apos a coleta pléstico ou -20°C ou Gelox ou
9 puncdo venosa Adulto da 1 amostra. vidro com Freezer Seco
ou intracardiaca 10 ml Ou tampa de
(6bitos) Amostra Unica: rosca.

Apds o 5° dias de
inicio dos sintomas

continua



continuagédo

N° de Armaze-
Exame Amostra Quantidade Amostras Periodo de Coleta Coleta namento e Transporte
Conservacao
Sangue Total: Crianca: Frasco
Obtencéo da o5 rr(il ' estéril de
amostra por Adulto ] Atéo5° dia apds plAéstico ou 70°C Nit’rogénio
pungdo venosa 10 ml inicio dos sintomas. vidro com Liquido
ou intracardiaca tampa de
(6bitos) rosca.
Biologia Frasco
Molecular Tecido: Figado, estéril de
(RT-PCR) rins, coragao, plastico ou
baco, linfonodos. 1 frag- o vidro com
Obtengéo da Fragmento mento Logo apds ob]to, tampa de o Nitrogénio
no maximo até 24 -70°C i
amostra por de 1cm? de cada horas rosca, a Liquido
necropsia ou viscera fresco (sem
viscerotomia ou adicdo de
agulha de bidpsia conservan-
tes)
continua




conclusdo

N° de Armaze-
Exame Amostra Quantidade Periodo de Coleta Coleta namento e Transporte
Amostras .
Conservacao
Sangue Total: -
gue . Tubo estéril
Obtencéo da Crianca: o
. o g . de pléstico . -
amostra por pun- 2-5ml Até o 5° dia apos o Nitrogénio
- 1 S ) com tampa -70°C 2
¢do venosa ou Adulto: inicio dos sintomas R Liquido
: . de rosca a
intracardiaca 10 ml Vacuo
(6bitos) ’
Isolamento Tecido: Figado, Frasco esté-
Viral ; - . L
rins, coragéo, ril de plastico
baco, linfonodos. 1 frag- e ou vidro
- Logo apds ébito, ) .
Obtengdo da Fragmento mento i ; com tampa o Nitrogénio
3 no maximo até 24 N -70°C P
amostra por de 1cm de cada horas de rosca, a Liquido
necropsia ou visce- viscera fresco (sem
rotomia ou agulha adicéo de
de bidpsia conservantes)
Tecido: Figado, Frasco esté-
Hist rins, coragao, ril de pléstico
tollsoo;i:;a} baco, linfonodos. 1 frag- Loo abds bito ou vidro ;om
9 Obtencao da Fragmento mento g0 ap L a- tampa de Temperatura | Temperatura
Imuno- amostra por de 1 cm3 de cada no maximo até 12 rosca, com Ambiente Ambiente
-histoqui- stra po - horas solucdo de
mica necropsia ou visce- viscera Formalina
rotomia ou agulha 2 10%
de bidpsia Tamponada

Fonte: SAS/MS.




Observacgoes:

Toda amostra bioldgica devera ser enviada,
devidamente identificada e acompanhada
de coépia da Ficha de Investigagdo Epi-
demiolégica, que servird para orientar os
técnicos do laboratério quanto aos exa-
mes indicados, de acordo com o periodo
de ocorréncia da infeccéo.

A informacdo sobre histérico vacinal dos
casos notificados é importante para subsi-
diar a anélise adequada dos resultados e
os exames laboratoriais.

N3o coletar tecido para exame histopato-
l6gico de pacientes vivos, devido ao risco
de sangramentos.

Lembrar que a coleta oportuna e o per-
feito acondicionamento,
transporte da amostra sdo de fundamental
importéncia para o éxito nos procedimen-
tos laboratoriais.

conservagao e

Nas formas leve e moderada o diagnéstico

diferencial pode incluir qualquer doenca que curse
com quadro febril agudo indiferenciado, sobre-

tudo aquelas de maior prevaléncia e incidéncia no
Pais como dengue, maléria, influenza e mononu-
cleose infecciosa, com outras causas acrescidas a
depender da epidemiologia local. Formas graves
e malignas devem ser diferenciadas de malaria,
dengue grave, chikungunya, hepatites agudas,
leptospirose, riquetsiose, sepse e febre tifoide.

A abordagem inicial de pacientes com caso sus-
peito realizada por profissionais de salide deve incluir:

Queixa atual e duracdo, para identifi-
car caso suspeito. Para identificar sinais
de gravidade questionar especificamente
sobre a presenca de hemorragias, caracte-
risticas da diurese (volume e cor), presenca
e frequéncia de vémitos.

Histéria pregressa, incluindo histérico
vacinal para febre amarela e dados epi-
demioldgicos possam
necessidade de investigar diagnosticos

diferenciais.

que indicar a

Aferi¢do de pressdo arterial (PA), frequéncia
cardiaca, frequéncia respiratéria, tempera-
tura e peso.



Avaliacéo de estado geral.

Exame fisico completo com especial aten-
cdo para presenca de ictericia, grau de
hidratacéo, perfusdo periférica, caracteris-
ticas da pulsagéo, sinais de hemorragias,
avaliacdo do nivel de consciéncia.

Realizacdo de exames laboratoriais inespe-
cificos: hemograma, transaminases (TGO e
TGP), bilirrubinas, ureia e creatinina, provas
de coagulagdo, proteina urinéria.

Coleta de amostras para exames especifi-
cos e envio para laboratérios de referéncia.

Notificacdo do caso: COMPULSORIA E
IMEDIATA. Todo caso suspeito deve ser
prontamente comunicado por telefone,
fax ou e-mail as autoridades, por se tratar
de doenca grave, com risco de dispersao
para outras areas do territério nacional e
mesmo internacional. Portaria n° 204, de
17 de fevereiro de 2016: <http://pesquisa.
in.gov.br/imprensa/jsp/visualiza/index.
jsp?data=18/02/2016&jornal=1&pagi-
na=23&totalArquivos=40>.

A conduta apds a avaliacdo inicial depende
dos achados clinicos e laboratoriais. O acom-
panhamento ambulatorial pode ser feito para
pacientes nas seguintes condicdes:

Formas clinicas leves ou moderadas.

Paciente em regular estado geral, hidratado
ou com desidratacdo leve, sem vémitos, sem
histéria ou sinais de hemorragias, com nivel
de consciéncia normal.

Exames laboratoriais normais ou com
alteragdes discretas no hemograma (leu-
copenia, plaguetopenia acima de 150.000,
hemoconcentracdo <10% do valor de refe-
réncia), transaminases menores que duas
vezes o limite superior da normalidade e
bilirrubina menor que 1,5 vezes o limite
superior da normalidade, sem proteindria,

provas de coagulagdo normais.

Possibilidade de voltar rapidamente ao ser-
vico de salde se houver piora do quadro.

Presenca de pessoas no domicilio que pos-
sam observar sinais de piora rapidamente.



Caso a conduta seja acompanhamento ambu-
latorial, deve-se prescrever sintométicos para febre
e dor (Quadro 3) e hidratacdo oral (Quadro 4). O
paciente e os acompanhantes devem ser orienta-
dos a retornar ao servico de salide imediatamente se
houver piora dos sintomas existentes, persisténcia de
febre alta (>39°C) por mais de quatro dias e/ou qual-
quer dos seguintes sinais: aparecimento de ictericia,
hemorragias, vomitos, diminui¢do de diurese. Tam-
bém deve ser recomendado manter-se protegido de
mosquitos (ver item “Medidas de prevencdo e con-
trole da infec¢do” neste guia). Caso ndo haja piora do
quadro, ndo é necessario repetir os exames laborato-
riais e uma consulta de retorno deve ser marcada em
cinco a sete dias para reavaliacdo.

A hospitalizacdo em enfermaria é recomen-
dada para casos moderados e graves em que o
paciente apresentar as seguintes condicdes:

—  Paciente em regular ou mau estado geral,
desidratacdo moderada ou intensa e vomi-
tos, sem hemorragias ativas, com nivel de
consciéncia normal.

—  Exames laboratoriais com alteracoes dis-
moderadas no hemograma
hemocon-

cretas ou

(leucopenia, plaquetopenia,
centracdo <20% do valor de referéncia),
transaminases menores dez vezes o limite
superior
menor que cinco vezes o limite superior da

da normalidade e bilirrubina

normalidade, proteindria + ou ++, provas
de coagulagdo normais.

Na enfermaria deve-se prescrever sintomati-
cos para febre e dor (Quadro 3), hidratacdo oral ou
parenteral (Quadro 4) e iniciar controle de diurese
usando recipientes adequados, graduados e de boca
larga, calculando o volume a cada hora (diurese >1
mL/Kg/hora é adequada). Nao é necessério sonda-
gem vesical, que deve ser evitada especialmente em
pacientes com manifestagdes hemorragicas.

A avaliagdo dos parédmetros clinicos e de pro-
teindria deve ser repetida frequentemente (pelo
menos a cada 4 horas) e os exames laboratoriais
diariamente, ou a qualquer momento caso apare-
cam sinais de alerta para formas graves e malignas
(Quadro 5), caso em que o paciente deve ser



transferido para unidade de terapia intensiva. De
acordo com a situagdo, pode ser necessario rea-
lizar outros exames, como dosagem de glicose e
eletrélitos (para avaliar necessidade de correcdo
de disturbios agudos em casos de vomitos muito
intensos e hemorragias), gasometria arterial (para
avaliar e corrigir acidose).

De acordo com o tempo previsto para a
chegada a unidade de terapia intensiva algumas
medidas podem ser iniciadas na unidade baésica
e mantidas durante o tempo de transporte, espe-
cialmente as relacionadas a coagulopatias e
hemorragias. A coagulopatia observada na febre
amarela decorre da diminuicdo de producgdo de
fatores de coagulagdo por comprometimento
hepéatico, podendo estar associada a coagula-
cdo intravascular disseminada (CIVD). A avaliacdo
deve incluir andlise dos resultados das provas
de coagulacdo, indicativas de maior gravidade
se o tempo de coagulagdo for >20 minutos e o
INR acima de 1,5 vezes o limite superior de nor-
malidade. Nesses casos, devem ser evitados
procedimentos invasivos e o uso de heparina ndo

é recomendado. Medidas de suporte incluem
aplicagdo de vitamina K (10 ml/kg/dia) por trés
dias, proteg¢do gastrica (ex.. omeprazol, cimeti-
dina, ranitidina) e transfusdo de concentrado de
hemacias e/ou plasma fresco congelado.

A transfusdo de concentrado de hemécias (10
a 15 ml/kg/dia) esta indicada nos casos de queda
acentuada de hematdcrito, choque hipovolémico
refratédrio e/ou hemorragia intensa. O plasma
fresco congelado (10 ml/kg) deve ser usado na
presenca de coagulopatias e a transfusdo de pla-
quetas é reservada para situacdes especificas
como sangramento persistente ndo controlado
com trombocitopenia e INR >1,5 vezes o limite
superior de normalidade.

Ahospitalizacdo em unidade de terapia inten-
siva estd indicada para pacientes que apresentarem
qualquer alteragéo clinica ou laboratorial de formas
graves e malignas (Quadro 5) a qualquer momento
desde a avaliagdo inicial. Cuidados implementa-
dos o mais brevemente possivel como ventilacdo
mecanica protetora, hemodidlise e suporte hema-



tolégico influenciam o desfecho dos casos, muito
embora consideravel proporcao ainda vé ter desfe-
cho fatal. Um painel de especialistas recomendou
as seguintes medidas que podem ser aplicadas em
terapia intensiva quando disponiveis: manutencdo
da nutricdo e prevencgéo de hipoglicemia; sondagem
nasogastrica para evitar distensdo gastrica e aspira-
¢80; uso de omeprazol e cimetidina para prevencdo
de hemorragia gastrica; ressuscitagdo hidrica e uso
de drogas vasoativas; administracdo de oxigénio;
correcdo de acidose metabdlica; plasma fresco con-
gelado no caso de hemorragias; e didlise precoce, se
instalada insuficiéncia renal. Deve-se atentar para a
possibilidade de infeccdo bacteriana concomitante,
ponderando o inicio precoce de antibioticoterapia
de largo espectro.



Quadro 3 - Uso de analgésicos no manejo de arboviroses

Medicamento

Apresentacao

Posologia

Observagoes

Dipirona comprimidos

Comprimidos de
500mgedelg

500 mg a 1g até 4 vezes
ao dia

Dipirona gotas

Gotas

20 a 40 gotas até 4 vezes
ao dia

Paracetamol*

Comprimidos de

500 mg 4/4 ou 6/6 horas
(méximo 8 cps/dia)
ou

Paracetamol* gotas

(1 mL=15gotas =
200 mg; 1 gota = 13 mg)

comprimidos 500 e 750 mg 750 mg 6/6 ou 8/8 horas
(méximo 5 cps/dia)
200 mg/mL 25 a 50 gotas 3 a 5 vezes

ao dia (dose méaxima 55
gotas até 5 vezes ao dia)

Dose méxima: 4 g/dia

Fonte: SAS/MS.

* O uso de paracetamol deve ser evitado ao maximo devido a possibilidade de hepatoxicidade relacionada com doses acima
de 4 g por dia. Aspirina, anti-inflamatérios ndo hormonais e corticosteroides s&do expressamente contraindicados em casos

suspeitos de febre amarela.




Quadro 4 - Hidratacao

Tipo

Indicagao

Orientacao

Oral

Iniciar imediatamente apds a identificacdo de
caso suspeito de febre amarela se o quadro
clinico for leve ou moderado, o paciente nao
estiver com nduseas ou vomitos e o nivel de
consciéncia for normal. Pode ser feita em casa
ou na unidade de salde.

60 mL/Kg/dia, podendo ser
apenas com solugdo salina ou 1/3
inicial com solugao salina e os 2/3
restantes com liquidos caseiros
(dgua, sucos, cha etc.)

Parenteral

Iniciar imediatamente apds a identificagdo de
caso suspeito de febre amarela se o paciente
estiver com qualquer um dos seguintes sinais
ou sintomas: taquicardia (frequéncia cardiaca
>100 batimentos por minuto), pulso fraco e
filiforme, intervalo entre presséo arterial sistélica
e diastdlica <20 mmHg, taquipneia, oligdria
(diurese <1,5 mL/Kg/hora), vomitos persistentes,
diminuicdo do nivel de consciéncia.

10 mL/Kg na primeira hora e
reavaliacdo intensiva de PA, FC e
diurese. Avaliar necessidade de
alterar o volume de acordo com
esses parametros.

Fonte: SAS/MS.
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Quadro 5 - Sinais de alerta para formas graves de febre amarela

Clinicos

Laboratoriais

Ictericia (pele ou escleras amareladas)
Hemorragias

Coluria — urina “cor de coca-cola”
Oligdria — diminuicdo de volume urinério
Voémitos constantes

Diminuicdo do nivel de consciéncia

Dor abdominal intensa

Hematécrito em elevacao (20% acima do valor
basal prévio ou valor de referéncia)
Transminases acima de 10 vezes o valor de
referéncia (TGO é geralmente mais elevada que
TGP, diferentemente da hepatite aguda)

Creatinina elevada
Coagulograma alterado (ex.: Tempo de
Coagulagdo >20 min).

Fonte: SAS/MS.

N&o existe, até o momento, tratamento espe-
cifico para febre amarela, sendo o manejo limitado
ao tratamento dos sintomas e intercorréncias.

Os critérios de alta s3o:

Apds dez dias de doenca, para pacien-
tes sem febre nas Ultimas 24 horas,
com aspectos clinicos melhorados e
exames laboratoriais com indices decres-
centes das transaminases e estabilizacdo
das plaquetas.

—  Apbds trés dias sem febre independente do
tempo de doencga, com indices decrescen-
tes das transaminases e estabilizacdo das

Ou plaquetas. Orientar, caso os sintomas vol-
tem, retornar ao posto de atendimento.

Pode-se observar um periodo de conva-
lescenca de até oito semanas, com recuperagao
gradual das atividades habituais. Ndo ha necessi-
dade de vacinagdo no futuro.
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3 Imunizacao

A vacinagdo contra febre amarela (VFA - ate-
nuada) € a medida mais importante e eficaz para
prevencao e controle da doenca. A vacina usada
no Brasil é produzida pelo Instituto de Tecnologia
em Imunobiolégicos (Bio-Manguinhos) da Fun-
dacédo Oswaldo Cruz (Fiocruz) e consiste de virus
vivos atenuados da subcepa 17DD, cultivados em
embrido de galinha.

E um imunobioldégico seguro e altamente
eficaz na protegéo contra a doenga, com imunoge-
nicidade de 90% a 98% de protecdo. Os anticorpos
protetores aparecem entre o sétimo e o décimo dia
apés a aplicagdo da vacina, razdo pela qual a imu-
nizagdo deve ocorrer dez dias antes de se ingressar
em area de risco da doenca.

Esquema vacinal

O esquema vacinal consiste em uma dose
Unica a partir dos 9 meses de idade.

Conservagao da vacina

A conservacdo e a manipulacdo da vacina
devem ser realizadas de acordo com normas técni-
cas estabelecidas pelo laboratério produtor, sendo
de vital importancia para a manutencdo da sua
qualidade imunogénica. Portanto, algumas orien-
tagdes devem ser rigorosamente obedecidas: na
instdncia central ou regional, devera ser conser-
vada a -20°C, em freezer ou cdmara fria negativa;
na sala de vacinagdo, a conservacdo é feita em
refrigerador, com temperatura variando entre 2°C
e 8°C.

Reconstituicdo da vacina

A vacina reconstituida deve ser mantida em
temperatura de 2°C a 8°C, preferencialmente a
5°C. Mantidas essas condi¢des, o prazo de vali-
dade apds reconstituicdo é de 6 horas.

Via de administracdo

Subcutanea. O volume da dose é 0,5 mL.



Indicacdo da vacina:

*  Residentes ou viajantes para as dreas com re-
comendacao de vacinagdo (todos os estados
das regides Norte e Centro-Oeste; Minas
Gerais, Espirito Santo e Maranh3o; alguns
municipios dos estados do Piaui, Bahia, Sdo
Paulo, Rio de Janeiro, Parana, Santa Catarina
e Rio Grande do Sul); os estados de Sergipe
(municipio de Canidé de Sao Francisco) e de
Alagoas (municipio de Delmiro Gouveia). Os
viajantes para essas areas devem ser vacina-
dos pelo menos dez dias antes da viagem.

Para informacées atualizadas sobre as areas
com recomendagdo para vacinagdo, acessar o
link: <http://portalarquivos2.saude.gov.br/images/
pdf/2017/novembro/30/SEI_MS-1521369-Nota-In-
formativa-118-recomendacao-vacina-fa.pdf>.

* Pessoas que se deslocam para paises en-
démicos, conforme recomendacbes do
Regulamento Sanitéario Internacional (RSI).

Vacinacdo simultanea

Em criangas menores de 2 anos de idade
nunca vacinadas com vacina de febre amarela, ndo
administrar essa vacina simultaneamente com a
vacina triplice viral (sarampo, caxumba e rubéola)
nem com a tetra viral (sarampo, caxumba, rubé-
ola e varicela). O intervalo minimo deve ser de 30
dias entre as vacinas, salvo em situacdes especiais
que impossibilitem manter o intervalo indicado.
Se a crianga recebeu anteriormente as vacinas tri-
plice viral ou tetra viral e febre amarela, poderédo
ser administradas simultaneamente ou sem inter-
valo minimo entre as doses. Se a crianca recebeu
apenas uma das vacinas (triplice viral, tetra viral
ou febre amarela), estabelecer preferivelmente o
intervalo minimo de 30 dias entre as doses.

Precaugoes

Algumas situa¢es representam maior risco
de eventos adversos pds-vacinagdo, sendo neces-
saria avaliagdo criteriosa e individualizada do
beneficio-risco para a recomendacdo da vacina,
levando-se em consideragdo as situacdes onde se
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encontram as pessoas ou para onde vao se deslo-
car: em areas com recomendac&o de vacina (ACRV)
ou em situacdes de surtos ou de intensificacdo de
vacinacdo contra a febre amarela. Séo elas:

v

2

2

P

2

| Pessoas

Doencas agudas febris moderadas ou
graves: recomenda-se adiar a vacinagdo até a
resolucdo do quadro com o intuito de n&o se
atribuir a vacina as manifestacdes da doenca.

| Primovacinagdo de pessoas com 60 anos e mais.

' Doadores de sangue ou 4rgdos: pessoas

vacinadas devem aguardar quatro semanas apds
a vacinacado para doar sangue e/ou 6rgéos.

| Pessoas infectadas pelo HIV, assintométicos e

com imunossupressdo moderada, de acordo
com a contagem de células CD4.

com doencas de etiologia
potencialmente  autoimune devem  ser
avaliados caso a caso tendo em vista a
possibilidade de imunossupressao.

| Pessoas com doencas hematolégicas devem

ser avaliados caso a caso.

| Pacientes que tenham desencadeado doenca

neuroldgica de natureza desmielinizante (SGB,

ADEM e esclerose multipla) no periodo de seis
semanas apds a aplicacdo de dose anterior da
VFA. Tal recomendac&o se baseia em dados de
literatura para a vacina influenza.

\ Gestantes e mulheres amamentando: a
vacinagdo de gestantes e lactantes ndo é
recomendada em é&reas sem circulacéo viral.
Nas éareas com confirmacdo de circulagdo
viral (epizootias, casos humanos e ou vetores
infectados com o virus da febre amarela), as
gestantes e lactantes devem ser vacinadas.
Recomenda-se a suspensdo do aleitamento
materno por dez dias apds a vacinagdo. E
importante procurar um servico de salude
para orientacdo e acompanhamento a fim de
manter a produgdo do leite materno e garantir
o retorno a lactagdo. Esta recomendacéo é
baseada nas evidéncias atuais e pode ser
modificada futuramente.

Contraindicacoes
\' Criangas menores de 6 meses de idade.

\ Pessoas com histéria de eventos adversos
graves em doses anteriores.



\V Pessoas com histéria de  anafilaxia
comprovada em doses anteriores ou
relacionada a substancias presentes na vacina
(ovo de galinha e seus derivados, gelatina
bovina ou a outras).

\ Pacientes com imunossupressdo grave de
qualquer natureza:

— Imunodeficiéncia devido a céncer ou
imunodepressdo terapéutica.

—  Pacientes infectados pelo HIV com imu-
nossupressao grave, com a contagem de
células CD4 < 200 células/mm?3ou menor
de 15% do total de linfécitos para crian-
cas menores de 13 anos.

—  Pacientes em tratamento com drogas

imunossupressoras (corticosteroides,
quimioterapia, radioterapia, imunomo-
duladores).

\ Pacientes submetidos a transplante de 6rg&os.

\/ Pacientes com histéria pregressa de doencas
do timo (miastenia gravis, timoma, casos de
auséncia de timo ou remocéo cirdrgica).

\ Pacientes portadores de lUpus eritematoso
sistémico tendo em vista a possibilidade de
imunossupressao.

" Gestantes. A administracio deve ser analisada
caso a caso na vigéncia de surtos.

Nota: Para informacdes adicionais consultar os
manuais e documentos técnicos do Programa

Nacional de Imunizacdes

Eventos adversos pés-vacinacdo

Eventos adversos associados a VFA podem
ocorrer como manifestacdes locais e sistémicas,
estas Ultimas variando de moderadas a graves
inclusive com ébito.

Eventos adversos graves e VFA (EAG-VFA)

A literatura considera como eventos adversos
graves:

e Asreacdes de hipersensibilidade.

* A doenga viscerotrépica aguda associada
a vacina febre amarela (DVA-VFA).
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* A doenca neuroldgica aguda associada a vacina febre amarela (DNA-VFA).

¢ Qualquer morte subita inesperada ocorrendo até 30 dias apds o término de campanhas de vacina-
¢do contra a febre amarela em que as circunstancias e dados clinicos sugerem um evento adverso

a vacina.

O quadro 6 descreve os eventos adversos pds-vacinagao e vacina febre amarela.

Quadro 6 - Eventos adversos pés-vacinacido e vacina febre amarela

locais

1 a2 dias

Tempo
Evento adverso 0 entre Aot ~
(EAPV) Descricao s e Frequéncia Conduta Observacao
EAPV
Notificar
abscessos,
lesdes extensas
Manifestacdes Dor, eritema e ou com Nao
s enduracdo por 1-2 dias 2-4% limitacdo de contraindica

movimentos,
e casos nao

graves muito
frequentes;

revacinagao

continua



conclusdo

Tempo

Evento adverso i entre - =
(EAPV) Descricao vacinacio e Frequéncia Conduta Observacdo
EAPV
Manifestacdes Febre, m|§|g|a . < 4% — L Nao
PN e cefaleia A partir Analgésicos e g
sistemicas ~ o I menor em o contraindica
) leves, duracdo | do 3°dia ) antitérmicos S
gerais de 1 a3 dias revacinados revacinacao
Hipotensao, Nos
choque, primeiros 0,2: 100.000 . . -
_— . . . Notificar e Revacinagao
Anafilaxia manifestagdes | 30 minutos doses - X S
NP . o investigar. contraindicada
respiratdrias e até administradas
cutaneas. 2 horas
Notificar e
investigar
Febre, 04208 também outras
Doenca meningismo . 3 .0 por sindromes Revacinacao
o S 7-21 dias 100.000 doses . T
Neurolégica convulsdes, e neurolégicas | contraindicada
administradas )
torpor graves;
diagndstico
diferencial
Doenca Hepa.‘Elte,. L 0,4 por ACUIdaAdOS . ~
. ¥, Insuficiéncia Primeiros intensivos, Revacinacdo
viscerotropica . 100.000 doses R S
renal, 10 dias e terapia dialitica | contraindicada
aguda H . administradas
emorragias precoce

Fonte: (BRASIL, 2014, adaptado).
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Reacbes de hipersensibilidade associada a
vacina febre amarela

E definida como reacdo aguda de hipersen-
sibilidade do tipo | de Gell & Coombs, mediada
por IgE, com envolvimento de mdltiplos siste-
mas e com progressao rapida, grave e com risco
de morte e sua gravidade implica em envolvi-
mento cardiovascular e respiratério intenso além
do envolvimento de outros sistemas. Diferencia-se
das reacdes alérgicas simples (por exemplo, urti-
céria, rinite alérgica, asma) pelo comprometimento
simultédneo de multiplos érgdos ou sistemas. A ana-
filaxia apds a vacinagdo contraindica novas doses.

Pessoas com histéria de hipersensibilidade
a ovo devem ser avaliadas por um médico antes
de serem vacinadas para verificar o risco beneficio
desta vacinagdo que deveré ser realizada em locais
com estrutura adequada para atendimento de
urgéncia e emergéncia, e permanecer em obser-
vagdo na unidade por pelo menos duas horas apds
receber a vacina.

Doenca viscerotrépica aguda associada a
vacina febre amarela (DVA-VFA)

E definida como disfuncdo aguda de mul-
tiplos 6rgdos que ocorre apds a vacinagdo. Os
sintomas iniciais de DVA-VFA s&o inespecificos,
incluindo febre, cefaleia, astenia, mialgia, artralgia,
nausea, vomitos, diarreia e dor abdominal seme-
lhantes as manifestacées da doenca febre amarela.
Com a progressdo da doenca pode ocorrer icte-
ricia, trombocitopenia, elevacdo de transaminases
hepaticas, bilirrubinas totais e creatinina. O qua-
dro mais grave é caracterizado por hipotens3o,
hemorragia, insuficiéncia renal aguda e insuficién-
cia respiratéria. Manifestacdes menos frequentes
incluem rabdomidlise e coagulacdo intravascular
disseminada.

Hé contraindicagdo para doses subsequentes.

Doenca neurolégica aguda associada a
vacina febre amarela (DNA-VFA)

As manifestacdes neuroldgicas surgem de
uma a quatro semanas apds a vacinagdo e em



geral tém bom progndstico. As manifestacdes
clinicas dos eventos adversos neuroldgicos causa-
dos pela vacinacdo sdo variadas e se assemelham
aquelas comumente verificadas entre os indivi-
duos nado vacinados. Febre, cefaleia, alteracdes do
nivel de consciéncia e rigidez de nuca podem estar
presentes nos pacientes com meningoencefalite
asséptica. A cefaleia intensa e prolongada é um
sintoma frequente e pode ocorrer na fase inicial
apds a vacinagdo, sendo sinal de alerta para possi-
veis complicagcdes neuroldgicas. A paralisia flacida,
simétrica e ascendente é um sintoma comumente
encontrado nos pacientes com SGB. Convulsdes,
alteracdes da consciéncia e desordens motoras
(hemiplegia, ataxia, entre outras) também podem
estar presentes nos pacientes com Adem.

Sao consideradas DNA: meningite asséptica,
encefalite, meningoencefalite, encefalomielite
disseminada aguda (Adem), sindrome de Guillain
-Barré (SGB) e outras manifestacdes autoimunes.

Hé contraindicagdo para doses subsequentes.

Em todos os casos considerados como
graves, deve-se observar o protocolo de
investigacdo descrito no Manual de Vigildncia
Epidemiolégica de Eventos Adversos Pds-
Vacinagcdo. Ministério da Saude, 3° Edicéo,
2014, disponivel em <http://www.saude.pr.gov.
br/ arquivos/File/-01VACINA/manual_Eventos_
adversos.pdf>

NOTA 1: Deve ser enfatizado que estas
recomendacdes sdo baseadas na opinido de
especialistas, uma vez que a maior parte dos estu-
dos avaliando imunogenicidade e seguranca da
imunizagdo em pacientes imunodeprimidos foi
realizada apenas com vacinas com virus inativa-
dos e recombinantes, portanto, o desafio futuro
inclui a normatizagdo da indicagdo da vacina febre
amarela, nesta populagdo, baseada em protocolos
regionais e nacionais
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NOTA 2: E considerada imunossupressora a
dose superior a 2 mg/kg/dia de prednisona ou equi-
valente para criangas e acima de 20 mg/kg/dia para
adultos por tempo superior a 14 dias. Doses infe-
riores as citadas, mesmo por periodo prolongado,
ndo constituem contraindicacédo. O uso de corticoi-
des por via inalatdria ou tépicos ou em esquemas
de altas doses em curta duracdo (menor do que 14
dias) ndo constitui contraindicacdo de vacinacéo.

Interacdo com outras vacinas

Em criancas menores de 2 anos de idade, ndo
vacinadas contra a febre amarela, NAO administrar
as vacinas TRIPLICE VIRAL ou TETRA VIRAL simul-
taneamente com a VFA. Considerando a situacédo
epidemiolégica atual da febre amarela, priorizar
a vacinacdo contra essa doenca, neste momento.
O intervalo entre as vacinas é de 30 dias. Em situ-
acdes de surto e na impossibilidade de manter o
intervalo de 30 dias, este prazo pode ser reduzido
para 15 dias.

Pacientes suspeitos/confirmados de febre
amarela pés-alta

e Caso confirmado de febre amarela (diag-
néstico encerrado e confirmado): Ndo é
necessario vacinar o paciente pds-alta.

e Caso ndo confirmado de febre amarela
(outro diagndstico ou diagnéstico duvido-
so): Verificar cartdo de vacinagdo do pa-
ciente e proceder a vacinacdo conforme
as orientacdes descritas anteriormente.

Doadores de sangue

Os doadores de sangue e/ou 6rgéos, vaci-
nados contra febre amarela devem aguardar um
periodo de quatro semanas apds a vacinagdo para
realizar a doagdo. E importante que os doadores
de sangue doem sangue antes de receber a vacina.

Pacientes imunodeprimidos

No caso de paciente que fard uso de dro-
gas imunossupressoras, o ideal € vacinar antes
de iniciar o tratamento imunossupressor para que
seja possivel atingir a melhor eficicia e seguranca



das vacinas atenuadas. A indicacdo de vacinas
com componentes vivos atenuados em pacientes
imunodeprimidos continua sendo um tema con-
troverso. De modo geral, as vacinas atenuadas,
como é a vacina febre amarela, sdo contraindica-
das durante o tratamento imunossupressor.

Pacientes com doencas reumatoldégicas

Em geral, a vacina febre amarela é contraindi-
cada durante o tratamento com doses elevadas de
corticosteroides (prednisona de 2 mg/kg por dia nas
criangas até 10 kg por mais de 14 dias ou 20 mg por
dia por mais de 14 dias em adultos), com medicagdes
antimetabdlicas (por exemplo, a ciclofosfamida) e
também com medicamentos modificadores do curso
da doenga (MMCDs) sintéticos como metotrexato
e ciclosporina. Em relacdo aos pacientes reuméati-
cos, ha casos de doenca viscerotropica associada
a vacina febre amarela relatados em portadores de
[Gpus eritematoso sistémico e polimialgia reuma-
tica. Entretanto, é possivel administrar a vacina febre
amarela se a medicacdo for suspensa temporaria-
mente. O tempo recomendado entre a suspensio e
a administracao de vacinas atenuadas varia conforme

o medicamento (quadros 7 e 8). A reintroducdo dos
imunossupressores nao deve ser em tempo inferior a
trés semanas apds a administracdo da vacina.

Quadro 7 - Uso de drogas
imunossupressoras e intervalo de
descontinuidade de tratamento para
aplicacao de vacinas atenuadas

DROGAS INTERVALO
Corticoides 4 semanas
Metotrexato Nenhum
Leflunomida Nenhum

Sulfassalazina Nenhum

Antimalaricos Nenhum
Antiproliferativos

(azatioprina e 3 meses

ciclofosfamida)

Inibidores de
calcineurinas
(ciclosporinas, sirolimus,
tacrolimus)

3 meses para doses altas

Fonte: Adaptado do Calendéario de Vacinacdo: Pacientes
Especiais /SBIm/ 2015-2016.
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Quadro 8 - Uso de medicamentos
modificadores do curso da doenca e
intervalo de descontinuidade de tratamento
para aplicacdo de vacinas atenuadas

no Quadro 9, de acordo com os Centros de Refe-
réncia para Imunobiolégicos Especiais (Crie) do
Ministério da Saude.

Quadro 9 - Parametros Imunolégicos para

Fonte: Adaptado do Calendério de Vacinagdo: Pacientes
Especiais /SBIm/ 2015-2016.

Pacientes soropositivos para o HIV

A indicagdo da vacina contra febre amarela
se baseia na avaliacdo do estado imunolégico do
paciente e do risco epidemioldgico, demonstrados

DROGAS INTERVALO indicacdo de Vacinas Atenuadas em Adultos
Infliximabe 45 dias com HIV/aids
Etanercepte 25 dias
Golimumabe 70 dias CONTAGEM DE -
Certolizumabe 70 dias CELULAS CD4/mm3 Mo SRl
Abatacept 70 dias > 350 (> 20%) Indicar uso
Belim.umabe 105 dias 200 - 350 (15% a 19%) Avallggao IﬂdIVI'dl.Jal do
Ustequinumabe 105 dias risco/beneficio
Canaquinumabe 105 dias <200 (< 15%) Nao vacinar
Tocilizumabe 65 dias Fonte: Adaptado do Manual dos CRIEs/MS, 2014.
Ritoximabe 6 meses

Pacientes com doencas oncolégicas

No caso de paciente oncoldgico que farad uso
de drogas imunossupressoras, o ideal é vacinar
antes de iniciar o tratamento. A vacina febre ama-
rela esta contraindicada para pacientes oncoldgicos
e/ou em vigéncia de quimioterapia e por até pelo
menos trés meses apds o encerramento dela.



Transplante de Células Progenitoras da Medula Ossea

A indicagdo da vacina febre amarela se baseia na avaliagdo do estado imunoldgico do paciente e do
risco epidemioldgico. Pode ser administrada a partir de 24 meses apds o transplante, se ndo houver quadro
estabelecido de doenca hospedeiro versus transplante (GVHD) e/ou recaida da doenca de base.

Transplante de Orgéos Sélidos

A vacina febre amarela esté contraindicada no pds-transplante de érgéos sélidos em uso de drogas

imunossupressoras.

Registro de Informacgdes

O registro de doses aplicadas se constitui em uma etapa fundamental para monitorar o éxito da
acdo de vacinagdo. As doses aplicadas devem ser registradas no Sistema de Informacdo que esté sendo
utilizado em cada municipio, conforme as orientacdes seguintes:

Quadro 10 - Esquema vacinal para febre amarela

Criangas de 6 meses a 8 meses e 29 dias de idade

Nesta situagdo, a dose administrada ndo sera
considerada para rotina

Registrar como: Dose “D" e selecionar a estratégia

"Bloqueio”.

Criangas de 9 meses até 4 anos, 11 meses e 29 dias

Registrar como: Dose Inicial (DI) ou Revacinagao e

selecionar a estratégia “Bloqueio”.
A depender da situagdo vacinal encontrada

continua
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continuagédo

Pessoas a partir de 5 anos de idade que
receberam uma dose da vacina antes de
completar 5 anos de idade

Registrar como: Revacinagdo (REV) e selecionar a
estratégia "Bloqueio”.

Pessoas a partir de 5 anos de idade que nunca
foram vacinadas ou sem comprovante de vacinacio

Registrar como: Dose Inicial (Dl) e selecionar a
estratégia "Bloqueio”.
Aprazar reforco (ou revacinagao) para 10 anos

Pessoas a partir de 5 anos de idade que receberam
2 doses da vacina

Considerar vacinado. N3o vacinar.

Pessoas com 60 anos ou mais que nunca foram
vacinadas ou sem comprovante de vacinacao

Apés avaliagdo do servico de salde, se indicado
vacinagao:

Registrar como: Dose Inicial (Dl) e selecionar a
estratégia "Bloqueio”.

Aprazar reforco (ou revacinagao) para 10 anos
colocando no cartdo e no campo de observacdo
do SIPNI “Avaliar”, para que, no retorno do idoso
ao servico na data aprazada, analisar se manteréa
indicacdo de revacinagao.

Gestantes

A vacinagdo esta contraindicada. Na
impossibilidade de adiar a vacinagdo, apds
avaliacdo do servico de salde, se indicado a
vacinagao:

Registrar como Dose Inicial (DI) ou Revacinagdo
(REV) e selecionar a estratégia “Bloqueio”.

A depender da situagéo vacinal encontrada.

continua




conclusdo

A vacinacdo n&o estéa indicada, devendo ser
adiada até a crianga completar 6 meses de idade.
Na impossibilidade de adiar a vacinagéo, apos
avaliacdo médica, se indicado vacinacao:
Registrar como Dose Inicial (DI) ou Revacinagdo
(REV) e selecionar a estratégia “Bloqueio”.

A depender da situagéo vacinal encontrada.

Mulheres que estejam amamentando criangas com
até 06 meses de idade

Viagens internacionais: seguir as recomendacdes
do Regulamento Sanitéario Internacional (RSI)
Viajantes internacionais Registrar como Dose Inicial (DI) ou Revacinagdo
(REV) e selecionar a estratégia “Bloqueio”.

A depender da situagéo vacinal encontrada.

Fonte: PNI/SVS.

Sistema nominal SIPNI (Desktop ou WEB)

Deve-se, inicialmente, fazer a pesquisa no SIPNI, no mddulo “Registro do Vacinado”, verificando se
o usuario possui cadastro no sistema. Se ainda nao foi cadastrado, devera incluir no sistema seguindo as
mesmas rotinas para inclusdo do vacinado.

A dose aplicada deve ser registrada no grupo de atendimento especifico de cada vacinado, na
estratégia BLOQUEIO, imunobiolégico FEBRE AMARELA, a dose correspondente e o nimero do lote.
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4 Vigilancia de eventos
adversos pos-vacinais

Evento adverso pods-vacina¢do (EAPV) é
qualquer ocorréncia médica indesejada apds a
vacinagdo e que, nao necessariamente, possui
relacdo causal com o uso de uma vacina ou outro
imunobiolégico (imunoglobulina e soros heteré-
logos). Toda manifestagéo clinica temporalmente
associada a aplicacdo de vacina deve ter o EAPV
como um de seus diagndsticos diferenciais e ter a
relagdo causal com a vacina investigada.

Alguns EAPV ja tiveram sua relagdo com a
vacina determinada, e sdo, portanto, esperados
em diferentes frequéncias conforme seu tipo e
classificacdo (Quadro 12). Esses eventos s3o dividi-
dos inicialmente em locais e sistémicos.

Manifestagdes locais: A dor no local de
aplicacdo é a manifestacdo clinica local mais
comum. Edema e eritema também podem estar
presentes. SGo em geral quadros leves de inicio

precoce e curta duracdo. Devem ser tratados com
compressas frias e analgésicos, se necessario.
Quadros mais intensos (grande &rea com reagao
inflamatéria, abscessos, linfadenomegalias) ou
muito frequentes em determinado periodo ou
regido devem ser investigados.

Manifestacdes sistémicas:

* Manifestacdes gerais: Febre, cefaleia
e mialgia, em geral pouco intensas e de
curta duracéo, formam o quadro clinico
mais comum. Sendo uma manifestacdo
associada a viremia pelo virus vacinal, sua
incidéncia é maior na primeira dose de va-
cina, ndo havendo contraindicacdo para a
segunda dose.

* Hipersensibilidade: As reacdes deste tipo
sdo de inicio precoce, com os quadros gra-
ves se apresentando nas primeiras horas
apds a aplicagdo. Eritema, prurido, bron-
coespasmo, angioedema e diarreia séo co-
muns com a hipotens&o e estridor de larin-
ge, sendo sinais de gravidade. A anafilaxia
apds a vacinagdo contraindica novas doses.
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Pessoas com histéria de hipersensibili-
dade a ovo devem ser avaliadas por um
médico antes de serem vacinadas para
verificar risco beneficio desta vacinagdo
que devera ser realizada em locais com
estrutura adequada para atendimento
de emergéncia, e permanecer em obser-
vagdo na unidade por pelo menos duas ho-
ras apods receber a vacina.

Doenca Neurolégica Associada a Vaci-
na (DNA): A manifestacdo neuroldgica
mais bem caracterizada como associada
a vacina é a encefalite e sua ocorréncia
contraindica novas doses. Caracteriza-se
pelo aparecimento, de 7 a 21 dias apds a
aplicacdo, de febre e sinais neurolégicos
variados, como convulso, torpor, pare-
sias e meningismo (meningoencefalite).
E uma manifestacdo rara, com frequéncia
menor que 1/1.000.000 de doses aplica-
das. O progndstico é bom, habitualmente
regredindo sem sequelas. Existem relatos
também de sindrome de Guillan Barré e
outros tipos de neurite, ainda sem relacdo

causal inequivoca com a vacina estabele-
cida. A ocorréncia de DNA ¢ influenciada
pela faixa etéria, sendo mais comum em
lactentes e criancas. A recomendacéo de
iniciar a imunizacdo aos 9 meses reduziu
significativamente sua incidéncia. A pre-
senca de cefaleia em si ndo caracteriza
a DNA, uma vez que é um dos sintomas
mais frequentes nos casos de manifesta-
¢cdes gerais relacionadas a viremia, que é
o tipo de evento adverso mais comum. Ao
contrario da DNA, manifestacdes gerais
ndo contraindicam novas doses.

Doenca Viscerotrépica Associada a Vaci-
na (DVA), ou febre amarela vacinal, carac-
teriza-se pelo desenvolvimento de quadro
classico de febre amarela causado pela
cepa vacinal do virus. O quadro clinico, o
diagndstico e o tratamento ndo diferem
dos casos de febre amarela ndo vacinal.

Além dos EAPV com relagdo ja determi-
nada com a vacina qualquer outra ocorréncia
médica indesejavel deve ser investigada, mesmo



que hajam associagbes temporais com doencgas
intercorrentes ou com manifestacdes clinicas de
doengas que os individuos j& tinham antes da vaci-
nagdo. Os eventos adversos graves sdo definidos
como aqueles que:

a- Requerem hospitalizac3o.

b - S3o clinicamente relevantes, ocasionem
risco de morte e requerem intervengao
clinica imediata para se evitar o dbito.

c- Ocasionem disfuncdo significativa e/ou
incapacidade persistente (sequela).

d - Resultem em anomalia congénita.

e - QOcasionem o ébito.

Nesses casos, deve-se observar o pro-
tocolo de investigagdo descrito no Manual de
Vigiléncia Epidemioldgica de Eventos Adversos
Pés-Vacinacdo. Ministério da Saude, 3 Edic3o,
2014, disponivel em <http://www.saude.pr.gov.br/
arquivos/File/-01VACINA/manual_Eventos_adver-
sos.pdf> (ver também Anexo B deste guia, que
reproduz os anexos E e F do manual).

O registro das notificagdes/investigagdes
dos EAPV deve ser feito no sistema de informacao
do Programa Nacional de Imuniza¢des, mddulo
ON-LINE de eventos adversos pds-vacinagdo
(SIPNI/SIEAPV).

Observa-se que a frequéncia de notificagdes
de eventos adversos associadas a vacina febre ama-
rela em campanhas de imunizagdo tem sido maior
do que na rotina, particularmente em &reas onde
a vacina ndo era realizada anteriormente. E reco-
nhecido que estas estratégias de vacinagdo em
massa constituem situagdo potencialmente favora-
vel ao aumento da percepg¢do de risco em relacédo
as vacinas podendo, também, existir aumento de
erros de imunizacdo (programaticos). Dados do
Sistema de informacdo do Programa Nacional de
Imunizacdes, médulo ON-LINE de eventos adver-
sos pos-vacinagao (SIPNI/SIEAPV) mostram que a
revacinacdo é segura e em geral se acompanha de
menor frequéncia de eventos adversos.
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Quadro 11 - Eventos adversos pés-vacinacdo contra febre amarela

Tempo
Evento adverso i entre . =
(EAPV) Descricdo vacinaco Frequéncia Conduta Observacio
e EAPV
Notificar
abscessos, lesdes
Dor, eritema e extensas ou com ~ .
. - . p . o A Nao contraindica
Manifestacdes locais | enduracio por 1-2 dias ~4% limitacdo de o
; . revacinagao
1a2dias movimentos, e
casos ndo graves
muito frequentes;
Febre, mialgia
Manifesta¢des e cefaleia leves, | A partirdo | 1 a 6% menor Analgésicos e | N&o contraindica
sistémicas gerais duragéo de 3° dia em revacinados antitérmicos revacinagdo
1 a3 dias
L 1,9a7,7 por Adrenalina,
Urticéria, L~ . ;
milhdo de corticoesteroides,
broncoespasmo, . . ..
Hi o : Menos de vacinados broncodilatadores, Revacinacéo
ipersensibilidade | angioedema, T
2 horas com o choque suporte contraindicada
choque L NP
S anafilatico em ventilatério e
anafilatico

0,2 por milhdo

cardiovascular.

continua



conclusdo

Evento adverso

Tempo
entre

(EAPV) Descricdo T Frequéncia Conduta Observacgao
e EAPV
Notificar e
investigar também
F‘ebr_e, 0,04 a 1 outras sindromes Revacinagao
Doenca meningismo, 7-21 dias por milhdo neuroldgicas contraindicada
Neurolégica convulsdes, de doses gravegs
torpor aplicadas diagnéstico
diferencial
Hepatite, 0,19a5 .
. Doenga' Insuficiéncia Primeiros por milhdo . Cgldados . Revacinagao
viscerotropica - Intensivos, terapia P
renal, 10 dias de doses e contraindicada
aguda Hemorragias aplicadas dialitica precoce

Fonte: (BRASIL, 2014, adaptado).

Além destes quadros, a elevagao limitada e reversivel de enzimas hepaticas sem manifestacées cli-
nicas nas duas primeiras semanas apos a vacinagao foi relatada por alguns autores, porém a hipotese de
que a VFA induz formas leves de dano hepatico néo foi confirmada em estudos posteriores.
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5 Medidas de prevencao
e controle da infeccao

A vacinagédo é a principal medida de controle
da febre amarela, e durante a ocorréncia de um surto
da doenga recomenda-se vacina¢do das pessoas ndo
vacinadas que residem ou v&o se deslocar para a
area de risco. As areas com recomendac&o da vacina
(ACRV) sdo determinadas pelo Ministério da Saude e
mudam periodicamente, de acordo com o resultado
de estudos de vigilancia em primatas ndo humanos e
com a ocorréncia de surtos.

A imunidade ocorre cerca de dez dias apds
a primeira dose da vacina, portanto deve-se reco-
mendar outras medidas para a protecio de
individuos recém-vacinados que residem ou vao
se deslocar para a area de risco:

—  Usar repelente de insetos enquanto estive-
rem acordados. Devem ser aplicados em
toda a érea de pele exposta respeitando
os intervalos orientados pelos fabricantes,

as condicdes climaticas com elevada umi-
dade e temperatura, e apds contato com a
4dgua. N&o hé contraindicacdo do uso dos
repelentes registrados pela Anvisa para
uso de gestantes e nutrizes. Os repelen-
tes mais recomendados sdo os que contém
DEET(N,N-Dietil-Meta-Toluamida), na con-
centracdo entre 25 e 50% e os que contém
Icaridina  (Hydroxyethylisobutylpiperidine-
carboxylate), na concentracdo de 20% a
25%, por terem maior duragdo de acao,
necessitando reaplicagdo menos frequente
e consequentemente favorecendo uma
melhor adesdo. Os repelentes a base de
IR3535  (Ethylbutylacetylaminopropionate)
também podem ser usados. Repelentes
naturais ndo tem eficidcia comprovada e ndo
sdo recomendados.

O Quadro 12 apresenta o tempo de dura-
¢do médio de repelentes a base de DEET
de acordo com a concentracéo do principio
ativo, de acordo com dados da literatura.

O Quadro 13 descreve algumas opg¢des
de repelentes disponiveis comercialmente



e suas principais caracteristicas, segundo
informacdes dos fabricantes.

Proteger a maior extensédo possivel de pele
por meio do uso de calca comprida, blusas
de mangas compridas e sem decotes, de
preferéncia largas, ndo coladas ao corpo,
meias e sapatos fechados. O uso de roupas
claras facilita a identificacdo de mosquitos
e permite que eles sejam mortos antes de
picarem o individuo.

N&o usar repelentes por debaixo das rou-
pas. Podem ser usados por cima das roupas;
seguindo orientacdes dos fabricantes.

Passar o maior tempo possivel em ambientes
refrigerados, com portas e janelas fechadas
e/ou protegidas por telas com trama ade-
quada para impedir a entrada de mosquitos.

Dormir sob mosquiteiros corretamente
arrumados para ndo permitir a entrada de
mosquitos (abas de abertura sobrepostas
e barras inferiores embaixo do colchio);
preferencialmente dormir debaixo de mos-
queteiros impregnados com permetrina.

—  Usar repelentes ambientais (sprays, pasti-
lhas e liquidos em equipamentos elétricos)
durante todo o tempo em que estiverem
em ambientes domiciliares ou de trabalho,
inclusive a noite.

Criancas menores de 6 meses de idade,
que ndo podem receber a vacina e nem usar repe-
lentes de aplicacdo direta na pele, devem ser
mantidas o tempo todo sob mosquiteiros e/ou
em ambiente protegido (refrigerado com portas e
janelas fechadas ou protegidas por tela, com repe-
lentes ambientais).

Criangas maiores de 6 meses e adultos que,
por contraindicacao clinica, ndo possam ser vaci-
nados ou que por qualquer motivo ainda nao
tenham recebido a vacina devem seguir as mes-
mas orientacdes descritas para os dez dias apds a
vacinagdo enguanto durar o surto de febre amarela.
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Pacientes com suspeita de febre amarela
devem ser protegidos de picadas do mosquito
transmissor, tanto em ambiente domiciliar quanto
hospitalar. O paciente deverd permanecer em
ambiente protegido por tela em portas e janelas,
de preferéncia refrigerado. Na impossibilidade
desses recursos, utilizar o mosquiteiro impregnado
com permetrina durante todo o tempo de trans-
missibilidade, acrescido de mais um dia (ou seja,
até o sexto dia de doenca). Aplicar o repelente
nas areas expostas conforme orientagdo do fabri-
cante igualmente pelo mesmo periodo. Tanto as
telas quanto os mosquiteiros podem ser impregna-
dos com permetrina para aumentar sua eficacia; no
ambiente hospitalar, no entanto, deve ser evitado
o uso de mosquiteiros impregnados para minimi-
zar o risco de alergias/intoxicac¢des.

Apesar de o virus ser encontrado em sangue
e secrecBes contaminadas com sangue, de haver o
relato de isolamento do virus vacinal em pessoas
com sintomas respiratérios oito dias apéds a vaci-
nagdo, ndo existe evidéncia de transmisséo direta,
pessoa a pessoa, da febre amarela, tampouco

via hemotransfusdo. A recomendacdo, portanto,
é manter precaucdes padrdo para os pacientes
internados com o diagndstico de febre amarela,
independente da forma clinica, inclusive para des-
pejo e tratamento de residuos sélidos e liquidos.

Ndo ha recomendacdo de cuidados espe-
ciais para os pacientes com febre amarela em
uso de didlise ou outros equipamentos invasivos,
devendo portanto serem tomadas as mesmas medi-
das de precaucdo padrdo adotadas com os demais
pacientes em didlise: os capilares devem ser de
uso exclusivo, podendo ser reutilizados no mesmo
paciente desde que cumpridas as exigéncias pre-
vistas na RDC11/2014; ndo héa necessidade de uso
de maquina ou ambiente exclusivo para o paciente
com febre amarela. Os procedimentos de limpeza e
desinfeccdo ambiental e de material médico-hospita-
lar devem seguir igualmente as normas preconizadas
pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria (Anvisa),
sem alguma recomendacéo em especial.

Pacientes com febre amarela sdo potencial
fonte de infeccdo para mosquitos durante o trans-



porte para hospitais em &reas urbanas a fim de
receber cuidados de salide. Recomenda-se o uso
de roupas que cubram a maior parte do corpo, uso
de repelente nas areas expostas de pele e nas rou-
pas e, se possivel, mosquiteiro sobre a maca desde
a saida da Unidade Bésica de Salude até a chegada
ao leito do hospital de destino.

Quadro 12 - Duracao estimada - tempo de
protecao completa - da acao repelente de
varias concentracées de DEET

DEET (%) média (ml’r;‘i:::s- maxima),
5 2,0(1,5-2,0)
10 35(25-45)
15 50(3,5-5,5)
20 55(4,0-6,5)
25 6,0(50-8,0)
30 6,5(5,0-8,0)

Fonte: (PAUMGARTTEN; DELGADO, 2016).
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Quadro 13 - Repelentes disponiveis comercialmente no Brasil, concentracoes,
apresentacoes e tempo de acdo estimado de acordo com o fabricante

Principio . = Concentracdo Idade Tempo =
ativo Produto | Fabricante | Apresentacédo %) otk | dbare Observacgao
Exposis Spray 100 ml 25% >2 anos 10h
extreme
Exposis Spray 200 ml 25% >2 anos 10h
Exposis Osler Gel 100 ml 20% >2 anos 10h
Exposis o
nfantil Spray 100 ml 25% >2 anos 10h
Exposis Gel 100 ml 20% >6meses | 10h
infantil
Sunlau Henlau Spray 200 ml 20,6% >2 anos 10h
Icaridina | Sunlau Kids Spray 100 ml 20,6% >2 anos 10h
SBP Gel 100 ml 10,6% >6b meses 5h
advanced Até 2
é 2 anos
adji?Zed Reckitt Spray 100 ml 9,98% >6 meses 5h aplicar
Benckisen méaximo
SBP 2x/dia
advanced Spray 100 ml 9,98% >6 meses 5h
kids
Baruel CBh;:lI:la Logéo 100 ml 20,6% >2 anos 13h

continua



continuagédo

Principio . = Concentracao Idade Tempo =
ativo Produto | Fabricante | Apresentacdo (%) permitida