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ORIENTACAO

NUMERO:  022/2017 Maria da Graga ,,.,.....
Gregériode =

DATA: 28/11/2017 Freitas

ASSUNTO: Febre Amarela

PALAVRAS-CHAVE:  Febre Amarela; Aedes; Haemagogus; Sabethes; Vacinacdo

PARA: Profissionais do Sistema de Saude

CONTACTOS: Direcdo de Servicos de Prevencdo da Doenca e Promoc¢do da Saude

(dspdps@dgs.min-saude.pt)
Nos termos da alinea a) do n° 2 do artigo 2° do Decreto Regulamentar n° 14/2012, de 26 de janeiro,

por proposta da Dire¢do de Servi¢os de Prevencdo da Doenca e Promocdo da Saude, a Dire¢do-
Geral da Saude emite a seguinte:

ORIENTAGCAO

1. Considerando a existéncia de casos/surtos de Febre Amarela em paises com elevado fluxo de
viajantes de e para Portugal, emite-se a presente Orientacdo para os profissionais do Sistema
de Saude, no sentido do refor¢o da prevencao, dete¢do precoce, diagndstico e tratamento da
doenca.

Perante um doente que apresente critérios clinicos e epidemiolégicos’ (ver Quadro 1) o médico
deve colocar a hipoétese de diagnostico de Febre Amarela e proceder a sua notificacdo imediata
no Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (SINAVE)?.

Quadro 1. Critérios e classificacdo de caso de Febre Amarela

Critérios clinicos Critérios laboratoriais Critérios epidemiolégicos
Pessoa com febre Pelo menos um dos cinco critérios seguintes: Pessoa que visitou, na
E - Isolamento do virus da Febre Amarela numa amostra biolégica | semana anterior, uma
Pelo menos um - Detecdo de acido nucleico do virus da Febre Amarela regido onde se registem ou
dos dois critérios - Detec¢do do antigénio do virus da Febre Amarela se presuma que ocorram
seguintes: - Resposta de anticorpos especifica para o virus da Febre casos de Febre Amarela.
- Ictericia Amarela
- Hemorragia - Exame necropsico revela lesdes histopatologicas hepaticas
generalizada caracteristicas
Nota: Os resultados laboratoriais devem ser interpretados de
acordo com a situagdo vacinal contra flavivirus.

Classificagcdo de caso

Caso possivel

N&o aplicavel.

Caso provavel

Pessoa que preenche os critérios clinicos e epidemiolégicos.

Caso confirmado

Pessoa ndo vacinada recentemente que preenche os critérios clinicos e laboratoriais.

Em caso de vacinacdo recente, pessoa em quem tenha sido detetada a estirpe selvagem do virus da Febre Amarela.

' Diregdo-Geral da Saude. Despacho n° 15385-A/2016. Didrio da Republica, 22 série. 21 de dezembro de 2016. Disponivel
em: https://dre.pt/application/file/a/105580101
2 https://sinave.min-saude.pt/SiVDoT/Login.aspx
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2. Diagnostico laboratorial

Em Portugal, o diagndstico laboratorial de Febre Amarela deve ser realizado no laboratério
nacional de referéncia, Instituto Nacional de Saude Doutor Ricardo Jorge I.P. (INSA).

Perante um caso provavel, o médico deve assegurar a colheita de amostras biolégicas de soro
(serologia) e de sangue com EDTA (biologia molecular).

O virus pode ser detetado no INSA por:

a) Isolamento do virus da Febre Amarela numa amostra biolégica
b) Detecdo de acido nucleico do virus de Febre Amarela;

€) Resposta de anticorpos especifica para o virus de Febre Amarela.

O diagnostico molecular realizado até 10 dias apdés o inicio dos sintomas permite obter a
confirmacao laboratorial.

No entanto, no momento em que os sintomas mais evidentes sdo reconhecidos, o virus ou RNA
viral podem ndo ser detetados com técnica de RT-PCR.

O diagnostico seroldgico pode ser feito por detecdo de anticorpos IgM especificos, realizado no
minimo 5 dias apds o inicio dos sintomas (fase pds-virémia).

Devido a reatividade cruzada entre anticorpos produzidos contra outros flavivirus, & necessario
efetuar testes de anticorpos mais especificos, tais como um teste de neutralizagdo por reducdo de
placa, para confirmar a infecdo34>.

Os resultados laboratoriais devem ser interpretados de acordo com a situacdo vacinal contra
flavivirus [Febre Amarela, encefalite transmitida por carracas (tbe) e encefalite japonesa], sendo,
por isso essencial que essa informacdo seja comunicada ao laboratério.

3. Gestdo de caso e tratamento

Nao existe tratamento antiviral especifico para a Febre Amarela. O tratamento é sintomatico e de
suporte, podendo incluir: hidratacdo, correcdo da hipoxemia e da hipotensdo arterial, prevengao
da hipoglicemia, entubacdo nasogastrica (prevencao da distensao gastrica e aspiracao), suporte
transfusional e renal, e tratamento de infe¢des secundarias.

O tratamento com A&cido acetilsalicilico e anti-inflamatdrios ndo esteroides estd contraindicado
devido ao aumento do risco de hemorragia.

3 https://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2018/infectious-diseases-related-to-travel/yellow-fever
4WHO/PAHO Fev 2017: Diagnostico laboratorial de infe¢do pelo virus da Febre Amarela
> Orientagdo para profissionais de salide sobre Febre Amarela silvestre, Ministério Sadde Brasil
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4. Medidas de prevencao

O virus da Febre Amarela é transmitido por picada de mosquitos infetados dos géneros Aedes,
Haemagogus e Sabethes®.

A vacinacdo é a medida mais eficaz para prevenir a doenca. As medidas de prote¢do contra a
picada de mosquitos sdo complementares.

a) Vacinacdo’®

i. Avacina é segura e uma dose Unica confere prote¢do contra a doenca durante toda a vida,
ndo sendo necessarias doses de reforco. A vacina é das mais antigas em uso (mais de 80
anos) estando por isso muito bem estudada e apresenta uma elevada eficacia.

ii. Devem ser vacinadas contra a Febre Amarela as pessoas:

(i) Com mais de 9 meses de idade que estejam em risco de exposicao para a Febre
Amarela, nomeadamente, pessoas que viajem ou vivam em zonas endémicas da
doenca ou em regides com risco de transmissao de Febre Amarela.

(i) Que viajem para paises onde seja exigido “Certificado Internacional de Vacinagdo ou
Profilaxia” no qual conste vacinacdo contra a Febre Amarela.’

iii. Em Portugal, a vacina contra a Febre Amarela é administrada mediante prescricdo médica,
em Centros de Vacinac¢do Internacional.

iv. A vacina confere imunidade 10 dias a partir da data da sua administra¢do. Apos a
administracdo da vacina contra a Febre Amarela é emitido um “Certificado Internacional de
Vacinacao ou Profilaxia”, cuja validade se inicia 10 dias ap6s a data de administracgdo.

v. Desde 11 de julho de 2016, com a entrada em vigor das alteracBes efetuadas ao
Regulamento Sanitdrio Internacional, ficou estabelecido que sdo validos todos os
“Certificados Internacionais de Vacinacdo ou Profilaxia”, independentemente da data em
que foram emitidos ou qualquer eventual referéncia a prazo de validade.

vi. Se existirem contra indica¢Bes a vacina¢do e o viajante ndo puder ser vacinado por razdes
médicas a situagdo terd de ser certificada através da emissdo de um “Certificado

6 Vasconcelos, PFC, Yellow fever in Brazil: thoughts and hypotheses on the emergence in previously free areas, Rev Saude
Publica, 2010

7 https://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2016/infectious-diseases-related-to-travel/yellow-fever

8 https://www.cdc.gov/yellowfever/vaccine/

° A exigéncia aos viajantes de um certificado de vacinac¢do depende do critério de cada Estado Membro e nem todos os
paises atualmente o exigem.
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Internacional de Vacinagdo ou Profilaxia”, onde conste, redigido na lingua do Pais emissor,
em inglés e em francés'?, que o viajante ndo pode ser vacinado.

vii. Os viajantes que pretendam entrar num Pais que exige a vacina¢ao contra a Febre Amarela
e que ndo possuam “Certificado Internacional de Vacinacdo ou Profilaxia” que prove a
vacinacdo ou a contra indicagdo da mesma poderao ser colocados em quarentena até 6 dias,
ver recusada a sua entrada no Pais ou serem vacinados no local de entrada'.

b) Reacdes adversas a vacinagao

i. As reacOes adversas (RA) vacinais mais comuns surgem, geralmente, até 10 dias ap6s a
vacinacdo e incluem cefaleias, astenia, dor no local da injecao, mialgias, febre e vomitos.

i. As RA vacinais graves incluem doenca neurotrépica e viscerotrépica (ocorrem de forma
muito excecional)'21314 e reacGes alérgicas graves. Para minimizar o risco de ocorréncia de
RA, os profissionais devem observar cuidadosamente as contra indica¢gdes e considerar as
precaugOes para a vacinagdo antes de prescrever a vacina contra a Febre Amarela (Quadro

2).
Quadro 2. Contra indica¢des e precaucdes para a administracdo da vacina contra a Febre Amarela’>®
Contra indicagdes/Néo vacinar Precaugdes/Adiar vacinagdo
- Alergia a qualquer componente da vacina - Idade 6 a 8 meses
- |dade <6 meses - ldade = 60 anos*
- Doenca febril grave - Infegdo assintomatica por VIH e
- Imunodeficiéncia severa por qualquer motivo, como: linfocitos T CD4* 2200 células/
- Problemas na glandula do timo ou se esta glandula tiver sido mm3
removida - Gravidez
- Infe¢do sintomatica por VIH ou linfécitos T CD4* <200 - Amamentag¢do
células/mm?3 (<15% do total em criancas <6 anos) - Doengas da coagulagdo
- Transplante de células estaminais ha menos de 2 anos - Doenca febril aguda moderada
- Imunodeficiéncias primarias - Transplante de células estaminais
- Neoplasias malignas em tratamento quimioterapico ha mais de 2 anos, com
- Tratamento com medicamentos imunossupressores prescricdo do médico assistente

* As pessoas > 60 anos de idade que planeiem viajar para regides onde haja transmissao de Febre Amarela devem ser
previamente submetidas a cuidadosa avaliagdo médica relativamente a relagdo risco-beneficio’” da administra¢do da
vacina no contexto do risco especifico de exposicdo a Febre Amarela. Das rea¢8es adversas notificadas ao Vaccine
Adverse Events Reporting System, a taxa de rea¢8es adversas graves em pessoas =60 anos foi de 7,7 por 100.000.

10 https://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2018/infectious-diseases-related-to-travel/yellow-fever#5300

" http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/246107/1/9789241580496-eng.pdf?ua=1

12 Lindsey NP, Schroeder BA, Miller ER, Braun MM, Hinckley AF, et al. (2008) Adverse event reports following yellow fever
vaccination. Vaccine 26: 6077-6082

'3 CDC-Vaccine Adverse Event Reporting System (VAERS) disponivel em:
https://www.cdc.gov/vaccinesafety/ensuringsafety/monitoring/vaers/publications.html

4 Romano APM et al,Yellow Fever Outbreaks in Unvaccinated Populations, Brazil, 2008-2009

'S http://app7.infarmed.pt/infomed/download ficheiro.php?med_id=37487&tipo_doc=fi

16 http://www.who.int/wer/2013/wer8827/en/

7 http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs100/pt/
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c) Protec¢do contra a picada de mosquitos

Os profissionais de saude devem recomendar a adoc¢do das seguintes medidas de protec¢do
individual contra a picada de mosquitos:

i. Aplicacdo de repelentes, de acordo com as instru¢des do fabricante. Se tiver de utilizar
protetor solar e repelente, devera aplicar primeiro o protetor solar e depois aplicar o
repelente;

ii. Protecao das criancgas (carrinhos de bebé, bercos e alcofas com redes mosquiteiras);
iii. Utilizacdo de redes mosquiteiras:

(i) Sobre a cama, entaladas no colchdo, depois de verificar que ndo ha nenhum
mosquito no seu interior e de confirmar se a rede ndo esta rasgada;

(i) Mesmo durante o dia em janelas, portais e beirais com recurso a telas de rede;
iv. Opcao por alojamento com ar condicionado;

v. Utilizacdo de vestuario largo, de cor clara, que cubra a maior area corporal possivel, de forma
a diminuir a exposicdo corporal a picada (camisas de manga comprida, cal¢as e calgcado
fechado).

Mesmo nas pessoas vacinadas contra a Febre Amarela, as medidas de protecdo contra a picada
de mosquitos sdo importantes, pois evitam ndo s6 esta doenca como outras doencas virais
transmitidas por mosquitos.

d) Recomendacdes para viajantes

Os profissionais de salde devem recomendar aos viajantes com destino a regides com risco de
Febre Amarela o seguinte:

i.  Marcacdo de Consulta do Viajante'®, ou recorrer ao médico assistente para obter
aconselhamento, pelo menos 4 semanas antes da partida;

ii.  Vacinacdo contra a Febre Amarela, se aplicavel (vide 4.a);
iii.  Adocdo de medidas de protecdo contra a picada de mosquitos (vide 4.c);

iv.  Os viajantes que até 12 dias apds o regresso de areas de transmissdo de Febre Amarela,
apresentem sintomas sugestivos da doenca (febre, calafrios, cefaleias intensas, mialgias,
astenia, nauseas e vomitos), devem contactar o SNS 24 (808 24 24 24 - http://sns24.gov.pt/) ou
consultar o médico, referindo a viagem recente.

'8 https://www.sns.gov.pt/sns-saude-mais/saude-em-viagem/
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Fundamentagao

A. O virus da Febre Amarela é um arbovirus do género flavivirus que é transmitido ao Homem
através da picada de mosquitos infetados pertencentes aos géneros Aedes, Haemagogus e
Sabethes™.

B. As diferentes espécies de mosquitos vivem em habitats diferentes: alguns vivem em redor de
habitacBes (domésticos), outros na floresta (silvaticos) e alguns em ambos os habitats
(intermédios). Ha 3 tipos de ciclos de transmissdo: Febre Amarela urbana, Febre Amarela
silvatica e Febre Amarela intermédia.

C. Ociclo de transmissdo da Febre Amarela silvatica (ou da floresta) é o que ocorre nas florestas
tropicais. Os macacos, que sdo o principal reservatdrio do virus de Febre Amarela, sdo picados
por mosquitos silvaticos que transmitem o virus para outros macacos. Ocasionalmente, as
pessoas que trabalham ou viajam pela floresta sdo picadas por mosquitos e contraem a Febre
Amarela silvatica.

D. No ciclo de transmissao da Febre Amarela intermédia os mosquitos semi-domésticos (os que
proliferam tanto na selva como junto das casas) infetam tanto os macacos como as pessoas.
O maior contacto entre as pessoas e 0s mosquitos infetados gera uma maior transmissao e
aglomerados populacionais separados numa determinada zona podem desenvolver surtos
em simultaneo. Este é o tipo mais comum de surtos em Africa.

E. No ciclo de transmissdo de Febre Amarela urbana as grandes epidemias da doenca ocorrem
quando pessoas infetadas introduzem o virus em zonas densamente povoadas e com elevada
densidade de mosquitos, onde a maioria das pessoas tem pouca ou nenhuma imunidade, por
ndo estarem vacinadas. Nestas condi¢Bes, os mosquitos infetados transmitem o virus de
pessoa para pessoa, originando um ciclo de transmissdo de Febre Amarela urbana.

F. A Febre Amarela é atualmente endémica em duas zonas do globo, nomeadamente na Africa
Subsariana e na regido tropical da América do Sul. Na Asia, verifica-se um risco latente devido
a presenca de Aedes aegypti, nomeadamente na esta¢do quente?°, Em Portugal, desde 1986,
data de inicio da notificagdo de Febre Amarela, ndo foram notificados quaisquer casos
autoctones.

G. Em territério nacional, o mosquito Aedes aegypti esta presente na llha da Madeira, embora nao
tenham sido notificados casos importados ou autéctones de Febre Amarela nesta regido?'. A
Regido Autbnoma da Madeira dispde de um Plano Regional de Prevencdo e Controlo de

9 https://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2016/infectious-diseases-related-to-travel/yellow-fever

20 ucey D, Preparing for Pan-Epidemics of Urban Yellow Fever, Georgetown Journal of Asian Affairs, Policy Forum, Fall
2016

21 http://www.iasaude.pt/mosquito/
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Doencas Transmitidas por Vetores que visa evitar a incidéncia de doencas transmitidas por
vetores, bem como prevenir e controlar processos epidémicos?2.

H. A Febre Amarela é uma doenca viral hemorragica aguda, potencialmente fatal, transmitida ao
Homem por mosquitos infetados com o virus da Febre Amarela, sendo esta a principal via de
transmissao.

l. O periodo médio de incubacdo da doenca é de 3 a 6 dias podendo ir até 10 dias?3. A maioria
das pessoas infetadas com Febre Amarela permanece assintomatica (85%) ou apresenta
sintomas ligeiros. As pessoas que manifestam sintomas ligeiros recuperam totalmente da
doenca.

J. Nas pessoas que desenvolvem a doenca, os sintomas iniciam-se de uma forma aguda, 3 a 6
dias apo6s a picada do mosquito infetado, e incluem inicio subito de febre, calafrios, cefaleias
intensas, mialgias, astenia, nauseas e vémitos.

K. O quadro clinico da maioria das pessoas infetadas evolui favoravelmente em trés ou quatro
dias. No entanto, em aproximadamente 15% dos casos, apos breve remissao da doenga, que
pode variar de horas a um dia, a doenga pode evoluir para formas mais graves. Estas sdo
caracterizadas por febre alta, ictericia, hemorragia e, eventualmente, choque e faléncia
multiorganica*. A morte ocorre em 50% desses casos. Os sobreviventes da forma grave da
doenca apresentam um periodo de convalescenca caracterizado por fadiga e fraqueza
generalizada, que pode estender-se por varios meses até a plena remissao.

L. A virémia alcanca titulos elevados no dia antes do inicio dos sintomas e é geralmente
suficientemente elevada para infetar mosquitos durante os préximos quatro dias. Durante
esta fase da doenca, o doente com Febre Amarela deve adotar medidas para evitar a picada
de mosquitos, para reduzir o risco de transmissdo local.

Comité para a elaboracdo da Orientacao

A. A presente Norma foi elaborada no ambito da Direcao de Servicos de Prevencdo da Doenga e
Promocdo da Saude com a colaboracdo do Centro de Emergéncias em Saude Publica, da
Direcdo-Geral da Saude.

B. A presente Norma teve a colaborag¢do do Instituto Nacional de Saude Doutor Ricardo Jorge, do
Instituto de Higiene e Medicina Tropical, da Sociedade Portuguesa de Medicina do Viajante e
do Grupo de trabalho das Doencas Transmissiveis.

22http://www.iasaude.pt/mosquito/attachments/article/151/dec_leg reg 26 2016 _m_plano_doencas_transmitidas_vetores

.pdf
2 Vasconcelos PFC, Febre amarela, Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, 36(2):275-293, mar-abr, 2003.
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