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APRESENTACAO

febre amarela é uma das arboviroses mais antigas
para a qual a ciéncia ofereceu sua melhor resposta: a vacina.
Mesmo assim, ainda constitui um flagelo no século XXI, cei-
fando muitas vidas, principalmente em regides entre as mais
pobres do planeta, como alguns paises da Africa.

A doenca, endémica no Norte e Centro-Oeste do Brasil,
chegou ao estado mais urbanizado e populoso da federacio
instalando uma epidemia na virada de 2016, apice no final de
2017 e inicio de 2018, e posterior declinio. Identificada pron-
tamente gracas a um eficiente sistema de vigilancia epidemio-
l6gica, entomoldgica e laboratorial — do qual participam pro-
fissionais com excelente qualidade técnica e comprometimento
com o SUS —, a gestdo da epidemia, com seus componentes
multifacetados, mereceu o registro neste livro. Uma gestdo pau-
tada na prevencao, mitigacao dos casos graves e obitos e prote-
¢éo da populacdo, por meio da vacina.

A “estratégia paulista de enfrentamento”, como ficou co-
nhecido o conjunto de acoes definido pela Vigilancia em Saua-
de, mereceu elogios de organismos nacionais e internacionais.
Parte importante dessa estratégia foi a adocao de ferramentas
de informacao sobre aspectos ecolégicos, demograficos e so-
ciais para a predicdo do comportamento do virus, dos primatas
nao humanos (macacos) e dos humanos na rota da epidemia, o
que possibilitou acoes de prevencdo com significativo impacto
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na morbimortalidade pela doenca. Também foi preponderante
para o saldo positivo desse enfrentamento a rapida e intensa
articulacdo entre todas as instituicdes envolvidas no ambito da
Secretaria de Estado da Saude, entre secretarias de estado e to-
das as instancias do SUS.

A epidemia foi um campo de batalha do qual participaram
muitos soldados. Alguns até se vestiram de roupa camuflada
para melhor desempenhar o trabalho nas matas e entender as
particularidades dos mosquitos, dos macacos e do préprio vi-
rus, em um ambiente no qual nés humanos somos visitantes
esporadicos ou até invasores. Podemos também entender essa
epidemia como um campo em que a ciéncia evoluiu apresen-
tando novas hipoteses e cobrando estudos para respostas a
perguntas que haviam sido relegadas a segundo plano, como
é comum em se tratando de doencas negligenciadas. Entre as
hipoteses, destacamos a eficacia do transplante de figado para
os casos graves da doenca, com risco de morte iminente, Sao
Paulo viveu a experiéncia inédita no mundo. Trata-se de um
recurso da medicina que podera ser preconizado? Entre os es-
tudos aguardados esta: qual a dose da vacina capaz de garantir
a protecdo individual mais duradoura e efetiva? Sao Paulo tam-
bém participou da estratégia de vacinacdo com dose fraciona-
da, no momento em que a producao de vacinas nao se mostra-
va suficiente para atender a demanda gerada pelas epidemias
concomitantes que ocorriam em varios estados da federacao.

Para 0 momento, entendemos ser necessario e oportuno
contar essa historia recente da qual participaram varios atores
cuja dedicacdo fez extrapolar (e muito) as horas de trabalho
contratadas e invadir feriados, finais de semana, compromissos
familiares e pessoais.

O livro cumpre duas dignas missoes: registrar as decisoes
de gabinete e acdes em campo adotadas durante a vigéncia da
epidemia e homenagear a todos os profissionais que participa-
ram desse processo.
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O registro servira de fonte de consulta para finalidades di-
versas, seja para a pesquisa, seja para a tomada de decisoes por
gestores e técnicos em outras emergéncias de satde publica. O
reconhecimento pelo bom trabalho dessa grande equipe tem o
objetivo de fortalecer a certeza de cada um de que combateu
um bom combate.

MARrcos BouLos
Coordenador de Controle de Doencas da SES-SP

REGIANE DE PAuLA
Diretora de Vigilancia Epidemiologica da SES-SP
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Virus da febre amarela, esféricos,
com diametro entre 40 e 60 nanometros,
em ampliagdo de 234 mil vezes



CAPITULO 1 13

e, por algum motivo, fosse necessario destacar ape-
nas uma caracteristica relevante das estratégias e acoes de com-
bate a febre amarela em Sdo Paulo entre 2016 e 2018, seria esta:
a extrema atencdo conferida as mortes dos chamados primatas
nao humanos — os macacos — infectados pelo virus causador
dessa doenca. As equipes de saude se valeram das mortes dos
animais, que precedem a infeccéo de seres humanos, para defi-
nir os provaveis caminhos do virus e planejar as campanhas de
vacinacao, priorizando as dreas de maior risco de transmissao
da febre amarela silvestre.

A essa estratégia, elaborada a partir dos casos isolados — ou
surtos — ocorridos no interior paulista em 2000, somaram-se
organizacao, articulacao entre as equipes, decisoes rapidas e
fundamentadas em informacdes de campo, reconhecimento de
competéncias, ousadia, criatividade e estratégias de comunica-
cado transparentes. Todos esses elementos se mostraram essen-
ciais para combater uma doenca que viaja pelo Brasil ha pelo
menos cinco séculos, reaparecia em surtos ao longo das ultimas
décadas e tomou a forma de uma epidemia em 2017, causan-
do a morte de macacos e seres humanos em varios lugares ao
mesmo tempo.

Apesar da experiéncia acumulada com os surtos e epi-
demias anteriores, o aprendizado foi intenso. “Nosso conhe-
cimento sobre a febre amarela sera reescrito com a epidemia
atual no Brasil”, disse o infectologista Eder Gatti Fernandes,
do Instituto de Infectologia Emilio Ribas (IIER) e da Divisdo
de Imunizacao do Centro de Vigilancia Epidemiologica “Prof.
Alexandre Vranjac” (CVE) da Secretaria de Estado da Saude de
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Sao Paulo (SES-SP), em uma das apresentacoes de um encontro
promovido no inicio de marco de 2018 pela SES-SP que reuniu
quase mil pessoas. O Emilio Ribas dividia com o Hospital das
Clinicas da Universidade de Sao Paulo (HC-USP) o atendimen-
to aos casos mais graves da doenca no estado de Sao Paulo.
Fernandes argumentou que as estratégias de diagnostico e tra-
tamento se fundamentavam em descricoes genéricas de casos
acumulados desde a década de 1940. “Nem sempre as pessoas
chegam aos hospitais com febre e olhos amarelos, os sintomas
mais associados a essa doenca”, disse. O ntumero elevado de
casos e o uso de técnicas modernas de diagnostico permitiram
as equipes médicas conhecer em detalhes a evolucao da doenca
no organismo humano e buscar formas de tratamento.

“Os doentes ficavam mais amarelos do que marmelos”, ti-
nham vomitos negros e morriam entre o terceiro e o quinto dia
apos os primeiros sintomas, relatou o jesuita Raymond de Bre-
ton em 1635, na mais antiga descricdo da doenca que se abatia
sobre os imigrantes franceses que desembarcavam nas Antilhas.
Ele ja apresentava uma das marcas dessa doenca, a ictericia,
caracterizada pela pele amarelada como resultado do acumulo
de bilirrubina, substancia que normalmente circula no sangue
antes de ser eliminada pela urina. Breton observou uma relacao
entre a derrubada das matas e a febre amarela: “A medida que
cortavam os bosques, a terra arrojava seu veneno”. Em 1648,
o frei Diego Lopes de Cogolludo fez uma descri¢ao ainda mais
detalhada do que viu em Yucatan, no México: “...no terceiro
dia, a febre parecia ceder totalmente; [os doentes] diziam que
janao sentiam dor alguma, cessava o delirio, conversavam com
juizo, porém ndo podiam comer nem beber coisa alguma, e
assim duravam outro ou outros dias e, dizendo que estavam
bons, expiravam”.!

A definicao classica da doenca antigamente chamada de tifo
icteroide, tifo amaril, mal de Sido, vomito negro e febre das An-
tilhas é esta: a febre amarela é uma doenca viral aguda — seus
sintomas aparecem e se agravam em poucos dias — transmitida
por mosquitos infectados. Febre, dores musculares, dor de ca-
beca, perda de apetite, prostracdo, nausea e vomito sio os pri-
meiros sinais de que o virus causador da doenca se instalou no
organismo e esta se multiplicando. Quando as defesas naturais
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do corpo conseguem deter o virus, os sintomas iniciais desapa-
recem geralmente em quatro dias e as pessoas infectadas nem
sabem que se contaminaram com o virus da febre amarela, ja
que os primeiros sinais podem ser confundidos com os de outras
doencas, como a dengue, ou um mal-estar passageiro. A sensa-
cao de melhora — o chamado periodo de remissao, que chamou
a atencdo de Cogolludo em 1648 — prenuncia o fim ou o agrava-
mento da doenca. De 10 a 15% dos casos, a infec¢do avanca para
uma fase mais grave, com maior risco de morte: a pele e os olhos
ficam amarelados e a urina escura, a febre reaparece, as dores
abdominais e os vomitos se intensificam, comecam as diarreias e
as hemorragias, podendo o sangue sair pela boca e nariz. Se o vi-
rus nao for contido, a morte pode chegar em menos de sete a 11
dias apods os primeiros sintomas. A quantidade de pessoas com
essa doenca tratadas entre 2016 e 2018 motivou uma revisio
nos conceitos sobre a duracio e a evolucao da infeccio causada
pelo virus da febre amarela (ver capitulo 6).

J4 comum — ou endémica — em paises da Africa Subsaa-
riana e na América do Sul, essa doenca tem duas formas, a sil-
vestre e a urbana. As duas sao causadas pelo mesmo virus — do
género Flavivirus, o mesmo da dengue e da Zika —, mas tém
diferentes transmissores e hospedeiros.

A febre amarela silvestre chega as pessoas por meio de pi-
cadas das fémeas dos mosquitos dos géneros Haemagogus e
Sabethes, que se tornam potenciais transmissores quando pi-
cam macacos infectados. Os macacos — principalmente bugios
(Alouatta spp.), saguis (Callithrix penicillata) e macacos-prego
(Sapajus nigritus e S. libidinosus) — sao hospedeiros e amplifi-
cadores dos virus. Os seres humanos, definidos como hospe-
deiros acidentais, podem ser infectados ao entrar em areas de
matas com animais infectados e mosquitos transmissores.*

A febre amarela urbana é transmitida pelos mosquitos do
género Aedes sp. e 0 ser humano é que cumpre o papel de hos-
pedeiro e amplificador da doenca, carregando o virus que, por
meio das picadas dos mosquitos, pode chegar a outras pessoas.
O estado do Rio de Janeiro viveu sua tltima epidemia de febre
amarela urbana em 1928 e 1929 e Sao Paulo em 1935 e 1936.
Em Sena Madureira, no Acre, em 1942 ocorreu o ultimo surto
de febre amarela urbana, com trés pessoas infectadas.



Mosquito do género Sabethes,
um dos transmissores do virus
da febre amarela, encontrado
em matas e periferias urbanas
préximas a dreas verdes
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Embora os sintomas e a evolucao da doenca sejam iguais,
as duas formas sao diferentes do ponto de vista epidemiologi-
co, por apresentarem vetores diferentes e exigirem estratégias
distintas de combate. Nas duas formas, porém, a doenca nao
é contagiosa, ou seja, nao pode ser transmitida de um macaco
para as pessoas, nem de uma pessoa para outras — apenas pelas
picadas dos mosquitos.

A febre amarela se propaga por meio da movimentacéo
de mosquitos e macacos em matas fechadas e nas que perdem
espaco com a expansdo continua das cidades, confirmando o
que Breton observara em 1635 nas Antilhas. Quase quatro sé-
culos depois, no inicio de 2017, a biomédica Regiane Cardoso
de Paula, diretora do CVE, reiterou o jesuita francés: “O ser
humano, cada vez mais, estd invadindo a area dos animais, seja
pela construcao de condominios adjacentes as matas, seja pelo
turismo ecologico, que também ¢é cada vez mais frequente”.’
Essas circunstancias é que permitiram a deteccdo dos casos sus-
peitos de febre amarela, diferenciando-a de outras doencas com
sintomas similares: sdo as pessoas que apresentam febre repen-
tina e ictericia com ou sem hemorragia, moram ou estiveram
em dreas de risco para a febre marela — nas quais a circulacao
do virus ja foi detectada — e ndo tomaram a vacina, a forma
mais eficaz de prevencdo contra a doenca, para a qual ainda
nao ha tratamento especifico.

Depois de séculos de incertezas, a origem dessa doenca
se esclareceu em 1927, quando duas equipes independentes —
uma da Fundacdo Rockefeller na Nigéria e outra do Instituto
Pasteur no Senegal — isolaram o virus causador da doenca.* Em
busca de uma vacina, uma equipe da Fundacao Rockefeller tra-
balhou em Nova York para atenuar a acao do virus, por meio
de sucessivas passagens em macacos Rhesus e em embrides de
galinha, e em 1937 chegou a cepa — ou variedade — atenuada
e segura, conhecida como 17D. Aplicada em macacos Rhesus,
a 17D nao causava os sintomas da doenca nem encefalite, um
dos efeitos do virus, e estimulava a producao de anticorpos em
quantidades suficientes para deter o avanco da doenca — e com
ela se fez a primeira vacina eficaz contra a febre amarela. Depois
de aplicada em 100 voluntarios da propria fundacao, a vacina
foi trazida para o Brasil em 1937, testada inicialmente em 200
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pessoas no Rio de Janeiro e depois ampliada para outros esta-
dos; em meados da década de 1940, cerca de 2 milhoes de pes-
soas ja haviam recebido a vacina produzida com a cepa 17D.”

O Brasil é um dos poucos paises com autonomia na fabri-
cacdo da vacina contra a febre amarela. O Instituto de Tecnolo-
gia em Imunobiolégicos — Bio-Manguinhos a produz na cidade
do Rio de Janeiro desde 1937, inicialmente em um laboratério
do Instituto Oswaldo Cruz, criado como resultado de um con-
vénio com a Rockefeller. Ao lado do Instituto Pasteur, o Bio-
-Manguinhos é um dos poucos produtores mundiais reconhe-
cidos pela Organizacao Mundial da Saude (OMS).°

Por ser produzida com virus vivo atenuado, a vacina con-
tra essa doenca reproduz em escala reduzida os efeitos do pro-
prio virus, induzindo a producao de anticorpos dos tipos IgM
e 1gG (imunoglobulinas dos tipos M e G) em 95% das pessoas
vacinadas, em um prazo de até 10 dias depois de aplicada. Por
essa razdo, nao deve ser administrada em criancas com me-
nos de 9 meses e em adultos com as defesas naturais debilita-
das (imunossupressio), doencas autoimunes ou alergia grave
a proteina do ovo, usada em sua producdo. E bastante raro,
mas a vacina pode gerar reacdes indesejadas, em geral leves,
como dor de cabeca ou febre baixa. Ha dois efeitos adversos
graves, ainda mais raros: a doenca neurotrépica, com menin-
gite ou encefalite, causada pela afinidade do virus pelo sistema
nervoso central, que pode levar a internacao, mas geralmente
nao é fatal; e a doenca viscerotropica aguda, com danos em
varios orgdos, muito similar a infeccao natural causada pelo
proprio virus da febre amarela e geralmente fatal.” “Nenhum
medicamento ou vacina esta livre de efeitos colaterais”, ressal-
tou Fernandes, na apresentacdo em 5 de abril em Sao Paulo, ao
enfatizar a importancia da vacinacdo como a melhor estratégia
de prevencao.

Desde 2016, as campanhas de vacinacdo evitaram entre 84
mil e 90 mil casos de febre amarela na Africa e entre 10 mil e
18 mil na América do Sul, de acordo com um artigo de marco
de 2018 na Lancet Global Health. Coordenado pelo epidemio-
logista Simon Hay, da Universidade de Washington, Estados
Unidos, esse estudo previa a expansao dessa doenga para paises
da América Central e do Sul vizinhos as atuais dreas de risco
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—no Brasil, para o norte da regiao Nordeste — e para o Sudeste
Asiatico, onde a febre amarela nunca foi registrada, incluindo
Camboja, India, Tailandia, Indonésia e Filipinas.®

AQUI E ALI, RONDANDO, HA CINCO SECULOS

Acompanhar os surtos de febre amarela no Brasil é uma
forma de se aproximar do sofrimento humano ao ver — ou viver
— uma morte violenta e dolorosa, cuja causa real demorou a ser
esclarecida. Os relatos histéricos exibem compaixao, atos he-
roicos, equivocos e ideias que se transformaram ou resistiram
até se diluirem com as evidéncias da realidade.

O primeiro surto de febre amarela de que se tem noticia
no Brasil foi o de Recife em 1685, provavelmente causado por
virus transportados por marinheiros de um barco que vinha de
Sao Tomé, na Africa, e tinha feito escala em Sao Domingos, nas
Antilhas, onde a doenca ja tinha se espalhado. Sua primeira vi-
tima foi “um empregado que conferia a mercadoria importada”,
informou 0 médico Odair Franco no admiravel livro A historia
da febre amarela no Brasil. “A 28 de novembro de 1685, no
Recife”, ele relatou, “um tanoeiro ao abrir uma das barricas de
carne, ja podre, procedentes de Sao Tomé, adoeceu subitamen-
te, passando a doenca a quatro ou cinco pessoas que moravam
na mesma casa, na rua da Praia”.

O surto de Recife foi dramatico. O unico médico da cidade
morreu dias depois do aparecimento dos primeiros casos, aba-
tido pela doenca. Em 1687 um colega portugués, Joao Ferreira
da Rosa, pediu ao rei de Portugal, dom Pedro II, para ir a Per-
nambuco tratar a doenca que acompanhava do outro lado do
Atlantico. O rei autorizou. Instalando-se em Olinda, Ferreira
da Rosa dedicou-se ao combate a febre amarela e ao tratamen-
to dos doentes — nem todos, diga-se. Quando chamado, per-
guntava se o doente estava colocando ferrugem pela boca; se
a resposta fosse positiva, mandava que preparassem o entetro,
porque nao havia mais esperanca de vida.

O fidalgo portugués Antonio Félix Machado da Silva e
Castro, mais conhecido como marqués de Montebelo, adoeceu
de febre amarela 10 dias depois de chegar a Recife, em 1690.
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Vista das ruinas de Olinda, Frans Post, 1665.

O médico portugués Jodo Ferreira da Rosa veio para

o Brasil em 1687 e se instalou em Olinda para tratar

os doentes com febre amarela, que emergira em Recife,
entdo parte de Olinda, dois anos antes. O Unico médico
da cidade morreu dias depois do aparecimento dos
primeiros casos, abatido pela doenga
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Seu médico particular, como nao conseguia aplacar os vomitos
negros, chamou Ferreira da Rosa, que pediu para o marqués
tomar agua — o mais quente possivel, até mesmo a noite. Apesar
do tratamento, o fidalgo venceu a doenca e apoiou o plano de
Rosa para evitar novos casos. Foi a primeira campanha de pre-
vencao a febre amarela, que consistia na purificacdo das ruas
— por meio de fogueiras nas quais jogavam incenso e galhos
de aroeira e de erva-cidreira — e das casas, abrindo as portas,
eliminando teias de aranha, queimando ou expondo ao sol col-
choes e cobrindo com cal virgem o chéo e as paredes daquelas
cujos moradores haviam morrido de febre amarela. As medidas
incluiam o isolamento das meretrizes em lugares distantes da
cidade, “e os homens, livres ou escravos, que se achassem com
elas em pecado seriam presos, pagando multa e sofrendo de-
gredo, se reincidentes”.

Antes mesmo do final da implantacéo dessas medidas em
Recife, no final de abril de 1686 a febre amarela emergiu no
porto de Salvador. Suas primeiras vitimas foram “dois homens
que jantavam com uma meretriz e que morreram em vinte e
quatro horas”, descreveu Franco; a mulher fugiu diante da sus-
peita de que poderia ser envenenada, por causar as mortes,
depois atribuidas a doenca voraz. “As casas ficaram cheias de
moribundos, as igrejas de cadaveres, as ruas de tumbas, sendo
inuteis para os doentes, pela oculta causa, os remédios que lhes
aplicavam os médicos”, relatou. O surto terminou em 1692,
depois de atingir 25 mil pessoas e causar a morte de 900.°

Quase esquecida durante mais de um século, a febre ama-
rela reapareceu em Salvador em setembro 1849, com os mari-
nheiros de um navio que vinha de Nova Orleans, nos Estados
Unidos, e tinha feito uma escala em Havana, em Cuba, entdo
acossada pela doenca. O que hoje sabemos ser um virus se ins-
talou entre os moradores de Salvador e no mesmo ano, nova-
mente por meio dos marinheiros, voltou para Recife, causando
2.800 mortes antes de seguir para o interior de Pernambuco.
Com os navios que saiam de Salvador a febre amarela chegou
também ao Rio de Janeiro e a Niter6i. No Rio a doenca reaparecia
todo ano, durante meio século, com excecdo de trés anos, 1865
a 1867. Entre 1850, quando a entao capital da colonia abrigava
166 mil moradores, e 1902, causou quase 60 mil mortes.*
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Logo depois, em janeiro de 1850, a cidade de Belém, no
Pard, parou por causa de um surto que se abateu sobre 12 mil
pessoas — de uma populacao estimada em 16 mil — e causou
a morte de quase 600. Em maio de 1850 o virus chegou ao
porto de Santos, na provincia de Sao Paulo, transportado por
um navio vindo do Rio. A cidade de Santos conviveu com esse
mal por quatro décadas. Até marco de 1889 — um ano muito
quente e de poucas chuvas, que favoreceu a disseminacdo do
virus da cidade de 20 mil habitantes e apenas 16 médicos — ha-
via 1.400 pessoas com febre amarela e uma média diaria de 30
mortos, enterrados em valas comuns porque nao havia tempo
e espaco para cuidados individuais. A cidade ficou deserta, o
comércio parou, quem podia fugiu da cidade. Do litoral a do-
enca se espraiou pelo interior paulista, por meio de imigrantes
e outros trabalhadores que circulavam pelo porto antes de ir
para outras cidades.!!

SOBRE AS CAUSAS,
“A MAIS COMPLETA IGNORANCIA”

Dois séculos depois dos primeiros surtos, a febre amarela
ja nao era mais vista como um castigo divino, mas em 1850 os
mais eminentes médicos do Rio de Janeiro ainda a atribuiam
a indigestoes, a exposicdo a chuva ou ao sereno, a insolacéo,
a contrariedades morais e a paixdes violentas. De modo mais
concreto, os surtos anteriores indicavam uma forte associacao
entre essa doenca e o calor intenso, agravado pela falta de chu-
vas. Sobre sua origem, “reina ainda na ciéncia a mais completa
ignorancia”, reconheceu o médico Torres Homem, professor da
Faculdade de Medicina do Rio de Janeiro. Ele proprio, porém,
argumentava que se travava de “uma moléstia infecciosa pro-
duzida pela acao de um miasma que procede da decomposicao
das matérias organicas, vegetais e animais; que participa, por
conseguinte, da natureza do miasma que produz as febres pa-
ludosas e do miasma que produz o tifo”."?

A procura pelo agente causador da febre amarela mobili-
zou médicos e cientistas de varios paises. No Rio de Janeiro, Do-
mingos José Freire Junior, professor da Faculdade de Medicina,
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anunciou em 1880 que tinha isolado a bactéria causadora da
doenca, a qual deu o nome de Cryptococcus xanthogenicus.
E com essa bactéria e a autorizacdo do governo imperial ele
preparou uma vacina que aplicou em 2.418 pessoas, princi-
palmente imigrantes — segundo ele, com o6timos resultados.
Outros médicos, porém, contestaram a eficacia da vacina e a
avidez com que Freire saltava dos experimentos em laboratério
para o uso em pessoas. Por falta de argumentos convincentes,

tanto Freire quanto sua vacina cairam em descrédito."’

A busca pela causa e por tratamentos eficazes mobilizou o
imperador dom Pedro II, que convidou o quimico francés Louis
Pasteur para vir ao Brasil e desenvolver uma vacina contra essa
Em maio de 1850 o vitus chegou a0 doenca, com base no que ja tinha feito na Franca. O imperador

porto de Santos, na provincia de Sao conhecera Pasteur em Paris e, quando viajava para l4, gostava
Paulo, com um navio vindo do Rio

de Janeiro. Santos conviveu com a
doenca por quatro décadas. Acima, sar da insisténcia do soberano, por meio de cartas trocadas de
uma vista panoramica da cidade em
1880. Na imagem menor, a Casa da
Camara e a Cadeia em 1865 da idade avancada — estava ja com 62 anos — e porque nao

de assistir a suas apresentacoes na Academia de Ciéncias. Ape-

1880 a 1889, Pasteur nao pode vir, desculpando-se por causa
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queria abandonar seu trabalho com a raiva, contra a qual de-
senvolvia uma vacina que logo seria testada em pessoas.'*

Do mesmo modo que se notou que a febre amarela era
mais frequente no verdo, nao passou despercebida a associa-
¢do entre 0S sUrtos e 0s mosquitos transmissores. Em 1848, o
médico norte-americano Josiah Clark Nott, opondo-se a teoria
do miasma, propos que o agente causador da doenca poderia
ser transmitido por mosquitos ou outros insetos, como ja havia
sido visto com a malaria, e pudesse nao ser contagiosa. Con-
vencido dessa possibilidade, ele se mudou de Mobile, no esta-
do do Alabama, para uma cidade préxima, Spring Hill, onde
a doenca nunca havia chegado, mas depois chegou causando
a morte de quatro filhos de Nott em apenas uma semana, em
setembro de 1856."

No Brasil, Filogonio Lopes Utinguasst, professor de fisio-
logia da Faculdade de Medicina do Rio de Janeiro, foi o primei-
10 a apresentar uma teoria sobre a transmissao da febre ama-
rela pelo mosquito. “Os mosquitos picavam os amarelentos e
lhes sugavam o sangue; depois estes mosquitos assim infecta-
dos iam frequentemente contaminar a agua a ser bebida”, ele
afirmou em uma apresentacao realizada em 27 de outubro de
1885 na Academia Imperial de Medicina. A receptividade? Ne-
nhuma. Era uma ideia muito inovadora para colher adeptos tao
rapidamente.'®

Do mesmo modo, o médico cubano Carlos Finlay tinha
proposto em 1881 que o mosquito rajado Stegomyia fasciata,
depois renomeado como Aedes aegypti, poderia ser o transmis-
sor da febre amarela. Seus argumentos nao foram convincentes
de imediato, mas tiveram maior alcance. Em 1900, quase 20
anos depois, o exército norte-americano testou sua hipoétese, eli-
minando os insetos dessa espécie. Como resultado, praticamen-
te desapareceu a doenca que perseguia os soldados em Cuba.'”

Entusiasmado com os resultados do exército norte-ameri-
cano em Cuba e a comprovacdo da hipotese de Finlay, o médi-
co Emilio Marcondes Ribas, diretor da Comissdo Sanitaria Es-
tadual, ndo perdeu tempo: em janeiro de 1901, decidiu por em
campo uma campanha para impedir a proliferacdo dos mos-
quitos transmissores e deter a febre amarela em Sorocaba, no
interior paulista. Foi provavelmente a primeira campanha de
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Folheto de Emilio Ribas de
1901 sobre a transmisséo de
doengas por mosquitos

<

O médico cubano Carlos Juan Finlay (& esquerda, no alto)
prop6s em 1881 que os mosquitos atualmente chamados
de Aedes aegypti eram os transmissores do virus da febre
amarela urbana. Quase 20 anos depois, o exército norte-
americano comprovou sua hipétese

Com base nas ideias de Finlay, Emilio Ribas (a0 lado)
comegou em 1901 em Sorocaba uma campanha de
erradicag@o de mosquitos transmissores da febre amarela.
No mesmo ano, ele publicou um folheto para o publico
geral sobre mosquitos transmissores de doencas e dois
artigos cientificos sobre a febre amarela
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erradicacdo do Aedes no Brasil, que incluia reformas urbanas
e antecipou as obras de saneamento promovidas pelo médico
Oswaldo Cruz e pelo prefeito Francisco Pereira Passos na cida-
de do Rio de Janeiro a partir de 1903.*®

Sorocaba, a cidade em que ele testou suas ideias, tinha
vivido o primeiro surto de febre amarela em 1897. O episo-
dio marcou o fim da tradicional feira de muares, que durante
147 anos havia atraido tropeiros de todo o pais e incentivado
a producao local de facas, facoes e acessorios para montaria. O
segundo surto, em 1889 e 1900, foi mais intenso, com um total
estimado de 3 mil doentes e 600 mortes, causou uma estagna-
cao econdmica e a fuga de moradores apavorados. Quem ficou
ou voltou teria de enfrentar algo ainda pior, a gripe espanhola,
de outubro a dezembro de 1918."

Ribas ordenou a retificacao e limpeza de corregos e a eli-
minacao de depositos de dgua estagnada e de capinzais com
latas e garrafas que pudessem abrigar pernilongos. “Nao ha
duavida de que a teoria de Finlay se presta de modo satisfato-
rio para explicar este assustador e cruel desenvolvimento epi-
déemico”, ele escreveu, referindo-se ao surto de Sorocaba, em
O mosquito como agente da propagacdo da febre amarella, um
dos primeiros trabalhos sobre esse assunto no Brasil, publicado
em 1901 na revista Brazil-Medico.*® As mesmas medidas foram
aplicadas em Sdo Simao, no nordeste do estado de Sao Paulo,
em agosto de 1902, para deter o surto que havia comecado em
maio daquele ano e ja tinha deixado 25 pessoas doentes. Para
a comissao que ele nomeou para trabalhar na cidade, chefiada
pelo médico Franscisco Luiz Vianna, nao foi facil convencer a
populacdo a matar o pernilongo rajado, encontrado em toda
parte. “Mais dificil, lutando contra a oposicdo dos médicos lo-
cais, foi estabelecer o principio da internacao hospitalar dos
amarelentos”, relatou Franco. Com o apoio do municipio, a
equipe médica promoveu a canalizacdo de um corrego que
atravessava a cidade e a drenagem de suas margens para elimi-
nar criadouros de mosquitos.*!

Esse foi o terceiro surto de Sao Simdo. O primeiro, em
1896, causado por virus supostamente trazidos por familias
do Rio de Janeiro ou de Minas que fugiam da febre amarela,
provocou a morte de pelo menos 800 pessoas. Para evitar a
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transmissdo da doenca, cada vala com os caddveres era cercada
com 30 litros de cal e o proprio cemitério entrincheirado com
muita cal, folhas de zinco e eucaliptos. Logo o cemitério lotou e
um novo, construido a 5 quildmetros (km) da cidade, comecou
a ser ocupado. No inicio de 1897, quando o surto acalmou,
dos 4 mil moradores, restavam 2.500. Os que nao morreram ti-
nham, outra vez, deixado a cidade. O segundo surto, em 1898,
foi mais brando, mas o seguinte foi mais forte, motivando a
saida de outros moradores e contribuido para o deslocamento
do eixo economico regional para Ribeirao Preto, a 60 km de
distancia, entdo com 15 mil habitantes.??

Em janeiro de 1903, em Ribeirdao Preto, repetindo o que
havia sido feito em Sao Simio, a limpeza mobilizou 200 ho-
mens, que encheram 4 mil carrocas com latas, garrafas e outros
recipientes que poderiam abrigar mosquitos transmissores da
febre amarela. Em julho de 1903, o surto que havia deixado 810
pessoas doentes foi considerado encerrado, as escolas publicas
reabriram as portas e os moradores que haviam saido comeca-
ram a pensar em voltar. Sem hesitar em interferir nos habitos
das pessoas, Ribas proibiu o uso de pocos e de tinas para lavar
roupas, sugeriu o uso de telas nas janelas e portas das casas para
barrar a entrada dos mosquitos e recomendou cortinas para a
protecdo dos doentes com febre amarela nos hospitais.’

Em Campinas a eliminacao de focos de mosquitos impli-
cou a demolicao de casardes em condicoes precdrias. Campinas
era entdo a refinada capital agricola de Sao Paulo, com teatros,
cafés e iluminacdo publica, que rivalizava com a cidade de Sao
Paulo em importancia, tamanho e riqueza, trazida pelas plan-
tacoes de café. Seus moradores haviam apostado que a febre
amarela era uma doenca litoranea e nao chegaria até 14, no pla-
nalto, mas chegou. O surto de 1886 causou a morte de 312
pessoas e 0 de 1897, de mais trés. Em 1889, os danos causados
pela doenca foram mais intensos e se somaram aos efeitos da
variola, outra enfermidade entdao comum nas grandes cidades
brasileiras. No verdo desse ano, as sorveterias e os mercados
esvaziaram, os moradores mais ricos de Campinas, assim como
os de Santos, fugiram para locais supostamente seguros. Os
mais pobres permaneceram nos corticos e becos, a outra face



Como parte de um experimento, em dezembro
de 1902 e janeiro de 1903 Adolpho Lutz
(acima) e Emilio Ribas se deixaram picar

por mosquitos que haviam sugado o sangue
de pessoas com febre amarela, para vencer

a resisténcia de outros médicos sobre a

transmisséo do agente causador da doenga
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da cidade que se orgulhava de sua modernidade, e passaram
fome, amenizada com a ajuda dos padres.**

Em consequéncia das medidas sanitarias e do clima mais
frio, que dificultava a multiplicacao dos mosquitos, como o
proprio Ribas reconheceu, a febre amarela praticamente de-
sapareceu do interior paulista. Mesmo assim, outros médicos
e cientistas resistiam a hipotese de Finlay, mesmo depois de
sua comprovacao pelos militares norte-americanos em 1900,
e cogitavam a possibilidade de outros mecanismos de infec-
cdo. Como parte de um experimento realizado em dezembro
de 1902 e janeiro de 1903 com o propdsito de demonstrar a
transmissao vetorial, Ribas e Adolpho Lutz, diretor do Instituto
Bacteriolégico de Sdo Paulo, se deixaram picar por mosqui-
tos que antes haviam sugado o sangue de pessoas com febre
amarela. Nao manifestaram sintomas, provavelmente porque o
contato prévio com a doenca lhes havia conferido imunidade
contra o virus, mas outros médicos que se deixaram picar e nao
haviam tido contato anterior com o virus apresentaram sinto-
mas de febre amarela.”

UM MISTERIO:
A FEBRE AMARELA SEM AEDES

Havia uma coisa intrigante. Ou melhor, nao havia. Em
1898, Adolpho Lutz observou que nio havia Aedes em todos
os lugares do interior paulista que haviam passado por sur-
tos de febre amarela, indicando que o papel de transmissor do
agente causador da doenca — ainda nao se sabia que era um vi-
rus — caberia a mosquitos tipicos de matas aparentados do Ae-
des, caracterizando a forma silvestre da doenca. Lutz investigou
pessoalmente os casos de febre amarela entre trabalhadores de
uma estrada de ferro que deveria ligar Funil, atual Cosmépolis,
a Campinas, e ndo encontrou nenhum Aedes nos ranchos em
que moravam, mas nao faltavam mosquitos silvestres.*®

A identificacdo de um foco de febre amarela sem Aedes ae-
gypti em 1932 no vale do Canaa, no estado do Espirito Santo,
confirmou a possibilidade de uma forma silvestre da doenca,
transmitida por outros mosquitos, e reforcou a hipétese de que
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animais das matas — provavelmente macacos — poderiam ser-
vir como reservatorios naturais do virus, como ja se suspeitava
havia quase duas décadas. Atestado por meio do exame de 648
amostras de sangue de 3.262 moradores da area considerada
suspeita de transmissdo do virus, o surto capixaba derrubava
a ideia de que se tratava de uma doenca apenas das cidades.*’

Mais ideias desfeitas: nos anos seguintes, os surtos de febre
amarela silvestre em paises vizinhos — Bolivia, Venezuela e Co-
lombia — mostraram que a transmissdo e o controle da doenca
nao poderiam mais seguir os pressupostos vigentes, que classi-
ficavam a febre amarela como uma doenca urbana, transmitida
por uma Unica espécie de mosquito, que ocorria apenas em
regides populosas. Diferentemente da forma urbana, contraida
no interior das casas ou nas proximidades apenas pelo contato
entre o Aedes e seres humanos, a silvestre emergia geralmente
longe das casas e dependia de um ciclo de infeccao do qual
nem o Aedes nem as pessoas participavam. Comecava a ganhar
forca a hipotese de que se tratava de uma doenca ligada a ani-
mais que viviam em matas e contaminavam o ser humano de
modo acidental.?®

A febre amarela silvestre apareceu nos estados da Bahia,
Amazonas, Para e Mato Grosso em 1935, no ano seguinte infil-
trou-se em Goids, Minas Gerais, Sdo Paulo, Parana e Santa Ca-
tarina, e em 1938 emergiu no Rio de Janeiro, causando 1.079
mortes em todo o pais até 1940.

A duavida sobre a forma de propagacao da febre amarela se
desfez em 1938, quando se verificou que os mosquitos silves-
tres Haemagogus capricornii, Aedes leucocelaenus e pelo menos
uma espécie de Sabethes poderiam ser transmissores naturais
da febre amarela; anos depois se verificou que outras espécies
de Haemagogus e de Aedes poderiam ter o mesmo papel.

Os surtos seguintes — em Goids, Mato Grosso, Minas Ge-
rais e Sao Paulo — chamaram a atencéo por serem periodicos,
com intervalos de sete anos — 1950, 1957 e 1964. De 1932 a
1967, o numero total de casos confirmados em seres humanos
chegou a 1.676, dos quais 417 em Minas Gerais e 329 em Sao
Paulo. “E ¢bvio que se torna particularmente dificil conhecer-
mos o numero de doentes e de 6bitos provocados pela infeccio
amarilica no interior das matas”, observou Franco, que foi um

I' ELLOW FEVER N SOUTHERN BRATIL

932 -1947

Mapa indicando o deslocamento
do virus entre 1932 e 1942,

A trajetéria é similar a verificada
a partir do ano 2000
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dos articuladores do combate a febre amarela no Brasil. “Por
este motivo, ndo possuimos estatisticas que nos fornecam esses
elementos, com precisao, quando se referem aos surtos de febre

amarela silvestre.”?”

OS PRIMEIROS REGISTROS DOS
EFEITOS INDESEJADOS DA VACINA

Até 1999, como a maior preocupacao dos especialistas dos
orgaos de satude era o risco de reurbanizacao da febre amarela,
a estratégia de vacinacio se restringia as areas urbanas, infesta-
das de Aedes, que se procurava controlar. Entre 1990 e 2000,
cerca de 85 milhdes de doses da vacina contra a febre amarela
foram aplicadas em todo o pais. Sabia-se que a vacina, embo-
ra bastante segura, poderia causar efeitos adversos severos. O
mais temido, por ser fatal, era a doenca viscerotrépica aguda,
na qual a vacina age de modo inverso ao esperado e, em vez de
proteger o organismo, provoca os mesmos efeitos do virus cau-
sador da febre amarela. E bastante raro, podendo atingir uma
pessoa para cada 1 milhao de doses aplicadas.

Uma mulher de 22 anos tomou a vacina no dia 17 de fe-
vereiro de 2000 em Americana, interior de Sdo Paulo, onde
morava. Quatro dias depois, comecou a sentir dor no braco es-
querdo, o mesmo em que recebera vacina, e febre. Foi atendida
varias vezes no Hospital Municipal de Americana, tomou anal-
gésicos e antibiodticos, por causa da intensa faringite, mas néo
melhorou. No dia 26, em estado grave, foi internada na unidade
de terapia intensiva da Santa Casa da cidade vizinha de Santa
Barbara d’Oeste com suspeita de hepatite e logo depois trans-
ferida para o Hospital de Clinicas da Universidade Estadual de
Campinas (Unicamp), com danos nos rins, figado e pulmoes. A
morte dela, no dia seguinte a internacdo, com doenca viscero-
tropica aguda, foi a primeira registrada no estado de Sao Paulo
como efeito colateral da vacina contra a febre amarela.

O episoédio trouxe a tona a morte de uma menina de 5
anos de Goiania, no estado de Goias, que havia morrido de
doenca viscerotropica aguda oito dias depois de tomar a vaci-
na, em 8 de outubro de 1999. Foi a primeira morte registrada



CAPITULO 1 33

causada pela vacina contra a febre amarela no Brasil, avaliada
em conjunto com a da moradora de Americana: nos dois casos,
o virus era idéntico; esses foram os primeiros casos descritos no
mundo de mortes causadas pela vacina.*

A SES-SP suspendeu a vacinagao em todo o estado para
avaliar a situacdo e evitar outras mortes.>'

Menos de um meés depois, o virus reapareceu, dessa vez
em pessoas que nao tinham sido vacinadas.

Em marco de 2000, a SES-SP recebeu notificacdes sobre
duas pessoas com febre amarela que haviam se infectado nos
municipios de Santa Albertina e Ouroeste, no noroeste do esta-
do. Os dois municipios — Santa Albertina com quase 6 mil ha-
bitantes, a 630 km da capital, e Ouroeste com 8.500, a 600 km
—estao a margem do rio Grande, na divisa com Minas Gerais.

As equipes do CVE, do Instituto Adolfo Lutz (IAL) e da
Superintendéncia de Controle de Endemias (Sucen) trabalha-
ram juntas para elucidar e resolver a situacdo. Na verdade ja
estavam juntas desde o final da década de 1980, quando es-
tabeleceram métodos comuns de vigilancia epidemiologica de
doencas de transmissao vetorial.

“A implantacdo da vigilancia epidemiolégica contra a den-
gue no estado de Sao Paulo, logo depois de a transmissao ter
comecado no Rio de Janeiro, em 1986, facilitou a integracéo
das equipes do CVE, do IAL e da Sucen para enfrentar a febre
amarela”, observou a médica sanitarista Gizelda Katz, entao na
equipe da Divisdo de Zoonoses do CVE. Um dos eixos desse
sistema era a Central de Vigilancia Epidemiologica, para onde
Gizelda foi transferida em 2016, o que lhe permitiu continuar
participando do combate a epidemia de 2017.

A Central comecou a operar em 1986 como parte do CVE,
criado pelo médico Alexandre Vranjac, falecido dois anos de-
pois, para dar respostas rapidas a situacoes de emergéncia de
saude publica. Com plantdao médico dia e noite, todos os dias,
e um telefone de acesso gratuito, o 0800-555466, a Central é
a porta de entrada para qualquer pessoa comunicar ou tirar
duavidas sobre o que fazer quando encontrar pessoas com sus-
peitas de doencas ou animais silvestres mortos. Sua finalidade
é organizar o fluxo de comunicacio e a articulacao entre equi-
pes e instituicoes. A equipe da Central investiga o chamado e
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repassa a informacéo para os 6rgdos municipais responsaveis
pela resolucao do problema.

O trabalho em equipe favoreceu a construcédo e o aprimo-
ramento das competéncias, formando grupos fortes que enfren-
tariam situacoes ainda mais dificeis a partir do inicio de 2017.
“Antes da Central e do CVE, a Sucen agia praticamente sozinha,
com equipes regionais e agilidade”, relatou Gizelda. “O CVE foi
ganhando agilidade para repassar informacao para os munici-
pios ou para a Sucen tomar as acoes de controle da dengue e
depois da febre amarela.” Ela via que a equipe do IAL ja estava
integrada: “A diretora de virologia, Luiza Madia de Souza, traba-
lhou muito a integracao entre as equipes e as instituicoes. Ela foi
uma das poucas pessoas que sabiam o que era um laboratério
de saude publica, que prioriza o servico a pesquisa e o alerta de
situacoes de emergéncia. Muito o que sabemos nessa area de
arbovirus [grupo que inclui os virus da dengue, Zika, chikun-
gunya e febre amarela] devemos a ela e a Akemi Suzuki, que
cuidou das analises das amostras dos casos de 2000”.

Para compor a equipe da viagem para o noroeste paulista,
Gizelda chamou a médica veterinaria Roberta Spinola, contra-
tada em 1999 para trabalhar com leishmaniose na Divisao de
Zoonoses, mas logo entrou na operacao contra a febre amarela,
que reaparecia apos anos de siléncio. Akemi e Luiz Eloy Perei-
ra, pesquisador do IAL com experiéncia em trabalho de campo,
as acompanharam.

Embora a vacina fosse recomendada na regiao desde 1986,
por causa da proximidade com estados com comprovada circu-
lacao viral, os dois homens acometidos pela febre amarela — um
com 43 anos, morador de Dolcinépolis, e outro com 44, de
Ribeirdo Preto — ndo eram vacinados, desenvolveram a forma
grave da doenca e faleceram, respectivamente, depois de 10 e 5
dias apds os primeiros sintomas.

As equipes do CVE, do IAL e da Sucen percorreram a re-
gido e os provaveis locais de infeccdo e, com base em relatos
de pescarias no rio Grande, concluiram que se tratava de uma
transmissao autoctone, gerada no proprio lugar, e da forma sil-
vestre da doenca. Os pesquisadores ndo encontraram macacos
mortos ou doentes nem mosquitos infectados com o virus, mas
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logo depois do trabalho de campo souberam de animais mortos
em Minas Gerais, do outro lado do rio Grande.

O surto de febre amarela em 2000 no noroeste paulista
terminou com sete casos confirmados em seres humanos, dos
quais cinco importados de outros estados, com duas mortes.*
O diagnostico da doenca em pessoas e em mosquitos transmis-
sores pela equipe do IAL motivou a ampliacao gradativa da area
de recomendacio da vacina contra a febre amarela no estado de
Sao Paulo, na medida em que se detectavam populacoes vulne-
raveis a infeccao pelo virus.

E O VIRUS SAI DA AMAZONIA

O reaparecimento da febre amarela em Sao Paulo e em ou-
tros estados do Sudeste, na mesma época, indicava que o virus
havia saido da regiao amazonica e do Centro-Oeste, nas quais
tinha se confinado nas décadas anteriores. Em 1999, o agente
causador da doenca foi do Para para Tocantins, em 2000 che-
gou a Goias, Bahia e Sao Paulo e no ano seguinte a Minas Gerais.

Um estudo coordenado pelo médico virologista Pedro Vas-
concelos, diretor do Instituto Evandro Chagas (IEC), unidade
do Ministério da Satide em Belém, no Para, indicou que as altas
temperaturas e a pluviosidade acima do normal em dezembro
de 1999 e nos primeiros trés meses de 2000 em Goids e nos
estados vizinhos devem ter contribuido para a ampliacdo da
area de transmissido do virus causador da doenca. O numero
baixo de casos refletia o uso extensivo da vacina nos trés anos
anteriores, com cerca de 45 milhoes de doses aplicadas.

Por sua vez, a médica Zouraide Guerra Antunes Costa,
uma das principais articuladoras da vigilancia epidemiologica
contra a febre amarela na Secretaria de Vigilancia em Satude do
Ministério da Satde, atribuiu a expansao dessa doenca no pais a
movimentacao de macacos e de pescadores, agricultores, cami-
nhoneiros e turistas infectados com o virus. Dos 281 casos de
febre amarela silvestre em humanos registrados no pais de 1999
a 2003, 176 (62,6% do total) foram em municipios que nio
faziam parte da Amazonia Legal, do mesmo modo, 100 dos 176
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municipios de cinco estados que registraram casos de mortes de
macacos com febre amarela estavam fora dessa regiao.”

A expansido da febre amarela para além da regido Norte e
Centro-Oeste motivou a implantacdo de novas estratégias de
vigilancia, prevencao e controle da doenca no pais. Até 1999
se consideravam apenas os casos em pessoas para identificar
as rotas e avaliar a gravidade da febre amarela. A partir desse
ano, depois do registro de mortes de macacos em Tocantins
e Goias e a emergéncia da doenca na populacdo humana, o
Ministério da Saude propos aos 6rgaos de saude o acompanha-
mento das mortes de macacos como estratégia para identificar
as novas dreas de transmissao do virus e planejar as medidas
de protecao dos moradores das cidades, principalmente das
areas proximas a matas.

A recomendacido do governo federal reforcou a conclu-
sao das equipes do CVE e do IAL apés as viagens ao noroeste
paulista: a observacao continua das mortes de macacos seria
indispensavel para seguir a febre amarela no estado. Comecou
entdo a chamada vigilancia passiva — sem a busca ativa em cam-
po — de macacos mortos ou doentes no estado. Esse trabalho
reuniu as equipes do CVE, do 1AL, das secretarias municipais
de Saude, dos centros de controle de zoonoses, da Sucen, da
policia ambiental e de faculdades de medicina do interior pau-
lista. Nao houve registros de macacos mortos de 2004 a 2007
no estado de Sdao Paulo, mas a situacdo mudaria radicalmente
no ano seguinte.”

O surto de febre amarela no Centro-Oeste em 1999 e 2000
motivou uma mudanca na definicao de caso suspeito, proposta
pelo Ministério da Satde, com o propésito de identificar as for-
mas mais leves e comuns da doenca em pessoas — nao apenas
0s mais graves, como antes — e a chamada epizootia, definida
como doenca ou morte de animal ou grupo de animais que
possa apresentar riscos a saude publica. A nova definicdo de
caso suspeito:

Paciente com quadro febril agudo (até sete dias), residente ou

que esteve em drea com transmissdo viral (ocorréncia de casos

humanos, epizootias ou de isolamento viral em mosquitos) nos
ultimos 15 dias, ndo vacinado contra febre amarela ou com

estado vacinal ignorado.
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Era uma forma de aumentar a deteccdo de casos e reduzir
a letalidade, mas, observou Zouraide Guerra: “Contrariamen-
te as expectativas, as taxas de letalidade aumentaram nos dois
anos subsequentes (47,1% em 2000 e 53,7% em 2001)”.%

NOVAMENTE, SETE ANOS DEPOIS

O virus da febre amarela segue dois ciclos, emergindo com
forca no verao, porque as chuvas favorecem a reproducao dos
mosquitos transmissores, e em periodos de aproximadamente
sete anos, quando se forma uma populacdo de macacos susce-
tiveis ao virus, depois de os animais da geracao anterior terem
sido eliminados por causa da doenca ou adquirido imunidade.
Seguindo esse padrao, depois de passar pelas matas da Bolivia,
do Paraguai e da Argentina, o agente causador da doenca apa-
receu no Rio Grande do Sul em dezembro de 2007 e em Sao
Paulo no inicio de 2008.

Vasconcelos ja tinha verificado que a linhagem genética do
virus da febre amarela encontrada na Ilha de Marajo, no Par4,
era idéntica a identificada em Goias e Bahia, a mais de 2 mil km
de distancia. Do mesmo modo, os virus causadores dos surtos
em Porto Alegre e em Sao Paulo, a mais de mil km de distan-
cia, eram iguais. Apenas a disseminacao por meio de macacos
ndo seria suficiente para explicar essas situacoes. Vasconcelos
concluiu que os surtos do Rio Grande do Sul e de Sao Paulo
em 2008 e 2009 decorreram da interacdo de fatores: a elevada
prevaléncia de mosquitos transmissores e macacos; a grande
populaciao humana suscetivel ao virus, por se tratar de areas em
que a vacina nao era recomendada; condicoes climaticas favo-
raveis, principalmente o excesso de chuvas no verao; a emer-
géncia de uma nova linhagem viral, o genétipo 1E, derivada da
anterior, a 1D; e a circulacdo de pessoas ou macacos infectados
com o virus — o trafico de animais era outra forma de levar o
virus para novas areas. “Apenas um programa eficiente de vigi-
lancia pode prevenir ocorréncias similares nesses estados”, ele
concluiu.’®

No Rio Grande do Sul, até o final do surto, em abril de
2008, 40 pessoas adoeceram, das quais 21 morreram, por causa
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da doenca. O numero de mortes de macacos — principalmente
bugios — foi bem maior: os 6rgaos de satde registraram 950, mas
o total pode ter chegado a 2 mil porque muitos animais eram
cacados e abatidos por causa da ideia equivocada de que pode-
riam transmitir o virus causador da doenca.’” Preocupado com
a situacdo, que poderia causar uma reducdo ainda maior nas
populacoes de animais, o bidlogo Julio César Bicca-Marques,
professor da Pontificia Universidade Catélica do Rio Grande do
Sul (PUC-RS), criou e encampou uma campanha de protecdo
dos bugios (Alouatta spp.), género de macacos mais suscetivel
ao virus, enfatizando que nao eram transmissores do virus.*®

EM SARUTAIA, VESPERA DE CARNAVAL

“A febre amarela sempre comeca a chamar a atencao perto
do Carnaval”, observou a médica Helena Keiko Sato, diretora
técnica da Divisio de Imunizacdo do CVE. Ja tinha sido assim
em 2000, com a morte da mulher em Americana, seguida pelos
dois casos no noroeste do estado, e em 23 de fevereiro de 2009,
com a morte de uma pessoa com febre, ictericia e hemorragia
em Sarutaia, municipio de 4 mil habitantes proximo a divisa
com o Parana, onde se registrara a morte de um macaco no ano
anterior. Diante desses sintomas, o protocolo de atendimento
médico estabelecia a solicitacao de diagnostico diferencial para
febre amarela, leptospirose, hantaviroses ou hepatites. Ao saber
do resultado dos exames do IAL — febre amarela —, Helena ligou
para Maria Salete Carli, coordenadora do Grupo de Vigilan-
cia Epidemiologica (GVE), unidade do CVE em Botucatu, que
abrangia Sarutaid, e disse que precisava conversar com ela. Era
urgente. De relevo montanhoso com muitos rios e ribeiroes,
matas pequenas e descontinuas entre plantacdes e pastagens,
que facilitavam a circulacdo do virus, esses municipios néo fa-
ziam parte da drea de recomendacao da vacina e seus morado-
res nao ouviam falar de febre amarela havia mais de 60 anos.
O surgimento do virus em uma area em que a vacina nao era
obrigatéria era uma emergéncia de satide publica. O Ministério
da Saude foi imediatamente notificado.
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Em uma sexta-feira, véspera de Carnaval, diante de Salete
e dos representantes dos 6rgaos de saude dos 15 municipios da
area do GVE de Botucatu, Helena comunicou a circulacido do
virus na regiao. Esse fato implicava a necessidade de iniciar a
vacinacdo em Sarutaid e nos municipios vizinhos e intensificar
a procura por macacos mortos e por pessoas com suspeita de
febre amarela em postos de satde e hospitais. A estratégia de
vacinacdo havia mudado: ndo mais vacinar todos os moradores
das cidades, mesmo sem sinais da circulacdo do virus, como
antes, para evitar o risco de reurbanizacdo da febre amarela,
mas apenas os do municipio atingido e dos vizinhos mais pro-
ximos, diantes dos sinais da chegada do virus.

Onze dias depois, em 9 de marco, chegou a noticia de
que o virus da febre amarela havia sido detectado em Itatinga,
municipio de quase 25 mil moradores a 130 km de distancia
a nordeste de Sarutaid, exigindo outra reuniao da equipe do
CVE, do GVE e dos seis municipios vizinhos. Como bracos
do CVE, os 28 GVE do estado de Siao Paulo estdo divididos
por macrorregides e cuidam da articulacao entre os 6rgaos
estaduais e municipais da satde e do acompanhamento das
acoes planejadas, a serem executadas pelas prefeituras e suas
secretarias. Em cada reuniao, Helena comunicava a estratégia
fundamentada no comedimento: “Vamos vacinar a medida que
o virus chegar”. Por que nao vacinar todo mundo? A morte da
mulher de Americana nio safa da memoria, e o risco dos efeitos
adversos nao tinha desaparecido.

De marco a abril, 1.018.705 doses da vacina foram aplica-
das em uma area ampliada para 49 municipios, atingindo uma
cobertura vacinal de 86,8% da populacao. O surto que come-
cou em fevereiro terminou em abril com 28 casos confirmados
em seres humanos, dos quais 10 eram trabalhadores rurais e 18
moradores em atividades de lazer que haviam se infectado em
areas rurais de cinco municipios — Avaré, Buri, Piraju, Sarutaia
e Tejupa. Onze pessoas morreram, incluindo cinco vacinadas
que tiveram doenca viscerotropica aguda.

Logo apods a confirmacdo dos primeiros casos, a médica
infectologista Melissa Mascheretti Siciliano, entao diretora da
Divisao de Zoonoses do CVE, Roberta Spinola, Akemi e Pereira
do TAL e a equipe regional da Sucen percorreram a regiao e
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encontraram 56 macacos mortos, a maioria bugios (91,4%) e
no municipio de Buri (77,5% do total). Coletaram 1.782 mos-
quitos, entre eles os transmissores do virus da febre amarela,
Haemagogus leucocelaenus e H. janthinomys/capricornii e Sa-
bethes chloropterus, S. purpureus e S. undosus. No TAL, o bio-
logo Renato Pereira de Souza isolou o virus da febre amarela
de um lote de Haemagogus leucocelaenus coletados em Buri.
Era a primeira detec¢do do virus nessa espécie de mosquito no
estado de Sao Paulo, e sua identificacdo completava o ciclo de
transmissao silvestre da doenca.*

Em marco, a equipe do CVE coletou amostras de sangue
de 86 moradores de Sarutaia sem sintomas de febre amarela,
selecionados por meio de sorteio, para identicar outros casos.
Nenhuma das andlises registrou anticorpos contra o virus da
febre amarela, indicando que o virus nao havia se alastrado no
municipio. Um estudo de 2008 na Revista de Satide Publica
descrevendo esses resultados deixou o alerta: “A identificacdo
da transmissao em dreas de matas aponta risco de infeccao para
a populacao humana que vive proxima e desloca-se para essas
areas ou outras com fisionomia semelhante no estado”.*

Outro estudo, coordenado pelo médico veterinario Eduar-
do Moreno, entéo aluno do Programa de Treinamento em Epi-
demiologia Aplicada aos Servicos do Sistema Unico de Saude
do Estado de Sao Paulo (EpiSUS), oferecido pelo CVE, apresen-
tava duas hipoteses para o monitoramento da febre amarela. A
primeira era de que as mortes de macacos eram um indicador
importante de areas de risco para febre amarela. A segunda era
de que as pessoas infectadas com o virus, por serem geralmente
assintomaticas, poderiam ter um papel de hospedeiros ampli-
ficadores do virus ainda maior que o dos macacos, o que en-
fatizava a importancia da vacinacéo para bloquear a circulacio
do virus.*

Em todo o pais, as mortes de macacos por febre amare-
la intensificavam-se: 73 foram registradas em 2007, 1.050 em
2008 e 848 de janeiro a maio de 2009, em 520 municipios
de 19 estados. Para deter o virus entre as populacoes huma-
nas, o Ministério da Saude distribuiu mais de 22 milhoes de
doses da vacina e alertou os servicos de satde para a possi-
bilidade de efeitos indesejados da vacina. Das 56 pessoas que
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0s apresentaram, 47 tiveram doenca neurotrépica aguda e se
recuperaram e outras nove, doenca viscerotropica aguda e
morreram.*

O virus silenciou até 2015, quando outras pessoas mani-
festaram os sintomas de febre amarela em Goids, Mato Grosso
do Sul e Para e macacos foram encontrados mortos em Tocan-
tins. “Os prenuncios de uma epidemia eram claros”, concluiu
Roberta Spinola. “Sabiamos que o virus apareceria outra vez
em Sao Paulo, mas parou em Minas Gerais.” Como se quisesse
apenas tomar folego entre as serras de Minas, o virus, circulan-
do de mata em mata com 0s macacos e 0s mosquistos trans-
missores, seguiu para Sao Paulo e reapareceu em abril de 2016
no municipio de Sao José do Rio Preto, emergiu em dezembro
em Ribeirdo Preto e em 2017 avancou com folego maior pelo
estado, incluindo a capital.
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Bugio (Alouatta caraya), uma das espécies
muito suscetiveis ao virus da febre amarela.
Quase metade dos bugios (Alouatta spp.)
morre alguns dias depois de infectado.

A morte dos animais sinaliza a chegada

do virus a novas regides



CAPITULO 2 47

ady Bassitt é uma cidade plana, tranquila e ensola-
rada do noroeste paulista, com 17 mil moradores. Comecou
em 1914 como um povoado chamado Borboleta, sé6 ganhando
o nome atual em 1963. Em marco de 2016, um homem de 38
anos que morava na cidade foi caminhar na mata dos Macacos,
uma reserva ambiental na divisa com o municipio vizinho de
Sao José do Rio Preto, com 450 mil habitantes. Em 21 de mar-
¢co, comecou a ter febre, dores no corpo, vomitos e sangramen-
to da gengiva e do nariz. Na unidade basica de saude da cidade,
foi diagnosticado com dengue. Cinco dias depois foi internado
no Hospital de Base de Rio Preto com enfraquecimento e dor
abdominal continua; a febre, os vomitos e os sangramentos
persistiam. Ele morreu 12 dias depois, em 8 de abril.

O exame de laboratério de amostras de sangue feitas no
IAL indicou que a causa da morte nao tinha sido dengue, mas
febre amarela, com a qual é facilmente confundida. Embora
morasse em uma regido em que a vacina contra a febre amarela
era recomendada, “certamente ele ndo era vacinado”, declarou
Lilian do Nascimento, coordenadora de endemias e educadora
de satide de Bady Bassitt, a um jornal, ao apresentar publica-
mente a confirmacdo da causa da morte, em 4 de maio. “Nio se
pensava em febre amarela, por nao existir casos na regido, até
chegar o resultado positivo.”* Aquela foi a primeira — e tinica —
morte causada por essa doenca na regiao desde 2009.**

Em abril, assim que recebeu o resultado do exame de iden-
tificacdo do virus da febre amarela, o biologo Renato Pereira de
Souza, diretor do Nucleo de Doencas de Transmissdo Vetorial
do TAL que acompanhava a febre amarela em Sao Paulo desde
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antes de 2000, avisou a diretora do CVE, Regiane de Paula. Ela
convocou sua equipe para planejar a investigacdo de campo
e as medidas para avaliar a situacdo epidemiologica da febre
amarela no noroeste paulista, pois a identificacdo de um caso
em ser humano ou macaco impoe a necessidade de mobiliza-
cao das equipes de satde para reforcar a vacinacdo na possivel
area de circulacao do virus.

No inicio de maio, antes que o resultado da causa da mor-
te do morador de Bady Bassitt se tornasse publica, Roberta Spi-
nola, agora como diretora da Divisdo de Zoonoses do CVE, e
Souza, com suas equipes, foram para o noroeste paulista e, com
os grupos do GVE de Sao José do Rio Preto e das unidades cen-
tral e regional da Sucen, definiram o plano de acdo. Em cam-
po, a primeira visita foi a um seringal proximo a uma mata de
uma fazenda do municipio vizinho de Zacarias para investigar
a morte de um macaco notificada em fevereiro no Sistema de
Informacéo de Agravos de Notificacdo (Sinan) do Ministério da
Saude que passara despecebida. Entre as arvores encontraram
trés bugios mortos, em estado avancado de decomposicio, e
uma funcionaria do seringal disse que tinha visto dois macacos
mortos em um seringal do outro lado do rio Tieté, no muni-
cipio de Buritama, na regido de Aracatuba; ndo encontraram
nada, mas teriam de voltar a Buritama em junho. Em seguida,
percorreram Mendonga, outro municipio da regido, para ver se
as mortes de macacos que haviam sido relatadas ali poderiam
estar associadas ao virus da febre amarela.

Depois de se apresentar as autoridades de Bady Bassitt, a
equipe do CVE e do IAL analisou o local de trabalho do homem
que havia morrido com febre amarela e entrevistou seus ami-
gos. A visita a mata dos Macacos, o provavel local de infeccao,
impressionou porque os macacos-prego “se aproximavam fa-
cilmente para receber o alimento fornecido pelos frequentado-
res”, de acordo com o relato de Roberta Marcatti de Azevedo e
Jéssica Pires de Camargo, integrantes do EpiSUS-SP que parti-
ciparam da investigacao de campo.®

Uma equipe do IAL e do CVE voltou a mata e capturou 21
macacos-prego (Sapajus nigritus) e 5 gambas-de-orelha-bran-
ca (Didelphis albiventris) para coletar amostras de sangue e,
em laboratorio, procurar anticorpos contra o virus. Ao mesmo

Fémea de bugio (Alouatta
guariba clamitans) em Monte
Alegre do Sul, interior paulista
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Familia de bugios (Alouatta caraya) no
Pantanal de Mato Grosso. Ao lado, um
macho de A. g. clamitans em S&o Paulo
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O macaco-prego, como este, do Parque
Ecolégico do Tieté, e os saguis, como o
Callithrix penicillata da préxima pagina, séo mais
resistentes ao virus da febre amarela que os
bugios. Os trés grupos atuam como hospedeiros
e amplificadores do agente causador da doenga
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tempo, equipes da Sucen capturaram mosquitos da mata e nos
municipios de Bady Bassitt e Zacarias, em busca das espécies
transmissoras do virus da febre amarela.* Nas viagens seguin-
tes, mudaram a estratégia, procuraram no alto das avores — e
nao embaixo, como no inicio — e encontraram mosquitos com
virus; o fato de estarem na copa e nio proximos ao solo indica-
va que ainda se alimentavam exclusivamente de macacos e nao
haviam se aproximado das pessoas.

O infectologista Marcos Boulos, a frente da Coordenadoria
de Controle de Doencas (CCD) da SES-SP e professor da Fa-
culdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (FM-USP),
estranhou o aparecimento desse caso de febre amarela e pediu
a equipe do CVE uma investigacao aprofundada:

— Vao até la e vejam se encontram casos de insuficiéncia
hepatica nao diagnosticada.

A insuficiéncia hepatica é um sinal caracteristico da febre
amarela, mas poderia ter escapado dos diagnosticos se a doen-
ca tivesse sido confundida com outras, como a dengue, cujos
sintomas iniciais sio semelhantes. Roberta Azevedo e Jéssica
Camargo examinaram prontudrios médicos de pessoas atendi-
das nas unidades de saude e hospitais da regiao de Sao José
do Rio Preto com sinais de febre amarela — febre, ictericia, dor
abdominal, hemorragias e alteracdes em enzimas do figado —
ou que pudessem ter morrido com suspeita nao confirmada de
dengue, hepatite fulminante, leptospirose e insuficiéncia renal
aguda, entre 1° de janeiro e 10 de maio de 2016. Encontraram
33 casos suspeitos, avaliados por Gizelda Katz, entao na Cen-
tral de Vigilancia Epidemiolégica do CVE. Nao encontraram
nenhum caso suspeito de febre amarela mascarado por outra
doenca. Era um resultado coerente com a cobertura vacinal da
regido, de 78%, que assegurava a protecdo da maior parte da
populacio e impedia a infeccdo de pessoas expostas a ambien-
tes de circulacdo viral. Como a situacido recomendava o reforco
da vacinacdo, a Divisdo de Imunizacdo do CVE enviou 14 mil
doses de vacina para o GVE de Sao José do Rio Preto intensi-
ficar a vacinacdo dos moradores de 15 municipios da regiao,
incluindo criangas a partir de 6 meses de idade.*

As medidas provavelmente evitaram outros casos de febre
amarela em seres humanos, embora a morte de macacos — para
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os quais ndo ha nenhuma forma de protecéo contra o virus — te-
nha prosseguido. Por recomendacdo da SES-SP, a equipe da Vi-
gilancia Epidemiologica de Rio Preto instalou placas na entrada
da mata dos Macacos, orientando os visitantes a se vacinarem,
a usarem repelentes contra insetos e a ndo se aproximarem dos
macacos, além de alertar que se tratava de uma area com possi-
vel risco de transmissao tanto de febre amarela quanto de raiva,
outro tipo de doenca viral transmitida por mamiferos.*®

EM JUNHO, EM BURITAMA

Em 13 de junho de 2016, a unidade da Vigilancia Epide-
miologica de Buritama — municipio de quase 17 mil habitan-
tes a 193 km a sudoeste de Sdo José do Rio Preto — recebeu a
informacao de que um macaco-prego havia sido encontrado
morto em uma plantacao de seringueiras em uma fazenda do
municipio; em maio, trés macacos foram encontrados mortos
no municipio vizinho de Zacarias. Uma médica veterindria da
Vigilancia Epidemiolégica de Buritama coletou amostras das
visceras do animal e as encaminhou para analises no IAL de
Sao Paulo.

Diante da possibilidade de expansao da area de circulacao
do virus, Roberta Spinola e duas pesquisadoras do EpiSUS-SP,
Tatiana Lang D’Agostini e Fernanda Miyashiro Kian, encontra-
ram-se com as equipes do GVE de Aracatuba e das unidades
regionais do IAL e da Sucen para examinar a situacao. Percorre-
ram o seringal onde o macaco havia sido encontrado, distante
das matas proximas, e ndo viram sinais de que fossem habita-
das por outros primatas silvestres.

A avaliacdo de prontudrios e de fichas de notificacao desde
2015 com a chamada sindrome febril ictero-hemorragica agu-
da — causada por febre amarela, dengue, leptospirose e febre
maculosa — nao revelou nenhum sinal de febre amarela mas-
carada por outras doencas. Os exames do macaco encontrado
no seringal nao detectaram o virus. Mesmo assim, a equipe do
CVE recomendou a aplicacdo da vacina nos funcionarios do
seringal — nenhum tinha tomado — e nos moradores da regiao
proxima as matas.*



Na mata dos Macacos, na divisa

de Bady Bassitt com Sao José do
Rio Preto, os animais vivem soltos e
préximos dos visitantes, facilitando a
transmisséo de virus causadores de
doencas como a febre amarela
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Séo José do Rio Preto nao ficou para tras. Em 25 de agosto,
um homem encontrou um bugio morto em uma chacara de um
bairro da regiao sul da cidade. A informacao chegou a Vigilan-
cia Epidemiolégica do municipio, cuja equipe colheu amostras
de visceras e enviou para analise no IAL de Sao Paulo. Em 14
de setembro, o IAL confirmou a identificacao do virus da febre
amarela no animal. Com representantes da Secretaria Munici-
pal da Saude, do GVE e do IAL de Rio Preto, equipes da Divisao
de Zoonoses e do EpiSUS-SP do CVE, do IAL e da Sucen da
capital planejaram a vacinacdo de casa em casa nas areas de
risco, na regiao sul da cidade, com 1.200 casas e cerca de 7 mil
moradores, a serem atendidas por sete equipes de vacinacao,
com um total de 130 agentes de satide. Além de vacinar os mo-
radores que ainda nao tivessem recebido a vacina, as equipes
recomendavam que avisassem os 6rgaos de saude se tivessem
febre, nauseas, ictericia ou hemorragias, que poderiam indicar
febre amarela. Outra medida tomada foi o controle de criadou-
ros de mosquitos, feito de casa em casa.

O proprietario da chacara onde o macaco morto fora en-
contrado disse que alimentava um grupo de 12 bugios (nove
femeas, um macho e dois filhotes) havia 17 anos. Outro ma-
caco tinha morrido trés meses antes e fora enterrado. O filho
do proprietario é que notou a morte de outro animal e avisou
a reportagem da emissora local de televisdo, que informou a
Vigilancia Epidemiolégica do municipio. Uma carcaca de outro
macaco estava sobre o telhado da casa da chacara. Perto de
um corrego de uma chdcara vizinha havia dois bugios jovens
mortos, em decomposicao. Ja fazia mais de um més que os mo-
radores nao viam nem ouviam nenhum bugio, reconhecidos a
distancia por causa dos potentes sons que emitem.

Os integrantes das equipes viram macacos-prego nas ma-
tas proximas e saguis no centro da cidade, alimentados pelos
moradores. Ndo encontraram casos suspeitos de febre amarela
em prontudrios médicos, mas recomendaram as equipes locais
de saude que intensificassem “a vigilancia de febre amarela,
para detectar possiveis casos da doenca no proximo periodo
epidémico”. Outras recomendacdes: informar as equipes das
unidades basicas de saude sobre a deteccdo de efeitos adversos
da vacina; aprimorar a notificacdo de mortes de macacos, que
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indicam a circulacao do virus e geralmente antecedem os casos
humanos; ampliar a cobertura vacinal na regido, reduzindo a
idade minima para 6 meses e priorizando os moradores e vi-
sitantes que frequentassem dreas de matas ou proximas a rios;
alertar a populacao sobre os locais onde foram encontrados
animais mortos e, portanto, representavam risco de transmis-
sdo do virus; e enfatizar a importancia da vacina como unica
forma de prevencao contra a febre amarela.™

Registrada na regiao pela ultima vez em 2000, a febre ama-
rela, dessa vez, ndo se manisfestou em nenhum morador de
Rio Preto. O virus, porém, prosseguiu em sua rota pelo interior
paulista. Em 5 de outubro, um bugio encontrado morto em
uma estrada proxima a Catanduva, municipio de 120 mil ha-
bitantes a 50 km a sudeste de Rio Preto, alertou que o virus da
febre amarela poderia ter chegado.

UM SAGUI MORTO NO CENTRO
DE RIBEIRAO PRETO

Em julho, um sagui fémea foi encontrado morto na praca
Luis de Camoes, no centro de Ribeirdo Preto, uma das maiores
cidades do interior paulista. A quase 200 km de Rio Preto, Ri-
beirdo Preto tem 700 mil habitantes e abriga grandes empresas,
universidades e centros de pesquisa. Logo depois, por suspeitar
que o virus ja poderia estar circulando na regiao, antes mes-
mo do resultado dos exames do macaco, o biélogo Eduardo
Sterlino Bergo e sua equipe da Sucen coletaram mosquitos na
praca e nas matas ao redor da cidade. Na praca s6 encontraram
mosquitos do género Aedes, mas nas matas havia Haemagogus.

No final de outubro os representantes da Secretaria Mu-
nicipal da Saude e da unidade do IAL em Ribeirao Preto co-
municaram a identificacdo do virus da febre amarela no sagui
da praca Camoes. Até hoje persiste o mistério se o macaco ja
estava la quando foi infectado pelo virus, chegou por meio de
corredores de matas ou foi deixado na praca, depois de mor-
to, por algum morador. Igualmente intrigante era o fato de os
exames feitos pela técnica de reacdo em cadeia de polimerase
(PCR) terem identificado sinais do virus da febre amarela, mas

Em maio de 2016, uma equipe
do |IAL coordenada por Renato
Souza (com méscara, ao centro)
coletou sangue e amostras de
érgdos de macacos e de gambds-
de-orelha-branca (Didelphis
albiventris), enquanto equipes da
Sucen capturavam mosquitos da
mata de Bady Bassitt, em busca
do virus da febre amarela
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os da patologia, também feitos no IAL, nao terem registrado
lesdes no figado, uma das marcas caracteristicas dessa doenca.
A conclusio a que se chegou, apos muito debate, foi de que o
sagui da praca e os outros dois encontrados em novembro e
dezembro, embora carregassem o virus, ndo tinham morrido
de febre amarela, mas em decorréncia de fraturas no cranio ou
atropelamento. Diferentemente dos bugios, que se mostraram
bastante suscetiveis ao agente causador da febre amarela, os
saguis se revelaram portadores assintomaticos do virus, como a
equipe da patologia do IAL confirmaria com os exames de ou-
tros animais de Sao Paulo e do Espirito Santo em 2016 e 2017
(ver capitulo 5).

A morte de um macaco com o virus na praca Camaoes era
uma indicacao de que o agente causador de uma doenca grave
havia chegado a uma grande cidade do interior paulista. Para
deter a inquietacdo dos moradores, em uma entrevista a um
jornalista da cidade, o infectologista Benedito Anténio Lopes
da Fonseca, professor da Faculdade de Medicina de Ribeirao
Preto da USP, disse que o periodo de chuvas poderia aumentar
o risco de transmissdo do virus, por favorecer a multiplicacéo
dos mosquitos vetores, mas os riscos de uma epidemia eram
minimos, desde que os moradores estivessem vacinados.’!

A prefeitura e os 6rgaos de saude de Ribeirao Preto refor-
caram o combate aos insetos no centro da cidade e iniciaram a
busca de mosquitos em matas proximas, que poderiam indicar
a circulac@o do virus. Também intensificaram a vacinacao, para
ampliar a cobertura vacinal, proxima a 75% da populacao, com
a instalacao de postos moveis e a abertura dos servicos publicos
de satide nos finais de semana. Apesar do esforco, os resultados
iniciais ficaram aquém do desejado: nas duas primeiras sema-
nas, compareceram apenas 4.700 pessoas, das 100 mil que de-
veriam ser vacinadas.”

Os agentes de satde batiam de porta em porta em busca
de moradores de Ribeirao Preto que deveriam tomar a vacina
contra a febre amarela. Em novembro, chegaram a um condo-
minio de casas da Vila Progresso, a menos de 1 km da mata
Santa Teresa, o maior remanescente de Mata Atlantica da re-
gidao de Ribeirao Preto, marcada pelas amplas plantacoes de
cana-de-actcar. Vacinaram os moradores que estavam la no



No final de 2016, equipes da salde

de Ribeirdo Preto trabalharam em postos
méveis de vacinagdo como este para
ampliar a cobertura vacinal, préxima

a 75% da populacdo. Com o mesmo
objetivo, os servigos publicos de saidde
abriram nos finais de semana. Enquanto
isso, a identificacdo de virus retirados de
mosquitos e macacos mortos prosseguia
no laboratério de virologia do IAL, ao lado
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momento e, nas casas dos que nao estavam, deixavam um reca-
do impresso pedindo para ir a um posto de saide com urgéncia
para tomar a vacina.

S. P S., paulistano de 52 anos que morava em um dos
condominios, ndo estava em casa quando os agentes de saude
passaram, mas sua irma lhe entregou o recado para ir ao posto
de satde, ja que nao tinha tomado a vacina. Entrevistada, a
irma do homem contou a resposta dele:

— Nao vou tomar. Febre amarela é coisa antiga. Nao vai
acontecer comigo.

Sua previsao nao se confirmou. Com sangue saindo pelo
nariz e nas fezes, procurou um pronto-socorro em 22 de dezem-
bro. Nao melhorou, no mesmo dia foi internado no Hospital
das Clinicas de Ribeirao Preto e morreu no dia 26. A necropsia
e os exames laboratoriais confirmaram a causa da morte: febre
amarela. Os resultados dos testes dos mosquitos coletados por
Bergo haviam identificado o virus em trés Haemagogus da mata
vizinha do condominio.

No inicio de janeiro, Helena Sato, com uma equipe da
SES-SP, ouviu o relato dos diretores dos érgaos municipais de
saude de Ribeirdao Preto sobre as medidas ja tomadas, consi-
derou-as adequadas e recomendou o reforco da vacinacao. No
mesmo dia, visitaram o condominio em que morava o homem
que morrera com febre amarela. Entrevistados, o irmdo e o
cunhado de S. P S. ndo sabiam se nas semanas anteriores ele
teria visitado a mata vizinha. A conclusao a que se chegou foi
de que ele deveria ter se infectado no proprio condominio, a
250 metros da borda da mata.

“Como vimos que a 250 metros havia risco de infeccéo,
dai em diante, como margem de seguranca, assumimos o raio
de 500 metros a partir da borda como a distancia de risco para
a vacinacao”, comentou o médico veterinario e pesquisador da
Sucen Adriano Pinter. “Essa observacao nossa foi de grande
utilidade quando o virus chegou ao Horto [na cidade de Sao
Paulo, em outubro de 2017], priorizando a vacina¢éo da popu-
lacao a até 500 metros da mata.”

A distribuicao de panfletos orientando os moradores a
comunicarem aos 6rgaos de satde caso encontrassem maca-
cos mortos, o acompanhamento dos que viviam préximos a
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parques e pracas da cidade, a vacinacdo dos funcionarios dos
hospitais, bosques e clubes, dos estudantes, professores e fun-
cionarios das universidades e dos 1.307 moradores de 370 pro-
priedades da zona rural completavam as acoes contra a febre
amarela e provavelmente evitaram novos casos em seres huma-
nos em Ribeirdo Preto.”

O virus da febre amarela espalhava-se na regidao noroeste
de Sao Paulo. Em novembro de 2016, os municipios de Seve-
rinia, Cajobi, Ibira, Pindorama, Potirendaba, Adolfo, Urupés,
Cedral, Mendonca e Jaci tinham relatado a morte de macacos
por causa dessa doenca, confirmada por exames laboratoriais.
Em dezembro, foi a vez de Catigua, Catanduva, Monte Alto,
Jaboticabal, Jales e Fernandépolis e novamente Rio Preto. No
inicio de janeiro de 2017 foram os representantes de Tabapua e
Marapoama que comunicaram a identificacdo de macacos mor-
tos por causa do virus. Em todos os casos, o fato disparava as
acoes de prevencado, com o reforco da vacinacao dos moradores
e bloqueios da transmissao de insetos, para evitar que a febre
amarela chegasse as pessoas.”

Dezembro de 2016 terminou com apenas duas mortes no
estado de Sdo Paulo, mas 2017 seria diferente. As mas noticias
comecaram logo.

L. P O., de 67 anos, passou o almoco de Natal de 2016
com a familia em Américo Brasiliense, municipio de 40 mil ha-
bitantes na regido norte do estado, onde morava. Como a tarde
estava muito quente, a mulher pediu para passear mais uma
vez na cachoeira do Pirapora, uma area com arvores a beira
de um rio no municipio vizinho de Santa Lucia. Dias depois
comecou a sentir dores de cabeca, febre e vomitos. A filha a le-
vou ao pronto-socorro da cidade, onde ela tomou soro, fez exa-
mes de sangue e urina e voltou para casa. Como nao resolveu,
voltou ao médico, que suspeitou que ela estaria com dengue.
Internada na Santa Casa de Araraquara, uma cidade proxima,
a suspeita de dengue nao se mantinha diante da gravidade de
seu estado. A mulher morreu em 3 de janeiro, como se soube
depois, de febre amarela, contra a qual a filha nao sabia se a
mde tinha sido vacinada.

A equipe de saude de Américo Brasiliense, que fazia parte
da area de recomendacdo da vacina, reforcou a vacinacio dos



Os moradores de condominios e bairros
préximos & mata Santa Tereza (acima,

a esquerda) constituiram as prioridades
de vacinagéo das equipes de salide

de Ribeirdo Preto. Equipes da Sucen
encontraram na mata os mosquitos
transmissores do virus da febre amarela
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moradores, a eliminacao de criadouros de mosquitos e a orien-
tacdo aos moradores, espalhando cartazes de alerta em areas
de risco, com a ajuda de 150 voluntarios.” Esse foi o primeiro
caso autodctone — contraido no proprio local — em Sao Paulo em
2017. Houve trés casos classificados como importados, de trés
moradores da Grande Sao Paulo que morreram em janeiro por
causa da doenca apos terem se infectado com o virus semanas
antes ao visitarem Minas Gerais, que enfrentava um surto de
febre amarela.

Além deles, um homem de 36 anos morreu por causa da
febre amarela em Batatais, na regido de Ribeirdo Preto, em 23
de janeiro. No dia seguinte morreu J. P S. G., de 47 anos, mora-
dora de Paulinia, apos ser atendida no hospital da Unicamp. Ela
provavelmente contraiu o virus em uma viagem com amigos no
inicio de janeiro para Delfinopolis, uma area de risco para febre
amarela proxima a serra da Canastra, no sul de Minas Gerais.
No dia 25, Delfinopolis confirmou a morte de L. J. E, morador
de 52 anos do muncipio. Com ele, o total de mortes decorren-
tes da febre amarela em Minais Gerais subia para 38.7°

Minas Gerais, Rio de Janeiro, Bahia, Espirito Santo e Sao
Paulo reforcavam a vacinacao para deter a febre amarela, que ja
havia causado 101 casos e 47 mortes — era o maior surto des-
de 1980, segundo o Ministério da Saude, cujos representantes
enfatizavam a importancia de se vacinar. A situacio em Sao
Paulo se agravou em marco de 2017, quando a febre amarela
saiu de dreas de recomendacao da vacina e chegou a regiao de
Campinas, com a maioria da populacao sem protecao contra
a doenca, com casos registrados em varios lugares ao mesmo
tempo. A entrada do virus na regidao de Campinas exigiu agi-
lidade, determinacao e inovacdo, porque nao havia vacina em
quantidade suficiente para atender a todos os moradores.









EM TERRITORIOS
DESPROTEGIDOS
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A identificacao de febre amarela em primatas
silvestres e em seres humanos motivou uma
campanha urgente de vacinacao dos moradores
de Monte Alegre do Sul, a 130 km da capital
paulista. Em um final de semana, a equipe
municipal de salde vacinou 10 mil pessoas
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té entdo o virus tinha aproveitado brechas e infec-
tado pessoas nao vacinadas em regides em que a vacinacao ja
era recomendada. A partir do inicio de 2017, a situacdo mudou
radicalmente. O microrganismo causador da febre amarela, le-
vado pelos mosquitos transmissores, comecou a se expandir
em territorios novos, nos quais a maioria dos moradores nao
tinha recebido a vacina e, portanto, estava desprotegida contra
a febre amarela.

Novamente perto do Carnaval, em 17 de fevereiro de
2017, a SES-SP confirmou a morte de um macaco por febre
amarela encontrado na semana anterior em uma regiao de mata
preservada em um bairro de Sao Roque, cidade turistica de 90
mil habitantes a 62 km da capital, vizinha ao municipio de
Vargem Grande Paulista, com quase 50 mil moradores. “Era
uma drea de nao recomendacdo de vacina”, observou Regiane
de Paula, do CVE. “Imediatamente notificamos o coordenador
da CCD e o secretario estadual da Saude, o dr. David Uip, que
convocaram uma reunido com o prefeito, o secretario munici-
pal de Saude e a Vigilancia Epidemioldgica de Sao Roque.”

Os orgaos de saude dos dois municipios mobilizaram-se
com rapidez. No sabado e domingo, 18 e 19 de fevereiro, vaci-
naram cerca de 10 mil moradores das dreas proximas ao local
em que o animal fora encontrado. Ao mesmo tempo, outras
equipes percorreram as matas da regiao em busca de mosquitos
transmissores e macacos mortos.’” “Ja comecamos a focar a va-
cinacao em moradores de areas rurais e periurbanas proximas
a matas de Sdo Roque e Vargem Grande Paulista”, comentou
Helena Sato. “Se fossemos seguir a recomendacao do Ministério
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da Saude, teriamos de vacinar todos os moradores dos dois
municipios. Ndo parecia necessario.”

As prioridades se renovavam continuamente. Um homem
de 46 anos, I. C. E, que morava em Araraquara, municipio de
230 mil habitantes a 270 km de Sdo Paulo, morreu de febre
amarela em 8 de marco em um hospital da cidade vizinha de
Sertaozinho.”® Era uma area em que a vacinacao tinha sido re-
forcada desde a morte da mulher de 68 anos na cidade vizinha
de Américo Brasiliense em dezembro de 2016. Foi também em
Araraquara que, em 2008, um médico de 81 anos, P H. B. H.,
morreu em consequéncia da doenca viscerotropica aguda, uma
grave reacao causada pela vacina, que ele havia tomado porque
pretendia viajar para o litoral paulista. O episédio reduziu o
interesse dos moradores da regido pela vacina; naquele ano,
os orgaos de saude municipais ja tinham aplicado 2 milhoes
de doses de vacina no estado de Sdo Paulo. O médico Otavio
Cintra, do Hospital das Clinicas de Ribeirao Preto, observou a
um jornalista que as reacdes adversas poderiam de fato ocorrer
em uma proporcio pequena das pessoas vacinadas e ressaltou:
“O risco de contrair a doenca sem a vacina é muito maior”.>

A morte do morador de Araraquara em marco de 2017
mobilizou uma instituicao, o Ministério Pubico, que geralmen-
te se mantém a parte dessas situacdes. Assim que chegou o
relato sobre o ¢bito, o CVE solicitou ao Servico Especial de
Saude de Araraquara (Sesa) que investigasse o episodio. As in-
formacoes chegaram no dia seguinte: 0 homem nao era vacina-
do e provavelmente havia se infectado na sede de um clube de
campo cercado de matas em Américo Brasiliense. Comunica-
da, a unidade da Sucen no municipio comecou o combate aos
mosquitos transmissores do virus nas areas proximas a casa do
homem e do clube de campo.

Mas nem tudo correu como as equipes de saude deseja-
vam. Os representantes da Sesa se encontraram com a diretoria
do clube para implantar as medidas preventivas recomendadas
pelas equipes de vigilancia epidemiologica: bloquear a entrada
de pessoas nao vacinadas, promover a vacinacdo dos funcio-
narios e afixar cartazes avisando que se tratava de uma area de
risco para a febre amarela. A triagem de visitantes na portaria,
porém, nao foi implantada, nem os cartazes apareceram. “Nao
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Em fevereiro de 2017, depois de
confirmar a morte de um macaco por
febre amarela em uma regido de mata
preservada em um bairro de S&o Roque
(no alto), vizinha a Vargem Grande
Paulista, a equipe do CVE se p6s em
campo e testou a estratégia de focar

a vacinagao de moradores de dreas
rurais e periurbanas préximas a matas
dos dois municipios (acima)
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cumpriram o combinado”, observou Regiane. Enquanto isso,
prosseguia a vacinacdo em outras areas de risco, os postos de
saude ampliaram os dias e horarios de vacinacao e os funciona-
rios do clube foram vacinados.

No dia 14, ap6s uma audiéncia no Ministério Publico
com as equipes do CVE, do Departamento Regional de Satude
(DRS), da Vigilancia Sanitaria de Araraquara e o diretor do clu-
be de campo, o promotor de Justica Alvaro André Cruz Junior
enfatizou a necessidade de divulgar a situacao de risco com
placas, faixas e banners visiveis em toda a area do clube, prin-
cipalmente na entrada, de impedir o acesso de visitantes nao
vacinados e de cooperar com os 6rgaos de saude. Dois dias
depois, uma equipe da saude de Américo Brasiliense visitou o
clube e observou que os funcionarios ofereciam folhetos infor-
mando os visitantes do risco de serem contaminados e havia
um cartaz considerado timido. A faixa fornecida pela prefeitura
de Américo Brasiliense, alertando para o risco de febre amarela,
ndo havia sido afixada. Foi colocada dois dias depois, mas o
clube continuava aberto.

No dia 24, a noticia de que uma crianca de 23 meses ha-
via sido diagnosticada com febre amarela e estava internada
na unidade de terapia intensiva de um hospital de Araraquara
aumentou a tensdo. O local provavel de infeccéo era, outra vez,
a sede do clube de campo. Ao saber disso, o promotor Cruz
Junior mandou uma carta ao DRS, enviada em seguida ao CVE,
cobrando “a adocdo de medidas urgentes que o caso requer,
por mais drasticas que possam parecer, no sentido de evitar
nova contaminacdo” no clube, bastante visitado em finais de se-
mana. Como as medidas tomadas néo lhe pareciam suficientes,
ele indicava a interdicao do clube. No dia seguinte a Vigilancia
Epidemiolégica do municipio lacrou a portaria do clube. S6
poderia reabrir depois de adotar todas as recomendacdes para
impedir o acesso de pessoas nao vacinadas.®

“Desde o primeiro caso, o Ministério Publico, juntamente
com os 6rgaos de saude, vinha orientando o clube sobre medi-
das para reduzir o risco, como a restricao de entrada de pessoas
ndo imunizadas, o que nao foi feito”, justificou a promotora
Denise Alessandra Monteiro Mendes, da 1. Promotoria de
Américo Brasiliense, a uma jornalista. “Com o surgimento do
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segundo caso, foi necessario adotar uma medida mais extre-
ma.”® A crianca se recuperou e o clube foi reaberto em abril
apenas para os frequentadores que apresentassem o compro-
vante de vacinacdo, e ao lado da portaria havia uma placa aler-
tando para o risco de febre amarela.®” “Depois, outros clubes,
em Sousas e Jundiaf e outros municipios [onde a febre amare-
la silvestre chegarial, entenderam a situac@o, se anteciparam e
acataram as recomendacdes”, comentou Regiane.

Ainda em marco, outra emergéncia: “Tivemos de correr
para Monte Alegre do Sul, uma cidade turistica de coloniza-
cdo italiana, por causa de um alerta de casos positivos de febre
amarela em primatas silvestres e em seres humanos”, contou
Helena. Novamente, foi preciso mobilizar os 6rgaos de satude
do municipio de 8 mil moradores, a 130 km da capital, na re-
gido de Campinas. “Nao foi dificil. Em um sabado e domingo,
a equipe municipal vacinou 10 mil pessoas, com apoio do pre-
feito e dos secretarios de Saude e de Turismo.”

Enquanto acompanhava as acoes do grupo, Boulos se per-
guntava: “Como € que a febre amarela apareceu na regiao de
Campinas?”. Nao havia continuidade entre as matas da regiao
noroeste e as de Campinas. “Para nos, a febre amarela tinha
acabado, mas de repente parecia ter dado um salto”, ele comen-
tou. Meses depois é que a resposta apareceria: o virus veio pelo
municipio mineiro de Pocos de Caldas, a menos de 50 km de
Aguas da Prata, ja em Sao Paulo.

Com a vacinacdao em Monte Alegre do Sul, o perigo ime-
diato passou, mas o virus nao aquietou. Continuavam a chegar
noticias de mortes de macacos por febre amarela em Sao José
do Rio Preto e Ribeirdo Preto. Os animais nao morriam ape-
nas por causa do virus. Na regiao de Rio Preto, até marco de
2017, pelo menos 25 macacos tinham sido mortos por paula-
das, com fios ou queimados por quem, erradamente, pensava
que os animais transmitiam o virus — o papel de transmissor
cabe exclusivamente aos mosquitos.®> Nessa época, os estados
do Espirito Santo e de Minas Gerais viviam o auge de um surto
de febre amarela.
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A medida que o virus da febre
amarela se aproximava da cidade de
Sao Paulo, o noticiério sobre febre
amarela se intensificou e as dreas
de vacinagéo foram ampliadas.

A chegada do virus a capital

impds também a necessidade

de fechamento de parques
estaduais e municipais para

evitar a transmisséo da doenca



Metropole ER=.

T e pamibies s v o e o e e sl e 08¢ e oo e o sl 8 popstiche af
T4 wa ol o ot s 4 b T WA 8RRk o AR e e il 4 £ 1 R [

SP fecha mais 10 parques por febre
amarela; Estado quer ampliar vacina¢io

Interior intensifica ===

] ]

vacinacio contraa :
febre amarela -

ol T e L e =
e iy e sl | Ll v sk cFan T 5

CAPITULO 3 69

SUBINDO EM ARVORES
PARA CAPTURAR MOSQUITOS

Quando os relatos das mortes de macacos se tornaram
mais frequentes, o CVE organizou as expedicdes com especia-
listas de outros estados e apoio do Ministério da Satude para
procurar animais acometidos pela febre amarela, capturar mos-
quitos infectados, definir os locais provaveis de infeccao e, com
essas informacoes, deduzir os rumos da epidemia em Séo Pau-
lo. “O estado de Sao Paulo foi o primeiro a solicitar apoio ao
Ministério da Saude para as primeiras expedicoes”, observou
Regiane de Paula, diretora do CVE.

As trés expedicoes do inicio de 2017 reuniram especia-
listas do CVE, do IAL, da Sucen, do IEC, do EpiSUS-SP e da
Divisao Técnica de Medicina Veterinaria e Manejo da Fauna
Silvestre (Depave) da prefeitura de Sao Paulo. Na primeira, em
janeiro, percorreram as matas proximas aos municipios de Sao
José do Rio Preto, Ribeirao Preto, Araraquara e Barretos. Na
segunda, em fevereiro, examinaram as matas de Sdo Roque,
Cotia e Vargem Grande Paulista. Na terceira, em maio, foram
para Jarinu, Itatiba, Morungaba, Braganca Paulista e Vinhedo.

“Nao tinhamos experiéncia em capturar mosquitos em
copa de drvore”, reconheceu Roberta Spinola, que participou
das trés expedicoes. O entomologista Hélio Saraiva, do 1EC,
pregava suportes em arvores, em seguida escalava-as e, 1a em
cima, criava um suporte de madeira entre duas arvores, no qual
instalava armadilhas para mosquitos e se acomodava, em silén-
cio. Ele passava o dia no alto das arvores coletando mosquitos
que seriam identificados e analisados em laboratério, em busca
de sinais do virus da febre amarela.

No final de marco chegou a noticia de um macaco morto
provavelmente por febre amarela e, na mesma semana, de um
caso em ser humano em Amparo, municipio de 70 mil habitan-
tes a 60 km de Campinas.®* Nao foi simples tratar dessa situa-
¢@o. “Em um bairro de Amparo, encontrei um macaco em uma
lata de lixo”, disse Roberta. O plano de vacinacdo encontrou
um problema inesperado: por nao ser area de recomendacao de
vacina, os funciondrios da satide nao estavam vacinados e, por-
tanto, nao poderiam correr o risco de se infectarem se saissem



70 O COMBATE A FEBRE AMARELA NO ESTADO DE SAO PAULO

para vacinar os moradores das areas rurais e dos bairros pe-
riféricos, embora os moradores fossem atendidos nos postos
de saude. Como néo foi possivel deslocar outras equipes para
essa tarefa, os agentes da saude foram vacinados e tiveram de
esperar 10 dias antes de ir a campo. Nesse tempo, apareceram
trés casos de pessoas com febre amarela em Amparo. Depois
desse episodio, a SES-SP recomendou a vacinagio contra a fe-
bre amarela de todos os funcionarios dos 6rgéos de saude do
estado de Sao Paulo.

Mesmo que ja fizessem trabalhos em campo desde o inicio
de 2016, nesse momento o engenheiro agronomo Dalton Perei-
ra da Fonseca Junior, superintendente da Sucen, e suas equipes
técnicas concluiram que algo muito diferente do normal estava
acontecendo. De imediato ele mobilizou as equipes de campo
da regiao e acelerou a compra de equipamentos complemen-
tares para intensificar a coleta de mosquitos nas matas e areas
proximas as cidades onde haviam sido registrados casos em
seres humanos e mortes de macacos. “A identificacao das espé-
cies transmissoras do virus nos locais dos casos é muito impor-
tante para caracterizar a transmissao silvestre e intensificar as
acoes de controle de criadouros nas areas urbanas”, comentou.

De 2016 a de 2018, protegidos com macacdes brancos,
botas, luvas e gorro legionario, que deixa exposto apenas o
rosto, as equipes da Sucen percorreram as matas e bairros pe-
riféricos de cerca de 200 municipios e coletaram cerca de 30
mil insetos. Depois de capturados, eram colocados em tubetes,
depositados em tambores com nitrogénio liquido e enviados
para o laboratério de entomologia médica da Sucen, na capi-
tal. Os entomologistas separaram as potenciais espécies trans-
missoras e as enviaram para andlises complementares no IAL.
Desse modo, encontraram Haemagogus janthinomys/capricor-
nii, H. leucocelaenus, Sabethes albiprivus, S. identicus, Aedes
albopictus, A. serratus e A. scapularis infectados com o virus
da febre amarela em bairros periféricos no interior de matas de
13 municipios paulistas.

Em seguida, uma situacao que deixou todos atonitos: um
relato de um macaco morto e de uma pessoa com febre amarela
em Sousas, um distrito de Campinas, com 20 mil moradores,
indicando que o virus tinha deixado seus espacos habituais, a



Os entomologistas Hélio Saraiva

(& esquerda) e Hamilton Monteiro

(& direita), do Instituto Evandro Chagas,
pregavam suportes em arvores,
escalavam-nas e instalavam armadilhas
para mosquitos. Eles passavam o dia no
alto das arvores coletando mosquitos
que seriam analisados em laboratério,
em busca do virus da febre amarela
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regido oeste do estado. “A epidemia de febre amarela nunca foi
assim”, disse Boulos no final de marco a uma jornalista. A equi-
pe da SES-SP previa a expansao do virus no estado, mas nao de
forma tao rapida.®

“A febre amarela passou por Campinas como um tsunami,
com dezenas de macacos mortos”, observou o médico hema-
tologista Carmino Antonio de Souza, secretario de Saude do
municipio e professor da Faculdade de Ciéncias Médicas da
Unicamp. De julho de 2016 a julho de 2018, os municipios da
regido de Campinas registraram 380 animais mortos por causa
dessa doenca.®®

Aregido de Sousas, ainda que pouco povoada, era bastante
procurada por causa das trilhas e restaurantes. Por sorte, em ra-
zao da campanha nacional de 2000 e da vacinacao de viajantes
nos anos seguintes, cerca de 300 mil moradores de Campinas
ja estariam protegidos contra o virus; o municipio tinha cerca
de 1,2 milhao de habitantes e a Regiao Metropolitana de Cam-
pinas, com 20 municipios, 3,1 milhoes. “Dei pelo menos duas
entrevistas coletivas, orientando a populacao”, relatou Souza,
“explicando que quem morasse na cidade e nao fosse para a
area rural nao precisaria ser vacinado naquele momento”. Nos
meses seguintes, como presidente do Conselho de Secretarios
Municipais de Saude do Estado de Sao Paulo (Cosems), ele in-
terveio, a pedido da SES, com secretarios de municipios que
deveriam aderir as medidas preventivas contra a febre amarela.

A recomendacado de organizagoes internacionais — vacinar
todos os moradores em um raio de 30 km do ponto em que o
animal morto foi encontrado — parecia arriscada por se tratar
de uma drea densamente povoada. “Temiamos as mortes cau-
sadas pela reacdo a vacina”, comentou Helena Sato. “Tivemos
de pensar em outra estratégia. Tinhamos de priorizar as areas
de vacinacao.”
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UMA INOVACAO OPORTUNA:
OS CORREDORES ECOLOGICOS

Por trabalhar desde 1998 com mapas de predicao de rotas
de febre maculosa, doenca causada pela bactéria Rickettsia ri-
ckettsii e transmitida por picadas de carrapato, Adriano Pinter,
da Sucen, foi convidado a participar de uma das reunides sobre
febre amarela na Central. Como nao havia nenhum mapa de
previsdo do deslocamento do virus no estado, ele se prontifi-
cou a fazer um. Outro resultado desse encontro foi o inicio da
publicacao do Boletim Epidemiologico; a primeira edicao saiu
em maio de 2017, descrevendo os 16 casos autoctones (origi-
nados na propria localidade), com 7 mortes, 29 importados
(pessoas que se infectaram em outros estados), com 6 mortes, e
54 mortes de macacos por febre amarela, das quais 46 tinham
ocorrido na regiao de Campinas, que se tornava o foco dos
acontecimentos recentes.®’

Pinter apresentou seu primeiro mapa na semana seguin-
te, prevendo o deslocamento do virus no sentido norte-sul e a
chegada a capital ainda em 2017. Suas conclusoes reiteravam a
possibilidade de vacinar apenas os moradores das areas de risco
de transmissdo do virus, em vez de toda a cidade, conforme a
abordagem classica de combate a epidemias.

Como ainda faltava um teste de campo de sua abordagem,
ele participou da terceira expedicao com as equipes do CVE e
do IEC.%® Em Vinhedo, municipio proximo de Campinas, em
28 de abril, um sitiante avisou a equipe de saude que havia
encontrado um bugio morto. Os pesquisadores marcaram as
coordenadas geograficas do lugar em que o animal havia sido
visto e o recolheram para retirar amostras de 6rgaos e analisa-
-las no TAL. O resultado, confirmando a identificacdo do virus
da febre amarela, saiu em 9 de maio. Ao saberem do resultado,
os pesquisadores estavam em outra expedicdo, dessa vez no
municipio vizinho de Jarinu. Pensaram em voltar para Vinhedo
para examinar os arredores do lugar onde o animal tinha sido
encontrado, mas preferiram buscar uma informacéo nova. Pin-
ter, consultando seus mapas, disse ao grupo:

— Se o0 virus passou por aqui em abril, deve estar em um
fragmento de mata a 2,5 km ao sul.



74 O COMBATE A FEBRE AMARELA NO ESTADO DE SAO PAULO

Na manha do sabado 13 de maio, a equipe seguiu para o
sul do local onde o macaco tinha sido encontrado morto em
abril. E encontraram dois bugios — uma fémea e um macho. O
meédico veterinario Paulo Castro, do Centro Nacional de Pri-
matas, ligado ao IEC, mirou no macho com a espingarda com
dardos anestésicos. O disparo nao acertou o animal, mas antes
de Castro preparar outro dardo a fémea caiu. Estava agonizante
e morreu logo depois. A médica veterinaria Walkiria Prado, di-
retora da Central de Vigilancia Epidemiolégica, que integrava o
grupo, nao se esqueceu: “Vimos seus tltimos minutos de vida”.
As analises de amostras de 6rgaos do animal identificaram o
virus da febre amarela.

“Encontrar um macaco doente a 2,5 km ao sul de onde
outro havia sido infectado duas semanas antes validou o mo-
delo dos corredores ecologicos e mostrou que a propagacao do
virus seguia a direcao norte-sul, mas ja estava mais lenta por
causa da proximidade do inverno”, comentou Pinter.

Roberta Spinola continuou indo a campo. “Sao dias co-
mendo poeira em estradas, mas esse é um trabalho fundamen-
tal na vigilancia epidemiologica das epizootias”, disse ela. Uma
das vezes em que pegou chuva forte foi ao percorrer a area rural
de Braganca Paulista, com moradores, em busca de macacos
mortos, mas aparentemente nao se importava com o desconfor-
to. Diferentemente dos anos anteriores, ela registrava as coor-
denadas geograficas dos pontos em que encontrava os animais
em um aparelho de GPS ou no telefone celular. As informacoes
que ela levantava em campo eram essenciais para elaborar os
mapas que indicavam a direcdo e a velocidade de deslocamento
do virus em Sao Paulo. Essa foi uma das inovacoes da equipe
paulista implantada em 2017 e era a terceira grande mudan-
ca na estratégia de vacinacdo, antes focada nas areas urbanas,
para evitar o risco de reurbanizacdo da febre amarela, e depois
nos municipios atingidos e seus vizinhos mais préximos. Outra
mudanca: se antes bastava registrar um macaco por municipio
para saber que a febre amarela tinha chegado, agora se regis-
travam todos os macacos encontrados mortos, para deduzir a
direcdo e a velocidade de deslocamento do virus.

Com as informacoes sobre os locais e as provaveis datas de
morte dos macacos em Monte Alegre do Sul e Amparo, Pinter
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detalhou o sentido, a velocidade de deslocamento e as provaveis
rotas — os corredores ecologicos funcionais — do virus causador
da febre amarela no estado de Sao Paulo. As rotas dependiam
dos mosquitos transmissores do virus, da altitude, dos rios —
ao longo dos quais os animais se moviam —, da distribuicao
dos fragmentos de matas, das conexdes entre eles e de fatores
ambientais como clima. “Roberta ja tinha visto em Sao José do
Rio Preto que a dispersao do virus era feita pelas matas ciliares,
ao longo dos rios”, disse ele. “Apliquei essa ideia aos fragmen-
tos de Mata Atlantica da regido de Campinas e vimos que isso
explicava a dispersao muito mais rapida do virus e que, pelo
padrao, chegaria a cidade de Sao Paulo.” Suas analises levan-
taram a hipotese de que os invernos mais quentes que 0s anos
anteriores poderiam ter favorecido a expansio em épocas mais
frias, quando normalmente o virus se retrai.®

Houve outros tabalhos similares. Em sua tese de doutora-
do, de 2013, Renato Souza propds uma abordagem semelhan-
te, chamada modelagem de nicho ecologico, com base no des-
locamento de grupos de bugios, para prever as areas de risco de
febre amarela na América do Sul; em 2012, Eduardo Moreno,
entdo na Faculdade de Ciéncias Médicas da Santa Casa de Sao
Paulo, propos uma metodologia para andlise de risco de fe-
bre amarela nos municipios paulistas, considerando a distancia
com as areas de matas, o clima (umidade e temperatura), a
direcdo e a intensidade do vento, a movimentacdo natural ou
o trafico ilegal de animais silvestres; e em 2015 uma equipe do
CVE e da USP propds uma estratégia de vacinagao para blo-
quear o avanco do virus no interior paulista, com base no surto
de 2009;"° mas nenhum trabalho tinha ainda apresentado uma
visao tao detalhada quanto a de Pinter.

Ao ver seus mapas, Helena lhe perguntou:

— Vamos a pratica. Como usar esses corredores?

Dos mapas sairam os poligonos, dareas proximas as matas
onde haviam sido encontrados macacos mortos, que faziam
parte dos corredores ecologicos e apresentavam maior risco
de transmissao do virus; portanto, eram as prioridades para
vacinacao, que Regiane e Boulos aprovaram. Os poligonos
eram marcados em mapas do Google Earth e enviados para as
equipes de satde dos municipios, que definiam os limites das
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areas de vacinacdo com mais precisao para nortear as equipes
em campo.

Com base nos mapas e nos corredores ecologicos, as equi-
pes da SES-SP e das prefeituras dos municipios da regido de
Campinas concentraram a vacinacio em Sousas e nas areas
proximas. Parecia desnecessario ir além: quem morava no cen-
tro de Campinas tinha uma chance remota de entrar em conta-
to com o0s mosquitos silvestres transmissores do virus da febre
amarela, que vivem em bairros periféricos proximos a areas de
mata. A estratégia de vacinacao de casa em casa estendeu-se a
todos os moradores de dois municipios vizinhos, Pinhalzinho,
com 13 mil moradores, e Tuiuti, com 7 mil.

“Em vez de vacinar 3,5 milhoes de pessoas na regido de
Campinas, a maioria delas fora das areas de risco, com base nos
corredores ecoldgicos vacinamos apenas 1,4 milhao, nas areas
de risco de Campinas e dos municipios vizinhos”, disse Helena.
O novo método de previsao das rotas do virus e de definicdo
de dreas prioritarias de vacinacao permitia a otimizacao do uso
dos estoques de vacinas e reduzia o risco de potenciais reacoes
adversas, que aumenta proporcionalmente com o numero de
pessoas vacinadas.”!

“Jundiai, em seguida, foi um momento importante. Pela
primeira vez vacinamos antes de o virus chegar apenas as areas
de risco”, relatou Helena. Jundiai esta a 80 km de Sao Paulo e
tem 409 mil habitantes. “Sé tivemos um caso, que nao resultou
em 6bito.” No inicio de maio, as equipes de saiide do munici-
pio comecaram a vacinar os moradores do bairro Terra Preta,
proximo a uma area de mata, e o primeiro bugio morto por
febre amarela foi encontrado somente no final de julho.

Em maio de 2018, ao rever a campanha de vacinacao, He-
lena lembrou-se da impressionante capacidade de mobilizacao
de Marcia Regina Pacéla, diretora do GVE de Campinas, com
sua equipe, e de Maria do Carmo Possidente, enfermeira da
unidade de Vigilancia Epidemiolégica de Jundiai. Como porta-
-vozes da saude publica, as duas falavam continuamente com
jornalistas sobre a importancia da vacinacio e do significado
das mortes de macacos, que indicavam “o quanto o virus esta
caminhando no municipio”, explicou Maria do Carmo, em
uma das entrevistas. Um dos parques de Jundiai, onde foram
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encontrados macacos mortos, foi fechado, como medida de
precaucao para evitar a transmissao do virus. O primeiro regis-
tro de uma pessoa com febre amarela em Jundiai foi feito trés
meses depois, em dezembro: um homem de 55 anos que havia
se recusado a tomar a vacina, ja aplicada em 92% da popula-
¢d0; 72 macacos ja tinham sido registrados como vitimas fatais
do virus.”

Os relatos de novos casos de febre amarela em pessoas
escasseavam, e 0os mapas com os corredores ecologicos permi-
tiam identificar e vacinar areas de maior risco de transmissao
antes de aparecerem macacos mortos. Os movimentos do virus
da febre amarela tornavam-se previsiveis: até janeiro de 2018,
o virus deslocou-se no sentido norte-sul a uma velocidade de
2,7 km por dia nos meses mais quentes e de 0,5 km por dia

nos mais frios.”

Se a temperatura e a umidade aumentam, a
velocidade de deslocamento avancga porque os mosquitos pro-
liferam mais e podem infectar-se mais facilmente e transmitir
os virus”, disse Pinter. A velocidade de deslocamento poderia
variar de acordo com o relevo, a distancia entre os grupos de
macacos e a quantidade de mosquitos transmissores e de hos-
pedeiros, os animais silvestres.™

A inquietacdo persistia: o virus estava cada vez mais perto
da cidade de Sao Paulo, a maior do pais, com 11 milhdes de
pessoas — ou quase 21 milhdes, incluindo os municipios da
regiao metropolitana, o que equivale a quase metade da popu-
lacdo do estado.

Os corredores ecologicos indicavam que o virus, antes de
chegar a capital, deveria passar por Cajamar, Caieiras, Fran-
co da Rocha, Francisco Morato e Mairipora, que integram a
Grande Sao Paulo e formam o GVE de Franco da Rocha. Para a
enfermeira Monica Isabel Sobreiro de Moraes, a frente do GVE
desde 2005, nao foi surpresa: Helena tinha lhe contado sobre
essa possibilidade em maio, quando se encontraram na Escola
de Enfermagem da USP. Monica previa que nao seria facil, por
duas razoes: a primeira era de que a cobertura vacinal dos cerca
de 600 mil moradores nao chegava a 2%, por nao ser area de
recomendacao de vacina; a outra é que sua equipe era pequena.

Nas quatro sextas-feiras de julho, as equipes de satde,
ambiente e comunicacdo dos cinco municipios debateram a



O fato de um macaco morto ter sido
encontrado em frente a esta capela,
no municipio paulista de Socorro,
desencadeou a vacinacdo preventiva
nos municipios vizinhos. A capela
marca a divisa entre os estados de
S&o Paulo (a esquerda) e de Minas
Gerais (a direita)

A direita, abaixo, uma equipe de
salde convida moradores de uma
area rural de Braganca Paulista para
tomarem a vacina contra a febre
amarela em uma unidade mével

ou posto de salide préximos
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situacao no GVE, instalado no complexo hospitalar Juquery,
um antigo hospital psiquidtrico quase completamente desativa-
do e ocupado por érgaos putblicos, a 35 km da capital. Helena
apresentou a evolucdo da febre amarela no estado de Sao Paulo
e Pinter, os corredores ecologicos; e em conjunto definiram os
mapas de vacinacao e as estratégias comuns de comunicacao.
O primeiro desafio era explicar para a populacido que no inicio
apenas os moradores dos bairros proximos a matas, com maior
risco de circulacdo do virus, é que seriam vacinados; era um
critério técnico, sem nenhuma discriminacao por estratos so-
ciais, pois a populacdo de maior poder poder aquisitivo é que
morava nas areas mais verdes dos municipios. Monica, com sua
equipe, acompanhou o trabalho de vacinacao que comecou em
3 de agosto, em postos abertos também nos finais de semana,
igrejas, escolas, associacdes de bairros e condominios das dreas
de risco. As equipes também adotaram a estratégia de vacina-
¢do casa a casa, “porém as equipes de Mairipora relataram no
inicio intimeras recusas, além de dificuldades para percorrer
as grandes distancias em razdo da extensa area territorial”, de
acordo com um relato do GVE de Franco da Rocha. Em outu-
bro a vacinacao foi ampliada para toda a populacéo e realizada
em estacdes de trem, rodovidrias e terminais de dnibus. “De
agosto a dezembro, as equipes de saude vacinaram 500 mil
moradores dos cinco municipios”, ela relatou.

FENOMENO INCOMUM:
FEBRE AMARELA NO INVERNO

No inicio de setembro de 2017, o Ministério da Saude
anunciou o fim do ainda chamado surto de febre amarela, o
maior ja registrado no pais nas ultimas décadas, com 777 casos
e 271 mortes de seres humanos até 1° de agosto. Mesmo as-
sim, 1.121 municipios de Minas, Rio de Janeiro, Espirito Santo
e Bahia intensificaram a vacinac¢do, para conter o avanco da
doenca.”

Mas havia algo estranho: o virus deveria ter acalmado,
por ser a época mais fria do ano. As mortes de macacos, po-
rém, prosseguiam no interior paulista, indicando que o virus



CAPITULO 3 81

continuava em circulacéo e conquistava novos espacos, dife-
rentemente do que se verificara nos surtos anteriores. “Pela
primeira vez, identificamos a continuidade da doenca”, disse
Boulos a um jornal. “Em epidemias anteriores, os ciclos eram
definidos, com aumento de casos em animais e posterior redu-

¢ao. Nao é o que estamos vendo neste ano.””®

VACINACAO PREVENTIVA
NA CAPITAL

Para bloquear a entrada do virus na capital paulista, em
11 de setembro comecou a vacinagdo preventiva no distrito
de Anhanguera, na zona noroeste do municipio de Sao Paulo,
proximo as matas dos parques do Jaragua e Anhanguera — os
corredores ecologicos indicavam que o virus da febre amarela
chegaria a capital por essa regido. Em duas semanas, as equipes
de satde, lideradas pela enfermeira Maria Ligia Nerger, coorde-
nadora do programa municipal de imunizacoes de Sao Paulo,
vacinaram cerca de 20 mil dos 75 mil moradores de 21 bairros
do distrito.”” Helena Sato surpreendeu-se ao encontrar um pos-
to de satude cheio de pessoas interessadas em tomar a vacina:

— Como é que conseguiram trazer tanta gente?

Uma enfermeira do posto de satude lhe contou que ela ha-
via pedido para os professores enviarem pelos alunos uma carta
para os pais informando-os da vacinacao e dos postos de satide
em que deveriam se vacinar.

O bloqueio no distrito Anhanguera funcionou. E o virus
chegou por 14, em outubro, como previsto. O que nao se previa
era que, antes, chegaria pelas matas da zona norte, outra area
populosa da cidade de Sao Paulo.
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Esta mata integra o Parque Estadual da
Cantareira, com a cidade de Séo Paulo ao fundo.
A serra da Cantareira, a maior floresta urbana
do pals, encontra-se ao lado do Horto Florestal,
uma das maiores areas verdes da zona norte

da capital, que foi uma das entradas do virus do
febre amarela na capital, em outubro de 2017
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eforcada pela morte de saguis e macacos-prego no
interior e de bugios em municipios proximos a Grande Sao
Paulo, a perspectiva de chegada do virus a capital mobilizou
as equipes das secretarias estaduais e municipais de Saude,
do Meio Ambiente e da Seguranca Publica, que reforcaram as
medidas preventivas, a definicdo de atribuicdes das equipes, a
troca de informacoes e o trabalho conjunto. Helena Sato, como
todos os outros que seguiam as sombras do virus da febre ama-
rela, estava apreensiva: “Sabiamos que ia chegar”.

No final de julho, a pedido do ecélogo Marcio Port-Carva-
lho, pesquisador do Instituto Florestal de Sao Paulo (IF), He-
lena Sato fez uma palestra de esclarecimento para funcionarios
de orgaos publicos e de empresas que trabalhavam no Horto
Florestal, antes de uma campanha interna de vacinacdo. Ofi-
cialmente chamado Parque Estadual Alberto Loefgren e uma
das maiores areas verdes da zona norte da cidade de Sdo Paulo,
o Horto ¢ administrado pelo IF e recebe de 25 mil a 40 mil
visitantes em finais de semana ensolarados. E contiguo a outra
area de mata, a serra da Cantareira, a maior floresta urbana
do pais, com 80 km?, que abarca os municipios de Sao Paulo,
Mairipora, Caieiras e Guarulhos. Essa imensa mata, que se une
a outras do interior, poderia ser uma das entradas do virus da
febre amarela, porque até entdo a cobertura vacinal dos mora-
dores da regido era muito baixa.

Helena falou do surto de febre amarela no estado e da
campanha de vacina¢do no IF marcada para o final de agosto.
Em seguida, Carvalho informou sobre os procedimentos a se-
rem tomados caso algum funcionario ou prestador de servico
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encontrasse macacos mortos no interior ou na vizinhanca dos
parques da regido metropolitana. Por sorte, Manoel Ferreira
Costa, funcionario responsavel pela limpeza das matas, estava
na plateia, ao lado de outros funcionarios e prestadores de ser-
Vico, e ouvia com atencao.

Na manha de 9 de outubro de 2017, uma segunda-feira,
Costa encontrou um bugio morto em meio a eucaliptos no ar-
boreto Vila Amalia, uma mata do Horto anexa a um bairro com
cerca de 3 mil moradores. Foi esse animal — o primeiro encon-
trado morto na capital com febre amarela, como logo depois se
confirmou — que desencadeou as acdes para deter a epidemia
de febre amarela silvestre na regiao metropolitana.

Seguindo as instrucoes das palestras de julho, Costa avi-
sou a portaria do Horto. A informacédo correu. Carvalho e um
dos bidlogos do parque, Paulo Roberto dos Santos, foram bus-
car o animal com Costa. Era um macho jovem, de menos de 1
ano de idade, sem sinais de que tivesse sido agredido por caes
ou por outros macacos, eletrocutado nos fios dos postes ou
atropelado, e que devia ter morrido pelo menos dois dias an-
tes. Costa e os biologos sabiam que a febre amarela estava che-
gando, mas a previsdo de chegada, sinalizada pelos corredores
ecologicos, era dezembro. Mesmo assim, era preciso agir com
rapidez. Carvalho ligou para a bidloga Juliana Summa, diretora
da Divisao de Fauna Silvestre da prefeitura de Sao Paulo, que
abriga o Centro de Manejo e Conservacao de Animais Silvestres
(CeMaCAS), instalado no Parque Anhanguera:

— Estou te mandando um bugio. Pode ser febre amarela.

— Pode mandar.

Carvalho e Santos colocaram o animal em um saco plas-
tico preto, fecharam e o enviaram por uma viatura recém-cha-
mada da Guarda Civil Metropolitana para o CeMaCAS. No final
da tarde, a veterinaria Thais Sanches recebeu o animal para
necropsia: “Ele chegou em estado avancado de decomposicao,
cheio de larvas”, relatou.” Ela s6 conseguiu retirar amostras do
figado, enviadas no mesmo dia para as equipes dos laboratoérios
de patologia e virologia do IAL.™

No laboratorio de patologia, a médica veterinaria Juliana
Mariotti Guerra recebeu a amostra do figado do bugio e se pos
a trabalhar. Como o TAL, por ser um laboratério de referéncia



O primeiro bugio morto por febre
amarela no municipio de Séo Paulo
foi encontrado em uma plantagéo
de eucalipto (acima, & direita)

do arboreto Vila Amélia, uma mata
do Horto anexa a um bairro com
cerca de 3 mil moradores.

Com raros muros, os quintais

das casas fundiam-se com a mata

CAPITULO 4 87




88 O COMBATE A FEBRE AMARELA NO ESTADO DE SAO PAULO

nacional para a febre amarela, recebe materiais de Sao Paulo e
de outros estados para analisar, a equipe desse laboratorio ja
havia identificado sinais do virus da febre amarela em 22 dos
24 macacos encontrados mortos no estado do Espirito Santo e
em outros de Sao Paulo em 2016 e 2017. Os exames identifica-
ram o virus também no figado do bugio do Horto.

Souza, a frente da equipe responsavel pela identificacao do
virus, que recebia 6rgaos de macacos mortos no estado de Sao
Paulo desde 2016, também deu atencao especial aquele pedido
de exame por ser o primeiro de uma cidade ainda sem sinais do
virus da febre amarela. Sua equipe fez os exames de PCR e os
refez para confirmar o resultado positivo para o virus.

Na manha de 20 de outubro, uma sexta-feira, Regiane de
Paula, diretora do CVE, estava com os dois resultados a mao.
De imediato ela saiu apressada de sua sala, no sexto andar no
prédio da Secretaria da Saude de Sao Paulo, ao lado do AL, foi
até o primeiro andar, bateu a porta da sala de Marcos Boulos,
da Coordenadoria de Controle de Doencas, e comunicou:

— Um caso positivo. Precisamos ligar para o secretario.

Como o entdo secretario da Saude, David Everson Uip,
estava viajando, quem atendeu Boulos, as 11 da manha, foi o
secretario adjunto, Eduardo Ribeiro Adriano. Ele marcou uma
reunido para as 13h no gabinete da Secretaria da Satde, um
prédio vizinho ao CVE. Acompanhado por sua equipe, Boulos
lhe explicou a situacdo e as medidas de emergéncia propostas
por sua equipe: comecar de imediato a vacinacao dos mora-
dores da area proxima ao lugar onde o bugio foi encontrado
e fechar os parques para evitar o contato das pessoas com os
mosquitos transmissores do virus.

Novamente acionada, assim que foi informada sobre a
morte do bugio no Horto, Maria Ligia Nerger, coordenadora
do programa municipal de imunizacao, em menos de 12 horas
organizou com sua equipe uma campanha de vacinacéo da re-
gidao proxima ao lugar onde o bugio havia sido encontrado. A
prioridade era vacinar os moradores vizinhos do arboreto Vila
Amalia; em muitos trechos os quintais das casas vizinhas nao
tinham muros e se fundiam com a mata, facilitando o contato e
a transmissao do virus.*
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Adriano ligou para Boulos as 15h. Disse que o governador,
Geraldo Alckmin, apoiava as propostas, e que eles deveriam ir
para uma reunido ja marcada para as 17h na Secretaria Muni-
cipal do Verde e do Meio Ambiente de Sao Paulo (SVMA). No
cargo desde o final de agosto, o titular da SVMA, Mauricio Bru-
sadin, ja tinha sido informado pelo diretor do IF, Luis Alberto
Bucci, sobre a morte do bugio com febre amarela.

No final da tarde, Regiane, Roberta e Emily Gongalves,
coordenadora da assessoria de imprensa da SES, Bucci e Car-
valho, do IF, Brusadin e Alberto Sheik, assessor de gabinete
da SVMA, e o coronel Alberto Sardilli, da Policia Ambiental,
examinaram os mapas sobre a mesa do gabinete do secretario
da SVMA e definiram as estratégias para fechar os dois parques
principais da zona norte da cidade e para comunicar o fato
publicamente, sem alarde, aos moradores dos bairros mais pro-
ximos. “Trabalhamos em sinergia como se fossemos uma tnica
secretaria”, relembrou Brusadin. Em conjunto fizeram o texto
para as faixas a serem afixadas na manha do dia seguinte nas
entradas dos parques explicando por que estariam fechados —
as faixas foram impressas durante a noite na grafica da SVMA
—, e a equipe de imprensa da SES comecou a divulgar a noticia
sobre o fechamento dos parques.

Um dos primeiros a noticiar foi o SPTV 2, telejornal da
Rede Globo dedicado a noticias sobre a Grande Sao Paulo. Na
mesma noite, Carlos Tramontina, o apresentador titular do
SPTV 2, comunicou: “As secretarias de Saude e Meio Ambien-
te anunciaram agora ha pouco que o Horto Florestal, da zona
norte da capital, vai ficar fechado a partir de amanha, por tem-
po indeterminado, para uma acdo de prevencao contra a febre
amarela”. Em seguida ele mostrou um mapa da regiao, contou
que o Horto era um dos principais espacos de lazer dos mora-
dores da zona norte e explicou: “A decisdo de fechar o parque
veio hoje depois que exames comprovaram a morte de um ma-
caco bugio por febre amarela silvestre. Trés mil pessoas que
moram na area vao ser vacinadas preventivamente. A acao vai
ser feita pelo governo estadual e pela prefeitura da capital. Os
agentes sanitarios vao fazer uma varredura no parque para co-
letar amostras de mosquitos que sao transmissores da doenca”.
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Ele fechou a noticia informando que o governo iria interditar
também as entradas do parque da Cantareira.®!

Na manha do sabado, 21, diante da entrada principal do
Horto, a equipe do CVE, pesquisadores do IF e do Depave e
o secretario do Meio Ambiente explicavam aos moradores que
chegavam para passear ou se exercitar os motivos do fecha-
mento do parque — explicitadas também nas faixas colocadas
em cada entrada do Horto e da Cantareira —, enfatizavam que
nao havia razao para alarme e recomendavam que tomassem
a vacina contra a febre amarela no posto de satde em frente.
Naquele final de semana, as equipes de saude e do ambiente,
com a Policia Ambiental, percorreram o interior do Horto para
capturar mosquitos transmissores e procurar outros macacos
mortos. No arboreto, encontraram mais trés carcacas de bugios
e dois dias depois mais duas, indicando que todo o bando tinha
sido eliminado.

Regiane saia de uma reunido no Horto no domingo sob
muita chuva quando Uip, de volta a Sao Paulo, ligou para ela
pedindo uma atualizacdo dos acontecimentos recentes. Ela re-
latou os principais eventos dos dois dias anteriores e ele endos-
sou as acoes. Na manha de segunda-feira, em frente ao Horto,
ele concedeu uma entrevista coletiva reforcando a necessidade
de fechamento dos parques e de vacinaciao dos moradores das
areas vizinhas. “Conseguimos o endosso dos gestores ao apre-
sentar argumentos consistentes”, disse ela em julho de 2018,
revendo a situacdo. “Boulos, o secretario adjunto, o secretario
e o governador sempre responderam prontamente e apoiaram
integralmente as propostas das equipes técnicas.”

A morte de macacos por febre amarela intensificou-se. Em
todo o estado, o CVE registrou 88 em setembro, 109 em ou-
tubro, 133 em novembro e 148 até o final de dezembro de
2017.%* A equipe do CeMaCAS comecou a receber de cinco a
seis macacos mortos por dia, o triplo do habitual, a partir do
primeiro domingo de dezembro, coincidindo com a intensifi-
cacdo das chuvas de verao e a proliferacao de mosquitos trans-
missores do virus da febre amarela.®

O fechamento de parques, como medida preventiva con-
tra a transmissao do virus para pessoas, continuou. Uma sema-
na depois de o bugio do Horto ter sido encontrado, apareceram



Pela primeira vez, o Horto Florestal amanheceu
fechado no sabado, 21 de outubro de 2017,
para evitar a disseminag&o do virus da febre
amarela. A vacinacéo dos moradores dos
bairros mais préximos comegou no mesmo

dia no posto de salde em frente ao parque.
Na manha de 10 de janeiro de 2018 o entéo
secretario da Saude, Davi Uip, concedeu uma
entrevista coletiva em frente ao Horto para
comunicar a reabertura do parque

PARQUE TEMPORARIAMENTE FECHADO ¢ visitacdo
para acoes de prevencdo de saltde.
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dois saguis mortos por febre amarela no parque Anhanguera.
Os moradores dos bairros vizinhos ja estavam vacinados, mas
o fato reiterava a necessidade do fechamento, para deter a
transmissdo do virus; em 2015, antecipando essa possibilida-
de, pesquisadores da USP, da prefeitura e da Sucen ja tinham
encontrado mosquitos da espécie Haemagogus leucocelaenus,
o principal transmissoror do virus da febre amarela silvestre,
no parque Anhanguera e na Cantareira.®* Em 26 de outubro,
13 parques estaduais e municipais ja tinham sido fechados. O
Horto reabriu em janeiro e os outros em marco de 2018, a me-
dida que a vacinacdo dos moradores das areas proximas havia
avancado a ponto de as equipes de saude acreditarem que o
risco de transmissdo do virus havia diminuido.* Em menos de
um més, a meta fora atingida, e cerca de 1 milhao de pessoas
da regido norte da cidade de Sdo Paulo foram vacinadas contra
a febre amarela.

VACINACAO EXPANDIDA

“Tivemos sorte de encontrar um bugio morto no meio de
uma mata na cidade de Sao Paulo”, comentou Pinter.®® Suas
analises indicavam que os primeiros animais infectados pelo
virus morriam no interior das matas e passavam despercebidos.
O virus era notado somente cerca de dois meses ap6s sua che-
gada, quando muitos animais comecavam a morrer nas bordas
das matas e eram vistos pelos moradores dos bairros periféricos
das cidades.

Com base nas coordenadas geograficas dos pontos em que
os primatas mortos eram encontrados, que Roberta Spinola e
os outros pesquisadores da divisdo de zoonoses do CVE iden-
tificavam percorrendo as matas, Pinter tinha concluido que o
virus se deslocava no sentido norte-sul, reiterando as conclu-
soes das equipes de campo. “O virus causa uma microepidemia
quando chega a um fragmento de mata”, observou. “Os ma-
cacos ou morrem ou ficam imunes, deixando de atuar como
ampliadores do virus. Se o virus reaparecer, ndo vai passar
dali.” Se na regiao noroeste do estado o virus acometeu saguis
e macacos-prego, mais resistentes ao virus, seguindo as matas
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proximas a rios, a partir da regido de Campinas comecou a
se instalar em bugios, mais sensiveis e abundantes, e a correr
entre fragmentos de matas que se conectavam. Pinter observou
que o virus conseguia se mover entre fragmentos separados por
até 1 km de distancia.

Sua verificacdo de que os mosquitos infectados nao che-
gavam a altitudes superiores a 1.300 metros foi util para iniciar
a vacinacao de moradores de Sao Bento do Sapucai, de Santo
Antonio do Pinhal e apenas da parte mais baixa do municipio
vizinho de Campos do Jordado, na serra da Mantiqueira, em
setembro, depois de um macaco morto ter sido encontrado no
municipio mineiro de Gongalves, mesmo antes de esperar os
testes de confirmacio de febre amarela.

Pinter observou que o virus deveria chegar a capital vindo
por Jundiai, onde apresentava uma dispersao lenta, com uma
velocidade de 0,9 km por dia, mas a mancha urbana bloqueou
0 avanco e a rota se desfez. Ele previa a chegada pelo parque
Anhanguera, como de fato ocorreu, uma semana depois do
inesperado aparecimento do bugio do Horto. Nao havia relatos
de mortes de macacos nos municipios vizinhos. A tltima morte
registrada tinha sido a de um sagui em setembro em Campo
Limpo Paulista, a 31 km da cidade de Sao Paulo, sem nenhum
registro em Caieiras e Franco da Rocha, ainda mais perto da
capital. Intrigado com a situacado, ele pensou que os animais
que provavelmente tinham morrido em setembro em Caieiras,
Franco da Rocha ou Francisco Morato nao foram encontrados,
o que dificultou uma previsio mais exata; os trés municipios
comecaram a registrar mortes de animais somente em novem-
bro. Além disso, ele deduziu, o mosquito deve ter passado pela
borda da mata ao longo da estrada de Santa Inés, na zona norte
da cidade. Esse fendmeno ainda nao havia sido observado, em-
bora tenha se mostrado coerente, porque as bordas das matas
formam ambientes mais favoraveis a dispersdo de mosquitos e
macacos, por serem mais quentes e mais abertas que o interior
das matas. Apesar de toda a estratégia dimensionada, poderia
haver erros nas previsoes e, por essa razao, a Divisao de Imuni-
zacdo do CVE mantinha um estoque estratégico de 1 milhao de
doses de vacinas para utilizar se necessario.
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As provaveis rotas indicavam que o virus deveria seguir
para os municipios vizinhos da zona norte da capital. Era pre-
ciso agir novamente com rapidez, porque, como havia ocorrido
antes em Franco da Rocha e seus vizinhos, era também baixa
a cobertura vacinal em Aruja, Biritiba Mirim, Ferraz de Vas-
concelos, Guararema, Guarulhos, Itaquaquecetuba, Mogi das
Cruzes, Poa, Salesopolis e Suzano. Helena e Pinter comecaram
em outubro a definir as areas prioritarias de vacinacdo com as
equipes de saude de cada um desses municipios, monitorados
pelo GVE de Mogi das Cruzes, antes de o virus chegar.

Em 2 de dezembro, um domingo, Regiane, Helena e Ro-
berta Spinola sairam para investigar a morte de um bugio en-
contrado morto no final de novembro em um pesqueiro de um
bairro periférico de Guarulhos, municipio com 1,2 milhao de
moradores, na divisa com os bairros de Sao Paulo localizados
ao lado do parque da Cantareira.®” A situacdo néo era tao grave,
porque a vacinacdo tinha comecado no municipio 40 dias an-
tes; quase 140 mil pessoas ja tinham sido vacinadas, e a meta
era atingir 500 mil moradores das areas proximas a matas. Mas
havia outras razoes para preocupacio. As trés investigadoras do
CVE notaram uma intensa movimentacdo de carros e pessoas
na estrada que levava ao pesqueiro. Eram moradores de outras
regides em busca de lazer, que entravam na mata e pagavam
uma didria para passar o dia nas piscinas dos sitios da regido. A
maioria das pessoas nao tinha se vacinado. Mobilizadas a partir
dessa constatacdo, as equipes de saude do municipio coloca-
ram placas nas estradas alertando que era uma area de risco de
febre amarela e recomendando: “Tome a vacina!”.

No municipio vizinho de Mairipora, embora a vacinacao
tivesse comecado em agosto, a batalha contra a febre amarela
seria intensa — e com muitas perdas.
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1

situacdo de 2017 nos permitiu aprofundar o
conhecimento sobre a acao do virus em primatas silvestres e
nas pessoas”, comentou a médica veterinaria e patologista Na-
talia Coelho Couto de Azevedo Fernandes, responsavel pelo
diagnostico anatomopatologico de animais do Centro de Pato-
logia do TAL. Por ser um dos laboratérios de referéncia em fe-
bre amarela no Brasil, o instituto recebe amostras de Sdo Paulo
e de outros estados.

Até 2016 a situacdo foi calma, com cerca de 100 amostras
de macacos por ano de todo o pais para investigacdo de febre
amarela e outras doencas causadas por virus ou bactérias. O
trabalho se intensificou no final de 2016, primeiramente com
os animais mortos por febre amarela no interior paulista e de-
pois em areas novas, como o estado do Espirito Santo. Dos 24
macacos do Espirito Santo cujas amostras foram examinadas
no 1AL, 22 apresentavam sinais de infeccdo causada pelo virus
da febre amarela.®

Em 2017, como parte da vigilancia do virus da febre ama-
rela, a equipe do laboratério de patologia do IAL examinou
amostras de o6rgdos — figado, baco, pulmao, coracéo, rim e cé-
rebro —de 2.171 macacos (1.997 de Sdo Paulo, 47 de Santa Ca-
tarina, 43 do Parana, 42 do Rio Grande do Sul, 24 do Espirito
Santo, 8 do Mato Grosso, 6 da Paraiba e 4 de Sergipe). O virus
da febre amarela foi identificado somente nos estados de Sao
Paulo (557 animais, 29,9% do total) e do Espirito Santo.

Foi possivel também levantar hipoteses sobre a suscetibili-
dade dos animais a doenca. A andlise de amostras de érgaos in-
dicou que cerca de 60% dos bugios morreram em consequéncia
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do contato com o virus. A proporc¢do dos saguis, 0 grupo com
maior nimero de amostras encaminhadas, foi de cerca de 2%.
Em 2018, os mecanismos pelos quais os saguis conseguiam se
proteger — sem deixar a doenca progredir, mesmo abrigando o
virus — permaneciam desconhecidos.

As analises dos 6rgaos dos macacos mortos por febre ama-
rela no Espirito Santo em 2016 e 2017 evidenciaram os da-
nos causados pelo virus, semelhantes aos que ja haviam sido

89 «QO virus tem

descritos em pessoas e infeccoes experimentais.
afinidade por hepatocitos, as principais células do figado, o or-
gdo em que mais se multiplica”, observou Natalia. “O figado é
o 6rgao-alvo da lesao, mas outros locais, como o baco, também
estavam alterados.”

Por essa razio, ela e Juliana Mariotti Guerra, também mé-
dica veterindria patologista, comecavam a busca de sinais de
febre amarela examinando ao microscopio finas fatias de amos-
tras parafinadas do figado de macacos. O figado, especialmente
os bugios, sofria uma morte macica de hepatdcitos, sem sinal
de regeneracao celular, indicando uma infeccao muito rapida.
Um sinal da intensa morte celular que caracteriza a febre ama-
rela sdo as estruturas arredondadas de coloracdo résea intensa,
chamadas corptisculos de Councilman-Rocha Lima. A identi-
ficacdo dos corptisculos era uma evidéncia de febre amarela e
mostrou correlacio com o virus, detectado por meio do exame
imuno-histoquimico; esse exame consiste na procura de anti-
genos (proteinas) por meio de uma reacdo antigeno-anticorpo,
produzindo um precipitado colorido que pode ser visto pelo
microscopio 6ptico convencional.

No figado dos macacos, elas observavam poucas células
inflamatorias — linfocitos, macrofagos e plasmocitos —, indican-
do que a acdo do virus foi mais rapida que a reacéo de defesa do
organismo. A analise das células do figado evidenciava também
acumulo de gordura nao metabolizada, a chamada esteatose,
em consequéncia da destruicdo dos hepatécitos. Em 2016,
uma equipe da Universidade de Brasilia e do Ministério da Sau-
de relatou que menos da metade dos 98 bugios examinados
apresentou esteatose.” Médicos veterindrios da Universidade
Federal de Santa Maria, no Rio Grande do Sul, e virologistas
do IEC registraram um quadro semelhante ao observado pela

No laboratério de patologia do
IAL, a biomédica Magda Almeida
Montalvao Victorino avalia, corta
e prepara fragmentos de figado
para a producéo das laminas
para exames de microscopia
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equipe paulista com a necropsia de um dos cerca de 80 bugios
que viviam em uma floresta do oeste do estado e foram mortos
por causa da febre amarela em 2001.”

No mesmo laboratério de Natalia e Juliana trabalhava a
médica patologista Silvia D’Andretta Iglezias, responsavel pelo
diagnostico dos casos humanos. No primeiro semestre de 2018,
Silvia examinou amostras de 6rgaos — principalmente figado —
de 101 pessoas que morreram de febre amarela em Sao Paulo.
Em amostras de figado obtidas por biépsia de pessoas que tive-
ram febre amarela e se recuperam, mas voltaram a apresentar
ictericia alguns meses depois, Silvia identificou antigenos vi-
rais, por meio do exame histoquimico. Sua observacdo conver-
gia com a dos médicos que haviam visto ictericia e alteracoes

Relato de necropsia feita por
Adolfo Lutz de um paciente com
febre amarela, em 1901. Nessa
época, a doenca era bastante
rara no estado de Séo Paulo
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nas enzimas do figado nas pessoas que sobreviveram a febre
amarela (ver capitulo 6).

Silvia, Natalia e Juliana conversavam com frequéncia sobre
as semelhancas e diferencas entre os danos causados pelo virus
da febre amarela em macacos e em seres humanos. As obser-
vacoes preliminares indicavam que a destrui¢do de hepatdcitos
era um fendmeno comum nos dois grupos, mas havia peque-
nas diferencas. Nos macacos as lesdes no figado destruiam todo
0 0rgdo, enquanto nas pessoas preservavam as células ao redor
da veia centrolobular, uma das principais desse 6rgao, e de ou-
tras veias, artérias e dutos biliares que formam os chamados
espacos-porta, com maior destruicao na regiao média dos aci-
nos, que formam os distintos conjuntos de hepatécitos, como
relatado em 2006 pelos médicos patologistas Juarez Quaresma,
da Universidade Federal do Para, Maria Irma Seixas Duarte, da
USP, e Pedro Vasconcelos, do IEC.** Quaresma, com seu gru-
po, verificou que, nos seres humanos, moléculas antivirais pro-
duzidas pelo organismo chamadas citocinas podem contribuir
para o agravamento das lesdes, principalmente no figado. As
citocinas estimulam a producao de outras moléculas pelas cé-
lulas do figado, induzindo ou inibindo a inflamacao do tecido
lesado. Em algumas situacoes, essa resposta evita a ampliacao
dos danos, mas na febre amarela pode acelerar a morte dos
hepatocitos.”

Uma visdo integrada da infeccao emergiu dos estudos da
equipe da UFPA, USP e IEC. Imediatamente apéds a picada do
mosquito infectado, as células dendriticas dos tecidos subcuta-
neos detectam o virus da febre amarela e o transportam para os
chamados linfonodos, ganglios que atuam na defesa do orga-
nismo contra agentes causadores de doencas. Nos linfonodos,
o virus se replica e é apresentado aos linfocitos do tipo CD4+,
que coordenam as defesas do organismo. Liberado pelas células
dos linfonodos, o virus ganha a corrente sanguinea e infecta
varios orgaos, principalmente figado, rim, coracdo e baco. Re-
gidas pelos linfocitos CD4+, as citocinas — especialmente in-
terferon gama (IFN-y), fator de necrose tumoral (TNF-y) e fa-
tor de transformacdo do crescimento (TGF-y) — participam do
combate ao virus, mas também induzem a morte celular. Desse
modo, as citocinas contribuem para os sintomas caracteristicos
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Cortes finfssimos das amostras

de tecidos e érgaos séo colocados
em laminas de vidro para exame
ao microscoépio. As diferentes
coloragdes séo requisitadas pelos
patologistas para auxilié-los nos
diagnésticos histopatolégicos

Abaixo, exame imuno-histoquimico
de corte de figado de bugio com
febre amarela (ampliacéo de 400
vezes). A coloracdo rosa evidencia
células repletas de proteinas do virus.
O azul € a coloracdo de fundo, usada
para destacar as estruturas celulares
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da febre amarela, como reducéo do numero de plaquetas, célu-
las importantes na coagulacdo sanguinea, alteracdes nos niveis
de aspartato aminotransferase e outras enzimas do figado, icte-
ricia, vomitos e hemorragia das gengivas, do nariz e do ouvido,
formando o quadro agudo dramatico e derradeiro observado
desde os primeiros relatos da doenca em seres humanos, no
século XVII (ver capitulo 1).7*

REVENDO A HISTORIA

No IAL, os métodos de andlise serviram também para rea-
vivar a histéria. Com base no que aprendeu em 2017 em cursos
nos Centros de Controle e Prevencao de Doencas (CDC) dos
Estados Unidos, com apoio do Ministério da Saude, Juliana im-
plantou novas técnicas e equipamentos no IAL para aprimorar a
caracterizacao de arbovirus. Adaptando os métodos a reagentes
nacionais, ela conseguiu extrair e analisar RNA viral de é6rgaos
preservados em blocos de parafina.

Em maio de 2018, Juliana comecou a rever os diagnosti-
cos de pessoas que morreram por causa de doencas infeccio-
sas e foram necropsiadas no instituto no inicio do século XX.
Havia amostras parafinadas dos orgaos e livros descrevendo
as observacoes dos médicos durante as necropsias. Ela come-
cou com os materiais mais antigos — dois casos suspeitos de
febre amarela, examinados pelo patologista Joio Montenegro
em 1935 no entdo ainda chamado Instituto Bacteriolégico. Nas
duas necropsias, Montenegro registrou lesdes nos 6rgaos, mas,
por causa das limitacoes técnicas da época, ndo tinha como
confirmar a presenca do virus. Por PCR em tempo real, que
detecta fragmentos de RNA viral que sobrevivem a degradacao
pos-morte, Juliana identificou trechos do material genético do
virus e, por imuno-histoquimica, as proteinas produzidas por
ele. Desse modo, ela confirmou e detalhou o diagnostico dos
dois casos, 83 anos depois.









<

Construida em meio a matas e vizinha da capital, Mairipora
tornou-se o segundo municipio com mais mortes de
macacos por causa da febre amarela: 104 até abril de
2018, atrds apenas da capital, com 131. Apesar da
vacinagdo em massa, iniciada em agosto, 168 pessoas
contrafram febre amarela em Mairipor3, das quais 44
morreram por causa da doenga, até o final de abril de 2018;
em todo o estado foram 558 casos, com 201 mortes
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batalha contra a febre amarela foi ardua em Mairi-
pora, municipio da Grande Sao Paulo construido em meio a
matas com cerca de 85 mil habitantes. Em 5 de dezembro, a
prefeitura relatou que ja havia recolhido 90 macacos mortos —
ninguém imaginava que houvesse tantos por la. Os moradores
se queixavam de que o servico publico ndo dava conta de aten-
der a todos os chamados e coletar os animais encontrados sem
vida nos quintas das casas proximas a serra da Cantareira, que
ocupa as areas mais altas do municipio.” Mairipora tornou-se o
segundo municipio com mais mortes de macacos por causa da
febre amarela: 104 até abril de 2018, atras apenas do municipio
de Sao Paulo, com 131. Em todo o estado foram registrados
885 animais mortos por causa da febre amarela de julho de
2016 a abril de 2018.%°
Em 25 de dezembro de 2017, quando 85% da populacao
de Mairipora ja estava vacinada, um homem de 69 anos, mora-
dor do municipio e proprietario de um sitio no municipio vizi-
nho de Nazaré Paulista, foi a primeira vitima fatal da infeccao
causada pelo virus. Em janeiro, os moradores se mobilizaram
para levar quem ainda nao havia se vacinado aos postos de sau-
de; o prefeito, Antonio Aiacyda, insistia: “Quem ja se vacinou
pode ficar tranquilo” e pedia para os visitantes: “Se vacinem e
venham nos visitar, a economia de Mairipora depende disto”. O
movimento dos turistas em busca das cachoeiras e trilhas e as
festas de casamento nas chacaras do municipio tinham caido a
metade.”” Apesar da vacinacdo em massa — iniciada em agosto,
que incluiu as visitas as casas nas areas de maior risco de trans-
missao do virus —, 168 pessoas contrairam febre amarela em
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Mairipora, das quais 44 morreram por causa da doenca, até o
final de abril de 2018; em todo o estado foram 558 casos, com
201 mortes.

Entender o alto nimero de casos e mortes de pessoas com
febre amarela em Mairipora foi um desafio para as equipes da
vigilancia epidemiolégica. As falhas de comunicacao — a falta
de alertas sobre o perigo da febre amarela — ou a pouca disposi-
cdo em cumprir as adverténcias dos cartazes poderiam explicar
as mortes dos visitantes das festas e passeios de finais de ano as
chacaras e sitios, que responderam por cerca de metade dos ca-
sos (uma indicacdo da desatencdo aos comunicados: no inicio
de 2018, duas ciclistas da cidade de Sdo Paulo contrairam o vi-
rus ao pedalar por uma trilha de Monte Alegre do Sul, em cujo
inicio havia recomendacdes para somente prosseguir quem ja
houvesse tomado a vacina). A outra metade, que correspon-
de aos moradores do préprio municipio, poderia ser explicada
pela dificuldade das equipes de vacinacao para percorrer casa
a casa e encontrar as pessoas que moravam em pontos mais
remotos ou em meio as matas e morros do municipio.

Outra razao cogitada foi a diculdade de acesso dos mo-
radores dos bairros mais periféricos aos postos de satde. Ou
ainda a resisténcia e recusa em tomar vacina, expressa pelo
continuo adiamento, sob a alegacao de que se trataria de “uma
doenca de macacos”, como as equipes de satde ouviram. “E di-
ficil vacinar se a populacdo nao tem uma nocao concreta do ris-
co de contrair a doenga”, observou. Pinter se lembrou de que,
em setembro, em uma das conversas com os responsaveis pela
area de saude publica em Mairipora, ele sugeriu que colocas-
sem uma faixa no pedagio da rodovia Fernao Dias informando
do risco de febre amarela no municipio; a ideia se perdeu.

As equipes da SES-SP ja tinham observado que a partici-
pacdo das autoridades locais — prefeitos e secretarios de Sat-
de, com suas equipes — era fundamental para deter o avanco
do virus da febre amarela. Por essa razdo, em abril de 2017,
propuseram comecar a vacinacao com urgéncia em Itapecerica
da Serra, municipio da Grande Sao Paulo com cerca de 170
mil moradores e matas cobrindo mais da metade de sua area,
mesmo que o resultado do exame de laboratério sobre a causa
de morte do primeiro macaco encontrado morto no municipio
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tenha sido inconclusivo. Os coordenadores da Secretaria Mu-
nicipal da Saude, da Vigilancia Epidemiolégica do municipio,
e do GVE de Osasco concordaram. A campanha de vacinacao
comecou em 1° de maio de 2017, com o reforco de cartas dos
professores de escolas publicas para os pais dos alunos expli-
cando a situacdo e convidando-os a se vacinarem. Até abril de
2018, Ttapecerica da Serra tinha registrado 49 mortes de ma-
cacos por febre amarela e 6 casos, com 2 mortes, de pessoas.

OS PRIMEIROS TRANSPLANTES DE
FIGADO EM PESSOAS COM FEBRE AMARELA

Em 8 de janeiro de 2017, um homem de 23 anos, D. R.
E, foi internado com hepatite fulminante e suspeita de dengue
grave na unidade de terapia intensiva do Departamento de Gas-
troenterologia do Hospital das Clinicas da Universidade de Sao
Paulo (HC-USP). Morador de Santana de Parnaiba, na Grande
Sao Paulo, tinha viajado para Itambacuri, Minas Gerais, que
na época vivia um surto de febre amarela. No dia seguinte os
médicos o colocaram na lista de transplante de figado, mas a
operac@o nao se concretizou: o homem morreu no dia 10, dois
dias depois de chegar ao hospital. A necropsia indiciou lesoes
severas no figado e pancreatite, e os exames de laboratorio con-
firmaram a causa de morte: febre amarela.

Apesar do desfecho frustrante, o cirurgidao Luiz Augusto
Carneiro D’Albuquerque, professor titular da Faculdade de Me-
dicina da USP e chefe da Divisao de Transplantes de Figado e
Orgios do Aparelho Digestivo do HC, decidiu, com sua equipe,
que tentaria fazer um transplante de figado caso chegasse outro
paciente com febre amarela. Esse tipo de cirurgia em pessoas
com essa doenca nunca havia sido tentado antes por duas ra-
zdes. A primeira € que os pacientes geralmente morriam antes
da chegada do orgao a ser transplantado, como acontecera em
janeiro de 2017. A segunda é que os médicos temiam o risco de
reinfeccdo, ja que se tratava de uma doenca sistémica, e o virus
poderia atacar o figado novo apos a cirurgia. Se fosse viavel,
porém, pensavam os médicos, o transplante poderia ser uma
estratégia de tratamento para os 10% a 15% dos casos de febre
amarela que evoluem para a forma grave e podem ser fatais.
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Em 28 de dezembro de 2017, a engenheira G. S. S., de 27
anos, foi internada com faléncia hepatica, um dos efeitos da
infeccdo pelo virus da febre amarela, no HC da USP. Semanas
antes ela estivera a trabalho em Mairipora, mas nao havia se
vacinado e se infectou. Em 20 de dezembro, ela procurou uma
unidade basica de satde na zona oeste da capital, recebeu o
diagnostico de dengue e voltou para casa, mas a febre e o mal-
-estar persistiam. Seis dias depois, levada a um hospital priva-
do, descobriu que estava com danos severos no figado, e em
seguida foi transferida para o HC.”®

A equipe médica confirmou o diagnéstico — hepatite ful-
minante, causada pelo virus da febre amarela — e cogitou a
possibilidade de fazer um transplante de figado para salvar a
mulher. Como a infeccao era rapida e o risco de morte em al-
gumas horas era alto, ela foi para o comeco da fila de espera
de transplantes. Teve sorte: encontraram um figado compativel
com o dela, de uma doadora de 16 anos que morrera em 28
de dezembro em Dourados, em Mato Grosso do Sul. O trans-
plante, realizado no dia 30, foi o primeiro de que se tem no-
ticia para tratar um caso grave de febre amarela. A cirurgia foi
bem-sucedida, a mulher se recuperou bem e voltou para casa
em fevereiro, apds 40 dias de internacao.” Outras pessoas com
febre amarela que passaram por transplante de figado tiveram
de ficar internadas por até seis meses porque apresentaram en-
cefalite ou pancreatite, um problema novo que se tornou co-
mum: todos os pacientes com febre amarela atendidos na UTI
da gastro do HC da USP tiveram pancreatite, o que poderia
implicar a remocao da parte do pancreas que havia se perdido
como resultado da acdo do virus.

“Se nao for tratada, uma parte dos pacientes com a for-
ma grave de febre amarela morre rapidamente”, relatou
D’Albuquerque. Em julho de 2018, ao rever o que passou nos
meses anteriores, ele se lembrou de uma visita do diretor da
FM-USP, José Otavio Costa Auler Jr., a UTI, para conhecer o
poder da febre amarela, até entdo desconhecida da maioria dos
médicos que se dispunham a combaté-la. Auler Jr. perguntou a
um dos pacientes, sentado sobre a cama, como havia se infec-
tado. A resposta:
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Um episddio de febre amarela
em Buenos Aires,
de Juan Manuel Blanes, 1871
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— Foi na casa de minha sogra, em Mairipora. Fiquei trés
dias la, no final de ano.

Auler Jr. perguntou se ele nao havia se vacinado — nao ti-
nha — e se ndo pensou em usar repelente de insetos.

— Usei s6 no primeiro dia. Depois nao usei mais. Nao vi
perigo nenhum.

Eram 6 da tarde. O rapaz, que estava internado havia trés
dias, “morreu as 10 da manha do dia seguinte, com convulsoes,
sangrando, ictérico”, relatou D’Albuquerque.

A UTI da Divisao de Gastroenterologia recebeu 25 pacien-
tes com febre amarela elegiveis para transplante de figado. Sete
receberam um figado novo, dos quais quatro (dois deles com
retransplante) morreram por causa de hemorragias intensas e
trés sobreviveram. A taxa de sucesso do transplante de figado,
de 43%, foi considerada relevante, por se tratar de uma apli-
cacao experimental desse tipo de cirurgia. Os médicos obser-
varam que o risco de reinfeccdo nao se mostrou consistente,
embora o virus, em niveis baixos, persistisse no organismo das
pessoas que haviam passado pela cirurgia. Havia também even-
tuais efeitos tardios da infeccao viral; dois meses depois de ter
deixado o hospital, a primeira mulher a passar pelo transplante
relatou perda de memoria recente e da coordenacdo motora,
possiveis efeitos da encefalite por que passou.'® De outro gru-
po de 18 pessoas com febre amarela em estado grave internadas
no HC da USP, para as quais figados compativeis nao chegaram
a tempo, 16 morreram.

De dezembro a abril de 2018, 21 pessoas com febre ama-
rela em estado grave passaram por transplante de figado em
hospitais de Sao Paulo, Rio de Janeiro e Minas Gerais; 9 sobre-
viveram. “O transplante é valido, mas deve ser feito com cri-
térios muito precisos”, comentou D’Albuquerque a uma jorna-
lista.'®" A experiéncia acumulada indicava que as pessoas com
hepatite fulminante causada pelo virus da febre amarela nao
poderiam esperar pelo transplante como as pessoas que neces-
sitam de outro figado, por causa da rapidez da infeccao. Outra
conclusao: o transplante de figado poderia ser recomendado
para pessoas com febre amarela com lesdes irrecuperaveis no
figado, mas ainda com os outros 6rgaos preservados. Disfun-
cdo renal, pancreatite aguda grave, encefalopatia, hemorragia
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cerebral ou digestiva, reducao da capacidade de coagulacdo
sanguinea e queda severa de pressdo arterial comecaram a ser
vistas como contraindicacdes a cirurgia.'®?

OUTROS CAMINHOS PARA
TRATAR CASOS GRAVES

No final da tarde de 5 de janeiro, uma sexta-feira, um pa-
ciente com quadro hemorragico que havia sido internado ini-
cialmente em um hospital de Mairipora chegou ao pronto-so-
corro do Instituto de Infectologia Emilio Ribas (IIER), ao lado
da SES-SP e vizinho do HC da USP. “Nao conseguimos deter a
evolucao da doenca e o paciente morreu duas horas depois de
chegar”, relatou o infectologista Ralcyon Francis Azevedo Tei-
xeira, diretor da Divisao Médica do hospital. No final de sema-
na mais trés pessoas com febre amarela foram transferidas de
Mairipora para o Emilio Ribas; uma delas morreu logo depois
de internada.

Na manha de segunda-feira, dia 8, o prefeito de Mairipora,
Antonio Aiacyda, reuniu-se com Adriano, Boulos e a equipe do
CVE. Um dos resultados da conversa foi a definicio do IIER e
do HC da USP como hospitais de referéncia para atender aos
casos mais graves de pessoas com febre amarela no estado de
Sao Paulo. A tarde, Teixeira ligou para a infectologista e inten-
sivista Ho Yeh Li, coordenadora da unidade de terapia intensiva
de doencas infecciosas do HC da USP, e perguntou se ela pode-
ria deslocar uma parte da equipe dela para ajudar os médicos
que atendiam pacientes com febre amarela em um hospital mu-
nicipal de Mairipora. O plano inicial era montar um hospital
de campanha e trabalhar com as equipes médicas da cidade
vizinha. Ho pediu:

— Gostaria de ver para onde meus residentes iréo.

No dia seguinte, Teixeira e Ho verificaram que Mairipora
era “uma cidade dentro da mata e uma mata dentro da cidade”,
como eles disseram. O hospital da cidade recebia continuamen-
te pessoas com suspeita de febre amarela e ja havia registrado
mais de sete mortes por causa dessa doenca — em média, duas
por dia. Como faltavam equipes e equipamentos adequados,

Esta ilustracdo de 1820 mostra os
diferentes estégios da lingua de uma
pessoa com febre amarela. Rosto, olhos
ou lingua vermelhos, febre, dor de cabega,
dores musculares, vomitos, perda de
apetite e tontura constituem os sintomas
da fase aguda da doenca. llustracéo
publicada originalmente em Observations
sur la fiévre jaune, faites a Cadix, en 1819,
de Etienne Pariset e André Mazet

>

Os quatro estagios de desenvolvimento
da febre amarela na face de um
mesmo individuo. llustragdo publicada
originalmente em Observations sur la
fievre jaune, faites a Cadix, en 1819, de
Etienne Pariset e André Mazet
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os médicos acharam melhor enviar para o HC da USP os casos
mais graves. “No mesmo dia trouxemos dois”, lembrou-se ela.

Comecou entao um trabalho herculeo das equipes médi-
cas para salvar a vida das pessoas com uma doenca atroz e,
em Sao Paulo, rara, sobre a qual os médicos conheciam muito
pouco — e no inicio nao sabiam como tratar. Primeiramente, fi-
zeram o fluxo de atendimento, definindo a gravidade dos casos
atendidos nos municipios da Grande Sao Paulo, e comecaram
a estabelecer as estratégias de tratamento, que seriam modifi-
cadas continuamente nas semanas seguintes. De acordo com a
gravidade, os pacientes seriam levados ao Emilio Ribas ou ao
HC. Os casos menos graves foram para o Emilio Ribas e eram
tratados com a chamada terapia de suporte, com hidratacao e
monitoramentos renal, hepatico e cardiaco. Em trés meses, o

Um homem reclina-se ao
lado da cama para vomitar,
na visdo dramatica de

José Guadalupe Posada

no quadro Morte de Aurelio
Caballero por febre amarela
em Veracruz, de 1892
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hospital recebeu 108 casos suspeitos, dos quais 76 foram con-
firmados para febre amarela, com uma letalidade de 27,6%. A
situacao exigiu adaptacoes: o limite do equipamento de leitura
de enzimas transaminases, produzidas pelo figado, era de ape-
nas um terco dos niveis apresentados pelos pacientes com febre
amarela, impondo a necessidade de diluir o sangue para obter
resultados precisos.

Os casos mais graves foram para o HC. Ho e sua equipe
logo viram o poder do virus: “Os pacientes chegavam acorda-
dos, conversando, embora com exames ruins. Depois de seis
horas, estavam entubados, em 12 horas entravam em coma e
em 24 horas morriam”. No inicio, um em cada quatro morria
em um dia; os outros permaneciam na UTI em média 2,5 dias.

Os danos no figado prejudicavam a producao de protei-
nas chamadas fatores de coagulacao sanguinea, facilitando he-
morragias. Em consequéncia, as pessoas com febre amarela em
estagio avancado eliminavam sangue pela boca, pelo nariz, nas
fezes, até mesmo pelos chamados sitios de puncio, os orificios
pelos quais se colocam agulhas para aplicacdo de soro ou me-
dicamentos nas veias periféricas. Em junho de 2018, passada a
tormenta, Ho parecia manter ainda vivo na memoria o desgosto
que sentia nas manhas em que entrava na UTI e sentia um chei-
ro forte de sangue coagulado: “Eles morrem sangrando”. Varios
médicos e enfermeiros tiveram esgotamento fisico e emocional,
o chamado burn out, diante da intensa tensao vivida principal-
mente em janeiro de 2018.

Em alguns momentos o HC tratou de 12 pessoas com fe-
bre amarela ao mesmo tempo. De 9 de janeiro a 30 de abril de
2018, passaram por la 97 pacientes com diagnostico confir-
mado de febre amarela, vindos de Mairipora, Atibaia, Cotia,
Nazaré Paulista, Guarulhos, das cidades da Baixada Santista,
Registro e Sdo Bernardo do Campo. A letalidade foi de 56%
—ainda que alta, abaixo da esperada (80%), por causa das téc-
nicas de tratamento que as equipes do HC comecaram a testar,
modificar e implantar a medida que chegavam mais pacientes.

A complexidade da doenca indicava que o tratamento nao
exigia apenas infectologistas, mas também especialistas de ou-
tras areas — transplante de figado, neurologia, nefrologia, he-
matologia, farmacia, enfermagem, fisioterapia e outras — que






As equipes da UTI de Doencas Infecciosas
do HC da USP (& esquerda, no alto)
atenderam 97 pacientes com diagnédstico
confirmado de febre amarela de 9 de janeiro
a 30 de abril de 2018. No inicio, muitos
chegavam acordados, entravam em coma em
12 horas e morriam em um dia. A hemodidlise
(a0 lado) foi uma das técnicas adotadas
para evitar as consequéncias da perda de
funcionamento dos rins, um dos efeitos
comuns da infeccdo por febre amarela
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deveriam trabalhar em conjunto. A busca por estratégias que
pudessem reduzir a letalidade da doenca exigiu conhecimento,
senso de equipe, rapidez e ousadia, a0 mesmo tempo que se
tentava entender: por que o virus causava uma doenga tao gra-
ve? O proprio organismo poderia contribuir, de algum modo,
para agravar as lesoes?

As equipes se reuniam duas vezes por dia: as 8 da manha,
para acertos administrativos, como o envio de ambulancias
para buscar pacientes em outros hospitais, e a tarde, para ajus-
tes de procedimentos médicos. Em duas semanas, fizeram e
refizeram cinco versoes de protocolos de atendimento, definin-
do os exames a serem feitos e as medicacoes a serem adotadas,
com as respectivas dosagens.

Assim que chegavam, os pacientes eram submetidos a
um ultrassom abdominal, que indicava um fendémeno que nao
havia sido descrito: a lesao total do pancreas, antes mesmo
dos danos severos ao figado. Trés em cada quatro pacientes
seguiam logo para hemodialise para evitar as consequéncias
da perda de funcionamento dos rins, um dos efeitos comuns
da infeccdo por febre amarela. Foi por causa da acdo rapida do
virus que a equipe médica coletava amostras de sangue dos
pacientes para exames quatro vezes por dia; o normal era uma
ou duas vezes por dia.

Em abril, quatro meses depois dos primeiros casos, esta-
va maduro o conjunto de trés medidas principais contra a fe-
bre amarela, que reduziu a letalidade dos pacientes atendidos
em seguida.

A primeira medida era a administracdo de medicamentos
anticonvulsivantes quando a amonia, eliminada pelo figado
atingido pelo virus, comecasse a subir para niveis acima do
normal. O aumento do volume do nervo 6ptico, avaliado por
ultrassom, era uma indicacdo do risco de acamulo excessivo de
liquido nos espacos intra e extracelular do cérebro, o chamado
edema cerebral, implicando o uso de anticonvulsivantes.

A segunda medida era a hemodialise, que deveria ser ini-
ciada quando a acidose metabolica, detectada pelos niveis abai-
x0 do normal de bicarbonato no sangue, fosse detectada, e nao
de acordo com a alta da ureia, o critério tradicional.
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A terceira medida era a troca de plasma, a parte liquida
do sangue, que corresponde a cerca de 2/3 de seu volume.
Adotado inicialmente por equipes médicas do Rio de Janeiro
e ajustado continuamente, esse procedimento poderia reduzir
a carga viral e a intensidade da resposta do sistema de defesa
do organismo, repor os fatores de coagulacéo e evitar o san-
gramento do estdomago, do intestino e dos sitios de puncdo. O
protocolo que melhor funcionou foi a troca plasmatica duas
vezes por dia, durante pelo menos trés dias, se necessario com-
plementada com transfusdo de plaquetas e medicacao estabili-
zadora de plaquetas.

Indicada para pacientes com fator de coagulacio V abaixo
de 50% e amonia acima de 70%, a troca plasmatica mostrou-
-se uma técnica de custos menores, mais simples e com menos
efeitos colaterais que o transplante de figado, que deixou de ser
indicado, a medida que os pacientes sobreviviam. A troca de
plasma foi usada em 12 pacientes, mas em estagios avancados
da doenca, de modo que nao trouxe os resultados esperados,
e 0s sete primeiros morreram; 0s Cinco finais, com o protoco-
lo ajustado, sobreviveram a infeccao. As contraindicacoes para
esse procedimento se tornaram evidentes: sangramentos, crises
convulsivas e pressao arterial instavel.

A experiéncia das equipes dos dois hospitais evidenciou a
necessidade de revisao dos critérios de diagnostico das formas
leve, moderada ou grave de febre amarela. Teixeira e Ho rela-
taram que alguns pacientes nao tinham febre e outros evolui-
ram rapidamente para a fase mais grave da doenca. A infeccao
poderia se estender por 20 dias, mais do que o dobro dos re-
latos anteriores. Varios pacientes que viveram os estagios mais
graves de febre amarela, depois de recuperados, apresentaram
meningite ou hepatite tardia ou autoimune, o que as vezes im-
punha a necessidade de reinternacao. “Temos de repensar o
que aprendemos sobre a febre amarela”, sugeriu Teixeira.












<

Quinta-feira, 25 de janeiro de 2018.

Os paulistanos aproveitam o feriado para
tomar a vacina contra a febre amarela,
ainda que enfrentando filas como esta,
diante de uma unidade basica de saide
da Vila Sénia, zona sul da capital
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lém dos transplantes de figado para pessoas com fe-
bre amarela, bastante noticiados, e das novas abordagens de
tratamento dos casos graves, que corriam em siléncio no Emilio
Ribas e no HC da USP, houve outras inovacdes. O crescimento
continuo no numero de pessoas infectadas motivou uma mu-
danca na estratégia de vacinacao, com a adocao da vacina fra-
cionada, como forma de atender ao maior namero possivel de
pessoas em areas de risco de transmissao do virus.

A despeito do crescente numero de casos registrados em
Mairipora, o ano de 2018 comecou com uma boa noticia: a
reabertura dos parques estaduais do Horto, da Cantareira e do
Tieté, fechados a partir de outubro de 2017 como medida pre-
ventiva contra a febre amarela; outros 23 parques da cidade,
todos municipais, continuaram fechados até marco, porque a
vacinacao dos moradores vizinhos ainda nao havia atingido os
niveis de seguranca desejados pelas equipes de satude. “Vamos
abrir com todas as recomendacdes. Pessoas que desejam visitar
a area devem estar vacinadas”, ressaltou Boulos ao anunciar
a reabertura dos trés parques, em 3 de janeiro.'® Na manha
do dia 10, uma quarta-feira, o secretario da Satude, David Uip,
compareceu a reabertura dos parques da zona norte e atendeu
jornalistas. Uma equipe de uma emissora de televisao percor-
reu o parque e flagrou uma familia que nao tinha atendido as
recomendacoes e havia entrado sem ter tomado a vacina contra
a febre amarela. Uip enfatizou que todas as pessoas deveriam
se vacinar para ndo correr o risco de se infectarem com o virus.
Logo depois, um apresentador de um programa de outra emis-
sora perguntou ao secretario, em uma entrevista ao vivo:
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— De quem o senhor recebeu ordens para reabrir o
parque?

Mantendo a calma, Uip respondeu:

— Olha. A tnica pessoa que me dava ordens ja morreu.
Era meu pai.

Em seguida o secretario da Satde explicou que a decisao
se fundamentou em avaliacoes técnicas de sua equipe, cujas
estratégias ele sempre referendava. Depois ele foi o centro de
uma entrevista coletiva com jornalistas e mostrou firmeza nas
respostas. A certa altura da conversa, ele comunicou:

— Nao tenho pressa para ir embora. Estou aqui até a ulti-
ma pergunta que vocés queiram fazer.

As entrevistas que ele, Boulos, Regiane e Helena — as qua-
tro pessoas da Secretaria da Saude autorizadas a falar sobre fe-
bre amarela em Sao Paulo — concediam a jornalistas eram cons-
tantes, quase didrias. Em janeiro de 2017, uma conversa na
SES-SP entre a equipe de satde e os jornalistas dos principais
jornais e emissoras de televisao de Sado Paulo ajudou a reduzir
a distancia entre eles, a eliminar duvidas e a motivar reporta-
gens mais criativas sobre as formas de combate a febre amare-
la. “Adotamos a absoluta transparéncia, inclusive com as mas
noticias. Nao podiamos passar vulnerabilidade e fragilidade”,
comentou Uip em junho de 2018, ao relembrar das estratégias
de comunicacao adotadas durante a epidemia de febre amarela
silvestre em Sao Paulo.

UMA MORTE MISTERIOSA NO ZOOLOGICO

Um episodio instigante marcou o inicio de 2018. Em 10
de janeiro, depois de o virus da febre amarela ter eliminado as
17 familias de bugios do Horto Florestal,'** a Fundacao Parque
Zoolégico de Sao Paulo notificou na base nacional de registro de
casos de doencas de notificacdo obrigatoria, o Sistema de Infor-
macao de Agravos de Notificacdo (Sinan), a morte de um bugio
adulto encontrado morto perto do bosque das aves africanas,
dentro do zoolégico, o maior do pais, na zona sul da capital.
A informacao chegou as equipes do CVE, que foram a campo
investigar. Os exames histopatoldgicos, de imuno-histoquimica
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e de PCR realizados no IAL confirmaram a infeccao pelo virus
da febre amarela.

No final da tarde do dia 22, depois de os portdes fecha-
rem e os visitantes sairem, Roberta Spinola, do CVE, e Tatiana
D’Agostini, do EpiSUS-SP, encontraram-se com o diretor-presi-
dente da Fundacao Zoologico, Paulo Magalhaes Bressan, para
apresentarem os resultados dos testes no IAL e as medidas de
precaucdo a serem tomadas para evitar a transmissao do virus
as pessoas. Nao havia duvidas sobre a primeira delas, realizada
no dia seguinte: fechar para visitantes o zooldgico — prestes
a completar 60 anos —, o Zoo Safari, o Jardim Botanico e o
Parque de Ciéncia e Tecnologia, da USP, que integram o Par-
que Estadual das Fontes do Ipiranga, uma area ampla de Mata
Atlantica no municipio de Sao Paulo.

Outra medida imediata: uma campanha de vacina¢do dos
moradores dos bairros mais préximos, comecando pelos fun-
ciondrios do zooldgico — até aparecer o bugio morto, a regido
nao fazia parte da area de risco de transmissao, por estar distan-
te da zona norte. Com sua equipe, o biélogo Caué Monticelli
colocou telas ao redor dos espacos em que os outros primatas
viviam, para deter os mosquitos. A biologa Patricia Locosque
Ramos coordenou a coleta de amostras de sangue, enviadas
para analise no IAL, em busca de outros animais eventualmente
infectados, e cuidou da comunicacao entre as equipes de satde
e do zooldgico, mantendo-as atualizadas.

Era uma situacao intrigante porque de 10 a 15 familias
de bugios viviam na mata em que um deles fora recolhido sem
vida em 10 de janeiro. Nos dias seguintes, porém, nenhum ou-
tro morreu com febre amarela. Normalmente o virus se espa-
lhava e eliminava a maioria ou a totalidade dos animais, como
havia acontecido no Horto.'* As analises indicaram que se tra-
tava de um fato isolado, com baixo risco de transmissio do
virus da febre amarela para outros animais e para as pessoas.

Mas persistia a pergunta, que ndao encontrou uma resposta
conclusiva: Por que apenas um macaco morreu no zoologico?

Nao havia matas conectando o Parque das Fontes do Ipi-
ranga ao Horto Florestal, por onde o virus pudesse circular
como tinha feito até entdo: as duas matas estavam separadas
por 32 km de asfalto e concreto da area urbana da metrépole.






No infcio de 2018, as equipes de salde
instalaram postos méveis nas ruas para
vacinar os moradores dos bairros do
distrito de Grajau, zona sul da cidade de
Séo Paulo. Janeiro de 2018 foi o apice
da febre amarela silvestre, com 40 casos
autéctones e 21 mortes no estado de
Séo Paulo desde janeiro do ano anterior
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Uma possibilidade para explicar explicar o fato de o virus ter
chegado as matas proximas ao zooldgico seria o trafico de ani-
mais. Como a linhagem genética do virus que havia infectado o
bugio no zoolégico era mais semelhante a encontrada no mu-
nicipio de Piracaia, a 100 km de distancia, do que na vizinha
Mairipora, outra possibilidade seria uma pessoa infectada com
o virus da febre amarela em Piracaia, sem sintomas, ter vindo
ao zooldgico e sido picada por um mosquito, que teria transmi-
tido o virus ao bugio, em um episodio isolado.'*®

Souza, do IAL, examinava a possibilidade de a circulacao
do virus — além do processo predominante, com animais e mos-
quitos — ser feita por intermédio das pessoas, de trés formas
distintas: transporte legal ou ilegal de animais infectados; trans-
porte involuntario de mosquitos transmissores, por exemplo,
dentro de carros, caminhdes ou 6nibus; e por pessoas infectadas
sem sintomas ou sem suspeita de febre amarela. “Nao podemos
esquecer que apenas 20% das pessoas infectadas com o virus
manifestam claramente a doenca, enquanto 80% permanecem
assintomaticas ou com sintomas gerais, dor no corpo ou febre
baixa, que podem ser confundidos com os de outras doencas”,
argumentou. No final de maio de 2018, ele detalhava as cone-
x0es — definidas por sequéncias genéticas idénticas ou muito
similares — entre areas de circulacao do virus em Minas Gerais,
Espirito Santo, Rio de Janeiro e Sdo Paulo, que possivelmente,
para ele, teriam sido mediadas, de algum modo, pelas pessoas.'®’

Janeiro de 2018 foi o apice da febre amarela silvestre, com
40 casos autoctones e 21 mortes no estado de Sao Paulo desde
janeiro do ano anterior. De julho de 2016 a janeiro de 2017,
a SES-SP registrou 617 macacos mortos com diagndstico con-
firmado de febre amarela, dos quais 60% na regido de Campi-
nas.'® Com medo, milhares de paulistanos formaram longas
filas em frente aos postos de satde para se vacinarem. Em uma
entrevista ao Estado de S. Paulo em 9 de abril de 2016 — dia
seguinte a morte do homem de 38 anos em Bady Bassitt —, o
historiador Patrick Zylberman, professor da Université Sorbon-
ne—Paris Cité, da Franca, afirmou:

O medo, o terror acompanha a memoria surda das epidemias.

Nzo esquecamos que a peste negra talvez tenha ceifado em al-

guns anos 50 milhdes de vidas em uma Europa que, em meados
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do século 14, tinha 80 milhdes de habitantes. Esse gostinho de
cataclismo sobreviveu em nossa cultura até recentemente. Nos
poderiamos citar a devastacao pela colera, que a América do Sul
enfrentou mais uma vez em 1991, ou ainda a poliomielite, que
gerou panico, como em Nova York em 1916, com 27 mil casos
e 6 mil mortes. O historiador grego Tucidides foi o primeiro a
descrever a desintegracdo social causada por uma epidemia vio-
lenta: o esfacelamento das autoridades, a desorganizacao brutal
das estruturas sociais e mentais, o rebaixamento do Estado, uma
sociedade humana no limite de suas forcas. De uma precisao

fantastica, sua pintura nunca foi superada.

Zylberman observou que as reacoes tipicas as epidemias
abrangem “a fuga, os movimentos de panico, o aumento ver-
tiginoso do preconceito violento, as teorias conspiratorias, a
xenofobia e a demofobia”. “E razoavel ter medo?”, ele se per-
guntou, para em seguida responder:

O medo pode existir, na verdade, quando ele engendra a pru-

déncia, fruto da tomada de consciéncia da necessidade de se

preparar para lutar contra os riscos epidémicos. Ele nao é razo-
avel, por outro lado, se apenas aumenta nossa tendéncia espon-

tanea de considerar antes de mais nada os piores cenarios.'”

Em um artigo na Folha de S.Paulo em 31 de janeiro de
2018, Boulos e Regiane reconheciam:

E compreensivel que o temor do desconhecido leve as pessoas
a atitudes impensadas, por vezes irracionais. Esse fato ajuda a
explicar a corrida pela vacina contra a febre amarela nos pos-
tos de saude da cidade de Sao Paulo e da regido metropolitana
neste inicio de ano.

Pessoas para as quais a vacina é sabidamente contraindicada
se arriscaram por uma dose, e houve quem saisse do centro
urbano, onde o virus néo circula, para ir a Mairipora, principal
foco de transmissio silvestre da doenca, tentar ser imunizado.
Na busca por protecéo, muitos se expuseram ao risco de serem

infectados.'?

A gravidade da situacao impds mudancas nas estratégias
de prevencao a transmissao do virus da febre amarela.
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O FRACIONAMENTO DA VACINA

Em 2017, o Bio-Manguinhos, tnico produtor nacional da
vacina contra a febre amarela, tinha ampliado a producao men-
sal de 4 milhoes para 6 milhdes de doses e interrompido as
exportacdes para priorizar o mercado interno. Mesmo assim,
poderia faltar vacina para acompanhar a expansao da area de
circulacdo do virus. Desde novembro de 2016, o virus avancava
com rapidez inesperada em regioes antes consideradas livres da
doenca nos estados de Minas Gerais, Espirito Santo, Sao Paulo e
Rio de Janeiro. Em todo o pais, a febre amarela ja tinha atingido
907 pessoas e causado 314 mortes, de junho de 2016 a janeiro
de 2018. Diante dessa situacdo, discutida com representantes
dos orgaos de saude dos estados desde marco de 2017, o Minis-
tério da Saude aprovou o uso da vacina fracionada — equivalente
a 1/5 da dose completa — como a solucdo mais adequada para
enfrentar a epidemia de febre amarela silvestre.'!!

Era a primeira grande mudanca na estratégia brasileira
contra o virus que se alastrava: em vez de vacinar apenas os
moradores das areas de risco, como determinado pelos crité-
rios do ministério ou em Sdo Paulo pelos corredores ecolo-
gicos, ampliava-se a area de vacinacao para todo o territorio
dos estados em que a epidemia avancava. O plano era aplicar
a vacina fracionada em quase 22 milhdes de moradores de 77
municipios de Sao Paulo, Rio de Janeiro e Bahia do final de
janeiro até marco de 2018. Quem precisasse viajar para paises
que exigiam o certificado de vacinacdo contra a febre amarela
receberia a dose completa, aplicada também nos moradores de
areas proximas a matas.

A nova estratégia exigiu uma intensa argumentacao, com
0 propésito de assegurar que a vacina fracionada poderia ter a
mesma eficacia que a completa. “A vacina produzida por Bio-
-Manguinhos apresenta uma concentracao de imunogénico até
60 vezes superior ao que é considerado ideal”, afirmou Bou-
los.''* “Estamos absolutamente tranquilos sobre a eficacia do
fracionamento”, reforcou Akira Homma, consultor cientifico
sénior do Bio—Manguinhos. Com o fracionamento, um frasco
com cinco doses serviria para vacinar até 25 pessoas nas areas
em que o virus ainda nao havia chegado, mas poderia chegar



Em maio de 2018, uma equipe
de saide do municipio de Sao
Paulo instalou um posto mével de
vacinacao no corredor de acesso
da estagéo Clinicas do metro
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logo. Cada pessoa, em vez de 0,5 mililitro (ml) da dose pa-
drao, receberia 0,1 ml, por meio de seringas especiais. “Com
os 4 milhoes de doses que temos, conseguiremos atender todo
mundo”, Homma assegurou.'?

A mudanca apoiava-se em uma experiéncia anterior: em
2003, por causa dos estoques baixos de vacina, a OMS tinha
aprovado o fracionamento da vacina para deter a epidemia de
febre amarela de outro tipo — a urbana, transmitida pelo Aedes
sp. Em Angola e na Republica Democratica do Congo (RDC),
cerca de 30 milhdes de pessoas receberam a vacina fraciona-
da, também de 1/5 da dose completa. Embora ndao houvesse
outra saida para vacinar o maior ntimero possivel de pessoas,
deu certo. Em fevereiro de 2018, uma equipe do Centro de
Prevencao e Controle de Doencas (CDC), dos Estados Unidos,
apresentou os resultados de um teste com 716 pessoas que re-
ceberam a vacina 17-DD, produzida pelo Bio-Manguinhos, na
campanha realizada em 2016 em Kinshasa, a capital da RDC.
As andlises de amostras de sangue obtidas antes da vacinacao e
de 28 a 35 dias depois indicaram que 98% das pessoas que nao
possuiam anticorpos os produziram depois de vacinadas. Era
uma forte indicacao de que vacina fracionada poderia ativar a
producao de anticorpos contra o virus causador da doenca em
niveis similares aos da vacina padrao.'*

Quando o fracionamento foi adotado na Africa e no Brasil,
a capacidade de as doses fracionadas ativarem as defesas do or-
ganismo — a imunogenicidade — apoiava-se em resultados obti-
dos em trés testes com seres humanos. O primeiro, de 1988, foi
feito pelo Bio-Manguinhos com 300 militares com idade entre
18 e 47 anos. No segundo, de 2008, uma equipe da Universi-
dade de Leiden, na Holanda, verificou que 1/5 da dose normal
apresentava o mesmo efeito protetor que a dose padrdo em 175
pessoas com idade entre 25 e 27 anos. No terceiro teste, pu-
blicado em revistas cientificas em 2013 e 2014, um grupo da
Fundacdo Oswaldo Cruz (Fiocruz) do Rio de Janeiro avaliou a
eficacia da vacina em seis concentracoes distintas: 1/1 (inteira)
e fracoes de aproximadamente 1/3, 1/10, 1/60, 1/170 e 1/900
da dose padrio. Os participantes — 749 soldados com idade
média de 19,4 anos — foram divididos em seis grupos; cada
um recebeu uma dose diferente. Os resultados indicaram que
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Campanha de vacinagéo contra a
febre amarela em um centro de salde
da periferia de Kinshasa, capital da
Republica Democratica do Congo
(RDC). Em Angola e na RDC, cerca
de 30 milhdes de pessoas receberam
a vacina fracionada, de 1/5 da dose
completa. O fracionamento foi usado
depois no Brasil, também por causa
dos estoques baixos de vacina
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as concentracoes de até 1/10 da dose original preservavam os
efeitos protetores contra o virus induzido pela dose padrao.'*

Em um documento de 2016 sobre o fracionamento da
vacina, a OMS observou que os trés testes em seres humanos
apresentavam limitacdes, porque o numero de participantes e
a faixa de idade eram restritos, o que impedia conclusdes mais
abrangentes. Por essa razao, criancas com até 2 anos de idade,
gestantes e pessoas com mais de 60 anos, que nao tinham sido
representadas nesses estudos, continuariam recebendo a vacina
padrao. Reduzindo as incertezas, em 2016, com base em 12 es-
tudos clinicos realizados entre 1965 e 2011 com 4.868 pessoas,
pesquisadores do Imperial College de Londres concluiram que
a dose de 1/10 havia gerado uma resposta, medida pela produ-
cao de anticorpos neutralizantes do virus, equivalente a 97% da
dose padrao.''®

A duracdo do efeito protetor contra o virus era bastante
questionada nas entrevistas e debates sobre a vacina fraciona-
da. Médicos, pesquisadores e autoridades da Saude afirmavam
que a dose com 1/5 da concentracdo poderia manter a protecao
contra o virus por pelo menos oito anos. Essa informacao se
apoiava em um estudo da Fiocruz publicado somente em ju-
nho de 2018, indicando que 85% dos 318 militares que haviam
participado do teste feito em 2009 mantinham niveis altos de
anticorpos em 2017."'" A duracdo da dose padrao também es-
tava sendo reavaliada. Em 2017, seguindo uma recomendacao
da OMS, o Ministério da Saude anunciara que o Brasil passaria
a adotar a vacina contra a febre amarela em dose unica, dispen-
sando a necessidade de uma dose de reforco a cada 10 anos.

Em marco de 2018, apesar da mobilizacao, a campanha de
vacinacao com a dose fracionada foi prorrogada nos trés esta-
dos que aderiram a recomendacdo — Sao Paulo, Rio de Janeiro
e Bahia. O Rio de Janeiro, que registrara 112 casos e 51 mortes
por febre amarela desde o inicio do ano, tinha atingido apenas
metade das 500 mil pessoas almejadas. Sao Paulo apresentava
um resultado similar, com 54% da populacdo-alvo vacinada. A
vacinacao tinha sido ampliada para toda a capital — nao ape-
nas nas areas de risco — e ja havia atingido 67,5% da popula-
cao."® No entanto, na Baixada Santista — onde o virus deveria
chegar logo, de acordo com as previsoes das equipes de satde
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— permanecia com um dos menores indices de cobertura vaci-
nal, 41,9%. Até esse momento o estado de Sao Paulo registrara
326 casos e 116 mortes por febre amarela desde o ano anterior.
Mairipora era o primeiro, com 141 casos e 39 mortes, seguido
por Atibaia, com 52 casos e 14 mortes.'"”

Era dificil entender por que as pessoas — que um més antes
chegavam de madrugada e formavam longas filas diante dos
postos de satde — agora evitavam a vacina. Para os especia-
listas dos orgdos de satde, a menor procura poderia ser uma
consequéncia das noticias falsas, que atribuiam as mortes por
febre amarela a propria vacina, e a desinformacéo das equipes
de satde sobre o efeito protetor da dose fracionada e a per-
sisténcia da ideia equivocada de que a dose menor nao teria
o mesmo efeito que a completa.'* “Os proprios profissionais
da saude estavam dizendo que a dose fracionada era uma dose
fraca”, afirmou a coordenadora substituta do Programa Nacio-
nal de Imunizacdes do Ministério da Saude, Ana Goretti, a uma

jornalista.'*!

OS CAMINHOS DO VIRUS

A comparacao entre as linhagens genéticas permitiu a
identificacdo da origem e os caminhos possiveis dos virus que
chegaram a Sao Paulo nos tltimos anos. De acordo com as ana-
lises da equipe de virologia do IAL, uma linhagem que saiu de
Altamira, no Para, em 1998 e passou antes por Minas Gerais foi
a que causou o surto de 2000 em Sao Paulo. Outra, que emer-
giu em 1998 na Venezuela e em 2004 despontou no Amazonas
e em Mato Grosso, deve ter provocado o surto de 2006 e 2007
em Sao Paulo. O virus que em 2016 se manifestou em dois mo-
radores do estado de Sdo Paulo, causando a morte dos dois,!*
circulou em Breves, no Para, em 1997, e em Roraima em 2002.

Com um roteiro mais complexo, o virus do surto de 2017
deve ter saido da Amazonia em 2014, atravessado a regido
Centro-Oeste, por meio de corredores de florestas, e chegado
na mesma época, por rotas diferentes, aos estados de Minas
Gerais, Rio de Janeiro e Espirito Santo. “O virus segue rotas
naturais, provavelmente matas ou fragmentos de matas, que se
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repetem historicamente, desde a década de 1930, mas nao as
conhecemos”, Souza observou.

As analises genéticas e geograficas convergiram ao registrar
as duas entradas do virus em Sao Paulo. Na primeira, em 2016,
o virus veio de Minas Gerais, entrou em Sao José do Rio Preto e
Ribeirdo Preto; essa linhagem deve ter se extinguido, em conse-
queéncia da escassez de matas ou de hospedeiros, ou silenciado.
Na segunda entrada, em 2017, o virus veio pelo sul de Minas
Gerais e entrou em Sao Paulo pelo municipio mineiro de Pocos
de Caldas, chegou a Campinas, passou pela Grande Sao Paulo
e continuava circulando no litoral e no Vale do Ribeira, por ter
encontrado um ambiente favoravel, a Mata Atlantica, com alta
densidade de mosquitos e primatas, como a Amazonia.

No inicio de 2018, chegou ao litoral paulista. A primeira
morte registrada foi a de um homem de 34 anos que morava
em um bairro do municipio de Itanhaém. Em 26 de janeiro,
com dor de cabeca e nas costas, perda de apetite e vomitos, ele
procurou uma unidade de satide da cidade. Encaminhado a
unidade do Instituto de Infectologia Emilio Ribas no Guaruja,
também no litoral, morreu trés dias depois.'*’

“Andando por 14, descobri que os macacos das matas ti-
nham comecado a morrer hd pelo menos dois meses antes, e s6
comecaram a encontrar os animais mortos na semana seguinte
ao obito do morador”, contou Roberta Spinola. Ela foi a cam-
po, em busca do local provavel de infe¢cao, e o encontrou: um
bananal vizinho de uma mata com uma trilha para Marsillac e
Parelheiros, dois distritos no extremo da zona sul do municipio
de Sao Paulo, com areas protegidas de Mata Atlantica, na divisa
com os municipios litoraneos, onde o virus ja havia chegado e
era combatido por meio da vacinacédo, iniciada em dezembro
de 2017. A primeira morte por causa da febre amarela em Pa-
relheiros ocorreu em 29 de marco: foi a de um homem de 72
anos, que, por causa de um problema cardiaco, aguardava uma
consulta médica para ver se poderia tomar a vacina.'**

O virus prosseguia rumo ao litoral norte. Uma evidéncia
de sua expansio foi a morte, em 1° de abril, de um homem de
41 anos, morador de um bairro rural de Ubatuba, a 8 km de
Paraty, no Rio de Janeiro, onde um macaco morto, infectado
pelo virus da febre amarela, ja tinha sido encontrado. Seguindo
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Em meio a matas e plantagbes de
bananeiras, o municipio de Itanhaém
registrou a primeira morte de uma pessoa
por febre amarela no litoral paulista em
janeiro de 2018. O episédio motivou uma
investigagéo de campo da equipe do CVE

Mapas como este, indicando os
caminhos do virus, fundamentaram
o planejamento da vacinagéo no
litoral e interior paulista. As linhas
vermelhas correspondem as rotas
efetivas do virus até fevereiro

de 2018; as laranja séo as rotas
provéveis. As dreas em vermelho
s8o prioritérias de vacinagéo na
Baixada Santista no primeiro
semestre de 2018
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pelas matas de Guarulhos, o virus tinha chegado em marco a
Taubaté, a 100 km de Ubatuba.'®®

Nessa regiao, que integra a serra da Mantiqueira, além de
cuidar da vacinacao nas cidades, as equipes de saude tiveram
de buscar os moradores mais distantes. “lamos de carro e fa-
zfamos 70 km por dia para vacinar 50, 100 pessoas”, conta
a enfermeira Renata Ferreira de Oliveira, diretora do GVE de
Taubaté, que em setembro de 2017 coordenou a campanha de
vacinacdo em Sao Bento do Sapucai, Santo Antonio do Pinhal
e Campos do Jordao, depois de ter aparecido um caso em um
municipio proximo, Gongalves, em Minas Gerais, no final de
agosto. “Outras vezes tivemos de andar o dia inteiro para va-
cinar 10 pessoas, em lugares onde os carros tracionados nao
chegavam.” Como a equipe era pequena, ela propria ia para
0 campo e muitas vezes admirou-se que a médica sanitarista
Maria Cristina Andraus Garcia, de 64 anos, sem hesitar, acom-
panhava a equipe — de carro, a cavalo ou a pé — pelas estradas
de terra. “A febre amarela ainda é uma grande preocupacao,
porque estamos encontrando macacos positivos [com virus]”,
disse Renata no inicio de agosto de 2018. “Nao sabemos como
sera quando o tempo esquentar de novo.”

A febre amarela tinha emergido também no Vale do Ri-
beira, uma regiao ao sul do estado de Sao Paulo com 500 mil
habitantes, distribuidos em 22 municipios paulistas e nove
paranaenses, e uma vasta area de Mata Atlantica. Em 29 de
fevereiro, um homem de 50 anos, morador do municipio de
Miracatu, morreu por causa da infeccdo causada pelo virus, e
um macaco foi encontrado morto em 2 de marco em uma area
de mata de Pedro de Toledo proxima a Iguape.'*® A chegada
do virus ao Vale do Ribeira inquietava as equipes de satide por
se tratar de uma regiao distante da capital — quatro horas de
viagem — e poucos hospitais para atendimento dos casos mais
graves. Felizmente, os agentes comunitarios da saude traba-
lharam intensamente, visitando e vacinando as comunidades
indigenas e quilombolas, e evitaram um impacto maior. “Nao
podemos baixar a guarda. Os macacos continuam morrendo
no litoral por causa da febre amarela”, ressaltou Regiane em
julho de 2018.



142 O COMBATE A FEBRE AMARELA NO ESTADO DE SAO PAULO

O virus vai se aquietar? Dificilmente, acreditavam os es-
pecialistas, que o seguiam havia anos. As previsoes indicavam
que o virus poderia seguir na direcao sul do pais e chegar a
Curitiba e ao interior do Parana. No final de marco de 2018,
o governo do Parana anunciou que reforcaria a vacinacao dos
moradores de 19 municipios proximos a divisa com Sao Paulo
e no litoral, para bloquear a passagem do virus. Conseguiria
passar? Se prosseguisse, poderia chegar a Foz do Iguacu e, de

14, aos paises vizinhos.'*’

O RISCO DE EXPANSAO DA
FEBRE AMARELA SILVESTRE NAS CIDADES

As campanhas de vacinacio se tornaram urgentes, diante
dos sinais ou da perspectiva da chegada do virus, por causa de
uma preocupacao antiga e persistente: o risco de ampliacdo da
febre amarela silvestre nas cidades e a consequente volta da fe-
bre amarela urbana, transmitida pelo Aedes sp. e registrada pela
ultima vez no pais em 1942. Nao havia indicacdes de que os
mosquitos do género Haemagogus e Sabethes, os transmissores
ja identificados do virus causador dessa doenca, conseguissem
deixar as matas das periferias e sobreviver nas areas centrais
das cidades.

Mas — o que todos temiam — e se houvesse outros veto-
res do virus, como o proprio Aedes? Em 2010, uma analise
dos mosquitos envolvidos no surto de febre amarela em 2008
no Rio Grande do Sul indicou que o Haemagogus era o trans-
missor predominante e o Aedes serratus poderia ter um papel
potencial de vetor secundario do virus. Em 2017, uma equipe
da Fiocruz do Rio do Janeiro, do Instituto Pasteur da Franca
e do IEC observou em laboratério que o Aedes aegypty e o A.
albopictus de regides livres de febre amarela eram tao aptos
quanto os Haemagogus e o Sabethes a transmitir o virus da
febre amarela.'?®

“Em Mairipora, encontramos Aedes albopictus, mas so-
mente mosquitos do género Haemagogus estavam infecta-
dos”, relatou a bidloga Juliana Telles de Deus, pesquisadora
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da Sucen. Até agora a vacinacdo em massa e o controle das
populacdes de mosquitos, com a eliminacao de criadouros e
a nebulizacdo, conseguiram deter a febre amarela urbana, te-
mida porque historicamente causou mais mortes que a forma
silvestre (ver capitulo 1).
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Estes mosquitos, capturados pelas
equipes da Sucen no Parque da
Cantareira, foram congelados em
nitrogénio liquido e enviados para
identificacéo. As fémeas de Aedes,
Haemagogus, Sabethes e outros
géneros foram enviadas ao IAL para
detectar o virus da febre amarela
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s batalhas contra o virus — que nao haviam termina-
do — favoreceram uma aprendizagem intensa sobre uma enfer-
midade que dificilmente desaparecerd, mostraram a capacidade
de mobilizacao e integracao entre pessoas e instituicoes e des-
cortinaram as virtudes e os limites do ser humano.

Passada a tormenta, parecia necessario rever conceitos
adotados até entdo sobre as estratégias de prevencdo, detec-
cdo e tratamento da febre amarela. A experiéncia indicou que
nao se deveria esperar pelas mortes de macacos — o virus ja
estava circulando ha cerca de dois meses quando comecaram
a aparecer os animais mortos — ou de pessoas para comecar a
agir. Tornara-se claro que se deveria iniciar a vacinacao antes
da chegada do virus — primeiramente de quem mais precisava,
os moradores das areas de risco de transmissdo do virus, e de-
pois de todos os moradores, que poderiam ir para as areas de
circulacdo do virus.

Os médicos que atenderam a pessoas com febre amarela
em estado grave enfatizavam a necessidade de rever os critérios
de diagnéstico e a classificacao dos estagios da doenca, porque
haviam verificado que a infeccao parecia estender-se por mais
tempo que os relatos anteriores e o virus ou seus efeitos persis-
tir no organismo de quem havia sobrevivido a doenca.

Mesmo o conceito de viagem e deslocamento entre cidades
deveria ser repensado, insistiam os especialistas do CVE. Uma
viagem, que exige cuidados especiais como a vacina prévia, nao
€é mais uma preocupacio exclusiva antes de visitar florestas dis-
tantes, mas também, agora, para lugares proximos, como um
municipio repleto de matas de uma regiao metropolitana.
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A epidemia de febre amarela silvestre de 2017 foi a mais
intensa desde 1980. Em todo o pais, foram registrados 1.266
casos confirmados em seres humanos, com 415 mortes e letali-
dade de 32,8%, de 1° de julho de 2017 a 16 de maio de 2018.
A regido Sudeste concentrou quase todos os casos (1.265); o
unico caso fora dessa regido ocorreu no Distrito Federal, com
6bito. Minas Gerais registrou 520 casos confirmados, com 177
mortes; Sao Paulo, 516 e 163; Rio de Janeiro, 223 e 73; Espirito
Santo, 6 e 1. Pela primeira vez, a epidemia de 2017 afetou as
regides metropolitanas de Belo Horizonte, Rio de Janeio e Sao
Paulo, com um total de 220 municipios atingidos (de junho
de 2016 a julho de 2017, foram 145). O virus reapareceu em
regioes litoraneas, ocupadas por Mata Atlantica, onde a doenca
ndo tinha sido registrada durante décadas.'*’

Para deter o avanco da febre amarela silvestre, o Minis-
tério da Saude enviou 31 milhoes de doses de vacina contra
a febre amarela para Minas Gerais, Espirito Santo, Sao Pau-
lo, Bahia e Rio de Janeiro entre janeiro e novembro de 2017,
Sao Paulo, por ser o estado mais populoso, foi 0 que mais re-
cebeu (9,1 milhoes de doses), seguido por Minas Gerais (8,5
milhoes). Novamente, de janeiro a abril de 2018, o ministério
distribuiu 24 milhoes de doses da vacina para os estados do
Sudeste, das quais a maior parte, 13,4 milhoes, destinaram-se
para Sdo Paulo.”® Em marco de 2018, o ministério anunciou
que a vacinacao seria estendida para os estados do Sul (Parana,
Santa Catarina e Rio Grande do Sul) a partir de julho e para a
regido Nordeste a partir de 2019, esperando-se atingir 77 mi-
lhoes de pessoas nessas areas, nas quais a vacinacdo nao era
recomendada.’’!

As mortes de macacos sao outra forma de ver os efeitos do
virus da febre amarela. Em todo o pais, de 1° de julho de 2017
a 16 de maio de 2018, foram registrados 752 animais mortos
por causa dessa doenca (603 em Sao Paulo, 103 em Minas Ge-
rais, 39 no Rio de Janeiro, 4 em Tocantins, 2 no Espirito Santo
e 1 em Mato Grosso)."”* Em um periodo maior — julho de 2016
amarco de 2018 —, o estado de Sao Paulo registrou 864 mortes
de macacos por causa da febre amarela, inicialmente saguis e
macacos-prego e depois bugios.'** No municipio de Sao Paulo,



As equipes de campo da Sucen
procuram manter uma vigilancia
continua contra os transmissores

da febre amarela. Renato Vilas Boas
captura mosquitos com uma rede
no Parque da Cantareira. Ao lado,
um mosquito capturado
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149 animais foram encontrados mortos por causa da febre
amarela, de outubro de 2017 a marco de 2018.1%*

O numero efetivo de perdas pode ser maior. Biologos e
epidemiologistas estimavam que o numero de primatas silves-
tres mortos por causa da febre amarela registrados em areas
urbanas correspondia a apenas 10% do total exterminado pela
doenca. Os outros 90% morriam no interior das matas, dete-
rioravam-se e ndo eram encontrados. Calculou-se que cerca de
5 mil macacos deviam ter morrido no estado de Sao Paulo — e
1,3 mil no Espirito Santo — em 2017.'%

ANALISES MAIS PRECISAS

A epidemia de febre amarela de 2017 e 2018 no Brasil
certamente foi a mais bem documentada e investigada cientifi-
camente. O acompanhamento intensivo das mortes de macacos
revelou as rotas preferenciais, a velocidade de deslocamento do
virus e as provaveis areas de risco de transmissao — informacoes
valiosas para planejar as campanhas de vacinacéo antes da che-
gada do virus. A implantacdo da técnica de PCR em tempo real
permitiu a comparacdo de centenas de linhagens genéticas de
virus e, a partir dai, seus deslocamentos, introducdo ou rein-
troducdo em novas areas. “Podemos agora detectar a doenca
mais rapidamente e descrever melhor seu alcance”, comentou
Souza, do TAL.

Segundo ele, o virus circula de modo permanente na area
endémica, a Amazonia, por causa da abundancia de mosquitos
e primatas. Quando encontram primatas, mosquitos, ambiente
e clima favoraveis, algumas populacdes de virus saem da area
endémica e colonizam novas areas. As diferentes saidas reve-
lam virus com distintas linhagens genéticas, caracterizadas por
mudancas em um dos componentes, os nucleotideos, de seu
material genético, a molécula de RNA. Cada surto ou epide-
mia corresponde a uma introducdo ou reintroducio de virus
geneticamente diferentes entre eles, o que lhes confere maior
ou menor capacidade de adaptacdo aos hospedeiros, aos trans-
missores e a0 ambiente.
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“APENAS IDENTIFIQUEI A COMPETENCIA
E A CAPACIDADE DAS PESSOAS”

As equipes da SES-SP que procuraram os representantes
dos 6rgaos municipais de Satde para noticiar a chegada do vi-
I'us em seus espacos e preparar as campanhas de vacinacao e de
combate aos insetos transmissores também aprenderam muito.
Tornou-se claro que enfrentar uma epidemia implica: agir com
rapidez em varias frentes a0 mesmo tempo, desde as negocia-
coes até o apoio as equipes de campo; fazer a informacao, como
os resultados dos exames de laboratério e as descobertas de
campo, circular com rapidez entre as pessoas que precisardo
dela para tomar decisoes e agir; fazer e fortalecer aliancas, apro-
ximando e articulando equipes de 6rgaos federais, estaduais e
municipais, cada uma com suas responsabilidades; motivar as
liderancas locais, como prefeitos, secretarios e agentes de sau-
de, a participarem efetivamente e realizarem suas atribuicoes; e
apoiar a autonomia das equipes, a comunicacao transparente e
as inovacoes que ajudem na resolucao de problemas. “Nao in-
ventei nada”, comentou Davi Uip, a frente da equipe da SES-SP.
“Apenas identifiquei a competéncia e a capacidade das pessoas.
Confiei em uma equipe que conhecia.”

Os relatos indicaram que o trabalho de convencimento foi
eficaz e a adesao foi grande, diante de um problema de satde
publica, mas houve resisténcias. Nesse caso, a saida adotada foi
facilitar o contato de prefeitos ou secretarios de Saude munici-
pais para relatarem diretamente ao secretario estadual da Satde
que contestavam as medidas de prevencao e controle da febre
amarela em seus municipios. Os proprios médicos recomenda-
vam as pessoas para nao se vacinarem. Em uma das entrevistas
concedidas a jornalistas em janeiro de 2017, Uip nao hesitou
em chama-los de inconsequentes.

BATALHA INCESSANTE

Antes de 2017, a febre amarela silvestre era uma problema
continuo de saude publica — ou endémica — apenas na regido
Amazonica e no Centro-Oeste. Em fevereiro de 2018, Boulos
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reconheceu que provavelmente se tornaria endémica no estado
de Sao Paulo, concentrada em areas proximas a matas e com
menos casos que os registrados em 2017 e 2018."°A extensao
da epidemia de 2017 fez com que a febre amarela se tornasse
endémica ndo s6 no Sudeste, mas na maioria dos estados brasi-
leiros e nos paises vizinhos — ja havia chegado a parte da Argen-
tina, Bolivia, Paraguai, Peru, Colombia, Equador e Venezuela
—, apesar das campanhas de vacinacao. “Ninguém poderia ima-
ginar que a febre amarela se tornaria endémica nos estados do
Sudeste e Sul. Teoricamente, nao deveria, porque é uma doenca
tropical”, disse Boulos. “Mas essas regioes tém matas, macacos,
mosquitos e clima favoraveis [a dispersao do virus]. Ainda é
uma doenca predominantemente de verao, como dengue, mala-
ria e Zika, mas pode ocorrer também no inverno, como vimos.”

Em 1957, o médico Caio de Souza Manso, chefe do setor
de vacinacdo do Servico Nacional de Febre Amarela do Minis-
tério da Saude, indagava: “Pode-se, com a vacinacao em massa,
debelar um surto de febre amarela silvestre, depois de irrom-
pido? Acreditamos que nao, ou, pelo menos, ndo o temos con-
seguido”. Seus argumentos ainda valiam, seis décadas depois.
A vacinacao protege as pessoas, mas nao interrompe o ciclo de
transmissao do virus: os mosquitos infectados continuarao a
picar macacos que vivem nas matas e servem como hospedei-
ros temporarios do virus. Outros mosquitos, ao picar os pri-
matas, vao adquirir o virus e eventualmente transmiti-lo para
pessoas nao vacinadas que moram em areas de matas ou as visi-
tam."" A vigilancia epidemiologica e as acoes para deteccdo de
mosquitos silvestres infectados e transmissores do virus — tanto
pelos especialistas dos o6rgaos publicos de satude quanto pelos
moradores das cidades — tém de ser constantes.

GENEROSIDADE E DESESPERO

Milhares de pessoas — muitas a exaustdo, dia e noite — tra-
balharam no combate a febre amarela entre 2016 e 2018. Os
mais visiveis eram os dirigentes dos érgaos publicos de saude,
que tomavam as decisdes e concediam entrevistas a jornalis-
tas de televisao, radio e jornais. Menos visiveis, outras equipes
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planejavam as acoes, faziam as pesquisas de campo, trabalha-
vam em siléncio no laboratério para identificar o virus ou cui-
davam da producéo, do transporte, do armazenamento, da dis-
tribuicao e da aplicacdo de vacinas e do combate aos mosquitos.

Houve diplomatas e guerreiros. Os primeiros negociavam,
articulavam, motivavam equipes, preparavam o terreno para a
acdo. Os guerreiros agiam nas linhas de frente, sem hesitar em
fazer barulho. “Bom dia! Vamos acordar! Vamos tomar a vacina
da febre amarela”, gritava uma mulher com um microfone com
alto-falante, percorrendo o bairro de Pirituba, em Sao Paulo, em
fevereiro de 2018, a frente da equipe de vacinacdo de casa em
casa.'”® Em siléncio, outras equipes percorriam as matas e as ci-
dades em busca de macacos mortos e mosquitos para examinar.

Houve grandiosidade, como as equipes de saude da regiao
de Taubaté que caminhavam o dia inteiro para vacinar 10 pes-
soas em lugares de outra forma inacessiveis. Houve demons-
tracoes de mentes abertas para o incomum, como o gerente
de um shopping center de Guarulhos que permitiu a entrada
de agentes de satide para vacinar seus clientes.’” Ou o agente
de satde que conversou com um padre de Ubatuba e, juntos,
acertaram a vacinacao dos moradores logo depois da missa de
um domingo. Houve solidariedade, como a trupe de jipeiros
dos municipios da serra do Mar, que levou as equipes de saude
e vacinas até os moradores das areas mais remotas. E houve de-
monstracoes de devastacdo, como a de um médico que, diante
de uma equipe da SES-SP, comecou a chorar e reconheceu sua
impoténcia ao relatar: “Os pacientes estao derretendo”.

A epidemia de 2017, mais claramente que as anteriores,
evidenciou duas atitudes opostas em relacao ao virus causador
da febre amarela. A primeira é a prudéncia, que motiva as acdes
preventivas. A segunda é a prepoténcia, expressa pelas pessoas
que se recusaram a tomar a vacina por acharem que o virus era
indcuo e ndo as atingiria; varias situacoes indicaram que esse
pressuposto nao se sustentava.
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