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Objetivos da aula:

Descrever a estrutura epidemiológica da Febre amarela, Dengue, Zika

e Chikungunya.

Conhecer os ciclos de transmissão.

Discutir os fatores associados à ocorrência das doenças.

Discutir as medidas de controle e prevenção, seus limites e 

potencialidades.

Febre amarela e viagens. Vacinação de viajantes.



Febre amarela, dengue, chikungunya, Zika,
Nilo Ocidental (VNO), encefalite japonesa

Vírus Zika
Vírus Chikungunya



Febre amarela, dengue, Nilo Ocidental, febre Zika
Agentes etiológicos e Vetores

Zonas tropicais e 
subtropicais

Zonas 
temperadas

Vetores
Virus

Aedes 
aegypti

Aedes 
albopictus

Haemagogus
e Sabethes

Flavivirus, da família Flaviviridae

Febre amarela X (U) X (S)

Dengue 1 – 4 X X

Zika X

Alphavirus da família Togaviridae

Chikungunya X X



Febre amarela 
Ciclos de transmissão

 No ciclo 
silvestre:  
primatas não 
humanos 
(macacos) são 
os principais 
hospedeiros e 
amplificadores 
do vírus. 

 O homem 
participa como 
um hospedeiro 
acidental.

No ciclo urbano, o homem e o único 
hospedeiro com importância epidemiológica



Febre amarela - Histórico

Séculos XVII/XVIII :

Primeiras epidemias no Novo Mundo: Barbados (1647), Cuba e Península de 
Yucatán, México (1648), Nova Iorque (1668), Recife (1685), Bahia (1686), 
Filadélfia (1793).

Epidemia em Marselha, França (1730).

1801 – Revolução dos escravos no Haiti. Tropas de Napoleão dizimadas pela 
febre amarela. 

1878 – Epidemia em Swansea, Gales.

1878 – Epidemia no vale do Mississipi, EUA, com epicentro em Menphis, 
estado do Tenessee.

Até o início do século XX – 83 epidemias nas ilhas do Caribe.



Febre amarela - Histórico

1853 – o médico francês Louis Beauperthuy, trabalhando no Panamá, 
postula a transmissão por mosquitos.

 1881 – o médico e pesquisador cubano Carlos Finlay traz de volta a 
teoria da transmissão vetorial, e identifica a espécie Aedes aegypti
como o provável vetor.  

 Entre 1878 e 1896: demonstrada a transmissão vetorial de outras 
doenças, como a filariose linfática, a tripanossomíase africana e a 
malária.

1900 – 1901 – o médico norteamericano Walter Reed, trabalhando em 
Cuba, demonstra experimentalmente a transmissão vetorial. 



Febre amarela - Histórico

Início do século XX - Controle vetorial interrompe a transmissão da Febre 
amarela em Santos, Rio de Janeiro e no resto do país (Oswaldo Cruz e Emílio 
Ribas).

1927 – 1937 – desenvolvimento da vacina contra febre amarela, com vírus 
vivos atenuados. Max Theiller, prêmio Nobel de Medicina, em 1951.

1942 - Última epidemia com o ciclo de transmissão urbano no Brasil.

Controle vetorial e vacinação eliminaram a febre amarela urbana das 
Américas.  

1953  e 1973 – Campanha continental de erradicação do Aedes aegypti das 
Américas. Mosquito foi erradicado duas vezes no Brasil.

Manutenção do ciclo silvestre da febre amarela.

1976 – reintrodução do Aedes aegypti no país, a partir de Salvador, seguida 
de ampla disseminação.



 1996 – Preocupado com a disseminação do Aedes aegypti e a possibilidade

de reemergência da FA urbana o Conselho Diretor da OPAS recomenda a 

realização de campanha de vacinação para toda a população da região. 

 1999 – 2003 – intensa atividade epizoótica do vírus; reemergência da FA 

silvestre em regiões do país onde a doença não se registrava há mais de 60 

anos.

 2000 – emergência da doença viscerotrópica associada à vacina contra FA (FA 

vacinal). 

 2008/2009 – novo ciclo epidêmico, chegando a Argentina e ao Paraguai.

 2017/2018 – maior ciclo epidêmico das últimas cinco décadas.

Histórico do controle da febre amarela



Ocorre nas Américas e na África.

Américas - desde a década de 50 do século passado, ocorrência de surtos e 

casos humanos isolados, relacionados à transmissão silvestre. Apenas três 

países continentais da América Latina nunca registraram ocorrência de FA: 

Uruguai, Chile e El Salvador.

Na África, ocorrência de surtos relacionados à transmissão silvestre e 

epidemias urbanas, em especial na África Ocidental (Nigéria, Costa do 

Marfim, Guiné, Libéria). 

Importante epidemia de FA urbana em Angola, 2016.

Febre Amarela



Período de incubação: 3 a 6 dias.

Período de incubação extrínseco: 10 a 12 dias.

Período de transmissibilidade: de 24-48 horas antes do início dos sintomas, até 3 a 5 

dias após (duração aproximada da viremia humana).

Vigilância epidemiológica:

Doença de notificação compulsória no Brasil.

Faz parte da lista de doenças de destaque* no Regulamento Sanitário Internacional, 

cuja decisão quanto à notificação internacional deve ser submetida ao instrumento 

de decisão (algoritmo).

Febre Amarela

* Fazem parte dessa lista de destaque a febre amarela, a cólera, a peste pneumônica e as febres hemorrágicas virais 
(Ebola, Lassa e Marburg)



A vítima de febre amarela que foi diagnosticada 
com sinusite, infecção urinária e enxaqueca

Febre amarela:
Quadro clínico

 Período inicial: dura cerca de 3 dias, com febre, 
calafrios, cefaleia, lombalgia, mialgias generalizadas, 
prostração, náuseas e vômitos.

 Período de remissão: a febre cede e os sintomas 
diminuem, provocando a sensação de melhora do 
paciente. Dura de algumas horas, até no máximo, 2 
dias.

 Período toxêmico: reaparece a febre. A diarreia e os 
vômitos tem aspecto de borra de café. Insuficiência 
hepática e renal, caracterizadas por icterícia, oligúria, 
anúria, acompanhadas de manifestações 
hemorrágicas (gengivorragia, epistaxe, otorragia, 
hematêmese, melena, hematúria), prostração 
intensa, confusão mental, coma e óbito.

Felipe Souza, da BBC Brasil em São Paulo, 16 janeiro 2018



Fatores de risco para a febre amarela silvestre:

Exposição a ambientes de mata e/ou limítrofes entre zonas rurais e 

silvestres, por atividades de trabalho (extrativismo, agricultura, etc.) ou de 

lazer (pesca, caça, “ecoturismo”, etc.).

No Brasil, predomínio de casos em adultos jovens do sexo masculino.

Ocorrência sazonal, com pico nos meses quentes e chuvosos. 

Ciclos de intensificação da transmissão epizoótica a cada 7-8 anos.

Febre Amarela



Áreas endêmicas para Febre Amarela na África 
(http://wwwnc.cdc.gov/travel/pdf/yellowbook-2012-map-03-18.pdf)



Áreas endêmicas para febre 
amarela nas Américas

(http://wwwnc.cdc.gov/travel/pdf/yellowbook-2012-map3-19-
yellow-fever-vaccine-recommendations-americas-2010.pdf)



Série histórica do número de casos humanos confirmados de febre amarela silvestre, Brasil, 1980 – 2016



Fonte: SVS/MS

Estado de São Paulo e Rio Grande do Sul
Febre Amarela e Situação Epidemiológica 

2008/2009



Estado Nº de casos Nº de óbitos Letalidade

%

Rio Grande 

do Sul
20 09 45

São Paulo 28 11 39

TOTAL 48 20 41,6

Distribuição dos casos de FAS de acordo com o Estado 
de ocorrência. Brasil, outubro/2008-2009*.

* Dados atualizados até 26/05/2009      
Fonte: SVS/MS



Febre amarela

Brasil 2010 – 2013 

 Baixa atividade do vírus amarílico no país.

 2010: 1 caso notificado

 2011: 1 caso notificado

 2012: nenhum caso notificado.

 2013: 3 casos notificados.  

 2014: 1 caso notificado

 A partir de 2015, a reemergência do vírus no Centro-Oeste 

brasileiro. 



Vacinação contra Febre Amarela no Brasil 

Ampliação das áreas de risco de Febre Amarela, Brasil, 1997 a 2010.
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Estado Número de casos Número de óbitos Letalidade

Distrito Federal 1 1 100%

Espírito Santo 6 1 16,7%

Minas Gerais 532 181 34,0%

Rio de Janeiro 282 97 34,4%

São Paulo 555 203 36,5%

Total 1.376 483 35,1%

Febre amarela no Brasil, 2018, número de casos confirmados, 
óbitos e taxa de letalidade, por estado

Fonte: Ministério da Saúde, dados até 08/10/2018

Último caso humano em Petrópolis, RJ, em 06/06/2018.







Medidas de prevenção e controle

Ciclo silvestre:
Vigilância de epizootias.

Vacinação.

Ciclo urbano:
Vacinação.

Controle vetorial.
Novas alternativas de controle vetorial

 Mosquitos geneticamente modificados

 Wolbachia
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Febre Amarela/Prevenção e controle

• Centrado na vacinação
• Vacina contra a Febre Amarela:

Desenvolvida em 1937, por Max Theiler, prêmio Nobel de 
Medicina (1951).

Vacina de vírus vivos atenuados, derivados da cepa 17D.

Produtores: Sanofi-Pasteur, Fiocruz.

 Imunidade induzida pela vacina dura pelo menos 10 anos.

Vigilância entomológica.

Vigilância de epizootias em Primatas Não Humanos (PNH) desde 1999, 
visando anteceder casos em humanos. Investigação de reservatórios 
(Vigilância de evento sentinela)



Vacinação de viajantes

• Vacina contra Febre Amarela – recomendável para viagens para as
áreas de transmissão no Brasil.

• Recomendável também para viajantes com destinos internacionais
incluídos nas áreas de risco de transmissão de febre amarela, que
incluem grande parte da América do Sul e África.

• Alguns países têm exigido o certificado de vacinação de turistas
brasileiros.



Vacinação de viajantes

• Exigência do Certificado Internacional de Vacinação contra Febre
Amarela:

• Até 2007 – era exigido pela ANVISA a todos os viajantes procedentes
dos países de risco para febre amarela. Esta exigência era
respaldada pelo Regulamento Sanitário Internacional (RSI) vigente.

• Junho de 2007 – entra em vigor o novo RSI, que introduz o conceito
de “doenças com risco de disseminação internacional”.



Vacinação de viajantes

• 2008 – Ministério da Saúde altera a norma de exigência do Certificado de
Vacinação Internacional contra Febre Amarela, que passa a ser exigido apenas
dos viajantes que procedam de áreas com risco de disseminação internacional da
febre amarela. Nota Técnica no 06/07/DEVEP/SVS/MS, disponível no endereço:
www.anvisa.gov.br/paf/viajantes/certificado_internacional_vacinação.htm

• Cabe à ANVISA divulgar periodicamente a lista dos países classificados como
“áreas de risco de disseminação internacional de febre amarela”.

http://www.anvisa.gov.br/paf/viajantes/certificado_internacional_vacinação.htm


Lista de países que exigem o certificado de 
vacinação contra febre amarela – OMS

http://www.who.int/ith/ith-yellow-fever-annex1.pdf?ua=1

• Angola

• Burundi

• Camarões

• Chade

• Congo

• Costa do Marfim

• Guiana Francesa

• Gabão

• Gana

• Guiné Bissau

• Mali

• Niger

• República Centro Africana

• República Democrática do Congo

• Serra Leoa

• Sudão do Sul

• Togo

• Uganda



Certificado Internacional de Vacinação



http://portal.anvisa.gov.br/certificado-internacional-de-vacinacao-ou-profilaxia



Dengue, Chikungunya e Zika

Todas transmitidas pelo mesmo vetor, o 
Aedes aegypti.
Transmissão predominantemente urbana. 



Bhatt et al. Nature 2013, 496:504-07  >2.5 bilhões de pessoas vivem em áreas endêmicas.
 50-100 milhões de casos ao ano.
 Transmissão ocorrendo em mais de 100 países
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Dengue: Série histórica, número de casos prováveis e hospitalizações, Brasil, 1986 – 2018  



Chikungunya

Distribuição geográfica desde a década de 1950

Chikungunya – incidência acumulada nos países 
das Américas, 2013 a 2017 
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Chikungunya - casos prováveis, Brasil, 2014 - 2017 Duas introduções 
independentes no Brasil, em 
2014:
• Fronteira do Amapá com a 

Guiana Francesa (cepa 
asiática)

• Feira de Santana, BA (cepa 
ECSA)

Observação de aumento da 
ocorrência de casos graves e 
óbitos, especialmente em 
pacientes com comorbidades.

Chikungunya



Zika – Distribuição temporal e espacial



Zika



Zika – Síndrome congênita



Dengue, Chikungunya & Zika – prevenção e controle

• Dengue:

Centrado no Controle vetorial:

 Vigilância entomológica.

 Eliminação de criadouros. Remoção mecânica dos criadouros.

 Controle químico. Controle biológico.

 Visitas bimestrais a todos os imóveis.

 Medidas de proteção individual: roupa, repelentes. Telas em portas e

janelas.

Atenção ao paciente – redução da letalidade.



• Limitações das Medidas de Controle Vetorial:

Problemas da infraestrutura urbana: abastecimento de água intermitente,

habitações precárias, problemas de drenagem de águas pluviais, coleta de

resíduos sólidos e sua destinação final.

Dificuldades na indução de mudanças comportamentais.

Descontinuidade das políticas públicas de controle vetorial:

descentralização aos municípios, precariedade da estrutura, carência de RH.

• Limitações operacionais do programa de controle:

Descontinuidade administrativa. Limitação da competência técnica dos

municípios. Carência de RH capacitados.

Dengue, Chikungunya & Zika – prevenção e controle



Vacinas contra dengue
• 2 produtos candidatos em fase 3 de avaliação clínica: NIH/Butantan e 

Takeda.
• 1 produto no mercado: Dengvaxia, da Sanofi-Pasteur:

 Vacina de vírus atenuados quiméricos construída com base no vírus vacinal contra a

febre amarela 17 D, no qual foram inseridos genes para as proteínas da pré-

membrana (prM) e do envelope (E) dos quatro vírus da dengue.

 3 doses subcutâneas, com intervalo de 6 meses entre elas. Indicada para > 9 anos.

 Eficácia: 65,6% para todos os sorotipos. DENV 1: 58,4%. DENV 2: 47,1%. DENV 3:

73,6%. DENV 4: 85,2%. Soropositivos: 79,2%. Soronegativos: 52,5%.

 Indicada para pessoas entre 9 e 45 anos, que já teve dengue uma vez.



Novas alternativas de controle vetorial

Mosquitos geneticamente modificados.
Dispersão no ambiente de machos geneticamente estéreis.



Novas alternativas de controle vetorial

Wolbachia



Dengue, Zika, Chikungunya e Viagens

• Transmissão presente em quase todos os países da faixa equatorial e 
tropical do planeta.

• Limites norte e sul das área de transmissão em expansão, em paralelo 
ao aquecimento global. 

• Ainda não existem vacinas contra chikungunya e Zika. 

• A única vacina contra dengue licenciada para uso, com restrições 
quanto à sua indicação.

• Recomendação de medidas de proteção individual durante as viagens 
para áreas com risco de transmissão. 



Febre amarela, dengue, chikungunya, Zika
& Viagens

Prof. Expedito Luna
eluna@usp.br


