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ASPECTOS ETIOEPIDEMIOLOGICOS DA FEBRE MACULOSA BRASILEIRA:
REVISAO SISTEMATICA
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RESUMO

A Febre Maculosa Brasileira (FMB) ¢ uma zoonose, febril aguda, de gravidade variavel, que
geralmente se desenvolve em cardter endémico, com distribuicido mundial, causada por
bactérias da familia Rickettsiaceae, denominadas Rickettsia rickettsii, Rickettsia sp. cepa
Mata Atlantica e Rickettsia parkeri. O presente estudo foi delineado com o objetivo de
realizar uma revisdo sistematica da literatura acerca dos aspectos epidemiologicos da febre
maculosa brasileira, entre estudos empiricos publicados em periddicos entre os anos de 2010 e
2021, indexados nas bases de dados das plataformas de busca LILACS, PubMed, Google
Scholar e SciELO. Foram encontrados um total de 42 artigos cientificos catalogados no
periodo de 2010 até abril de 2021. Dos trabalhos obtidos, 17 encontram-se na PubMed, 4 na
LILACS,11 no SciELO e 10 no Google Scholar. Seguindo os critérios de exclusdo, 30
resumos publicados antes do ano de 2010 nao foram considerados. Foram também excluidos
6 dissertacdes, 2 teses e 2 capitulos de livro. Entre os 42 artigos analisados, 24 foram
publicados em inglés, 18 em portugués e nenhum foi publicado em espanhol. Sendo assim, a
partir desse estudo sera possivel adotar e atualizar as medidas preventivas contra a FMB, tais
como: divulgacao de informagdes, orientar os profissionais do sistema de satde, educacdo em
satde para populacdo de risco, guiar as ag¢des de vigilancia em saide e orientacdo de novas
diretrizes das politicas publicas, relacionadas a um importante problema de satde tUnica,
considerando-se os aspectos ambientais, de saide humana e da presenca dos animais, como as
capivaras entre outros, e ainda dos vetores, como os carrapatos.

Palavras-chaves: Rickettsiaceae, etioepidemiologia, vetores, zoonoses.

ETIOEPIDEMIOLOGICAL ASPECTS OF BRAZILIAN SPOTTED FEVER:
SYSTEMATIC REVIEW

ABSTRACT

Brazilian Spotted Fever (BSF) is a zoonosis, acute febrile, of variable severity, which usually
develops in an endemic character, with worldwide distribution, caused by bacteria of the
Rickettsiaceae family, called Rickettsia rickettsii, Rickettsia sp. strains Mata Atldntica and
Rickettsia parkeri. The present study was designed with the objective of carrying out a
systematic review of the literature on the epidemiological aspects of Brazilian spotted fever,
among empirical studies published in journals between the years 2010 and 2021, indexed in
the databases of the search platforms LILACS, PubMed, Google Scholar and SciELO. A total
of 42 scientific articles cataloged from 2010 to April 2021 were found. Of the works obtained,
17 are in PubMed, 4 in LILACS, 11 in SciELO and 10 in Google Scholar. Following the
exclusion criteria, 30 abstracts published before the year 2010 were not considered. 6
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dissertations, 2 theses and 2 book chapters were also excluded. Among the 42 articles
analyzed, 24 were published in English, 18 in Portuguese and none were published in Spanish.
Therefore, from this study it will be possible to adopt and update preventive measures against
FMB, such as: dissemination of information, guide health system professionals, health
education for the population at risk, guide health surveillance actions and guidance of new
public policy guidelines, related to an important single health problem, considering the
environmental aspects, human health and the presence of animals, such as capybaras, among
others, and also vectors, such as ticks.

Keywords: Rickettsiaceae, etioepidemiology, vectors, zoonoses.

ASPECTOS ETIOEPIDEMIOLOGICOS DE FIEBRE MANCHADA BRASILENA:
REVISION SISTEMATICA

RESUMEN

La Fiebre Maculosa Brasilefia (BSF) es una zoonosis, febril aguda, de severidad variable, que
suele desarrollarse con caracter endémico, con distribucion mundial, causada por bacterias de
la familia Rickettsiaceae, denominadas Rickettsia rickettsii, Rickettsia sp. cepas Mata
Atlantica y Rickettsia parkeri. El presente estudio fue disefiado con el objetivo de realizar una
revision sistematica de la literatura sobre los aspectos epidemioldgicos de la fiebre maculosa
brasilefia, entre estudios empiricos publicados en revistas entre los afos 2010 y 2021,
indexadas en las bases de datos de las plataformas de busqueda LILACS, PubMed, Google
Scholar y SciELO. Se encontraron un total de 42 articulos cientificos catalogados desde 2010
hasta abril de 2021. De los trabajos obtenidos, 17 se encuentran en PubMed, 4 en LILACS, 11
en SciELO y 10 en Google Scholar. Siguiendo los criterios de exclusion, no se consideraron
30 resimenes publicados antes del afio 2010. También se excluyeron 6 disertaciones, 2 tesis y
2 capitulos de libros. Entre los 42 articulos analizados, 24 fueron publicados en inglés, 18 en
portugués y ninguno en espanol. Por lo tanto, a partir de este estudio sera posible adoptar y
actualizar medidas preventivas frente a la FMB, tales como: difusion de informacion, orientar
a los profesionales del sistema de salud, educacion en salud para la poblacion en riesgo,
orientar acciones de vigilancia en salud y orientaciéon de nuevos lineamientos de politica
publica, relacionado con un importante problema unico de salud, considerando los aspectos
ambientales, la salud humana y la presencia de animales, como capibaras, entre otros, y
también vectores, como las garrapatas.

Palabras clave: Rickettsiaceae, etioepidemiologia, vectores, zoonosis.
INTRODUCAO

A Febre Maculosa Brasileira (FMB) ¢ uma zoonose, febril aguda, de gravidade varidvel,
que geralmente se desenvolve em carater endémico, com distribuicdo mundial, causada por
bactérias da familia Rickettsiaceae, denominadas Rickettsia rickettsii, Rickettsia sp. cepa
Mata Atlantica e Rickettsia parkeri (1, 2, 3).

Sendo considerada a principal enfermidade transmitida por carrapatos no Brasil,
especialmente da familia Ixodidae, género Amblyomma spp., que exercem o papel de vetores
e reservatorios da doenga, pelo fato de permitirem a transmissao vertical da bactéria pelas vias
transovariana, transestadial e interestadial (4, 5, 6).
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A FMB foi descrita como uma doenga de transmissdo em areas rurais ¢ silvestres, no
entanto areas periurbanas e urbanas vém apresentando casos, principalmente relacionados
com o aumento da densidade de humanos residindo em pequenos fragmentos de florestas (7).

Apresenta maior concentragdo de casos nas regides Sudeste e Sul, onde de maneira
geral ocorre de forma esporadica. Acomete a populagdo economicamente ativa (20-49 anos),
principalmente homens, que relataram a exposicdo a carrapatos, animais domésticos e
silvestres, ou frequentaram ambiente de mata, rio ou cachoeira. Salienta-se que 10% dos
registros da doenca sdo em criangas menores de 9 anos de idade (8,9).

Quanto a sazonalidade, verifica-se que o periodo de maior incidéncia ¢ em outubro,
periodo no qual se observa maior densidade de ninfas de carrapatos, podendo variar de regiao
para regido. A enfermidade tem sido registrada em Sao Paulo, Minas Gerais, Rio de Janeiro,
Espirito Santo, Bahia, Santa Catarina, Parana, Rio Grande do Sul, Distrito Federal, Goias,
Ceara e Mato Grosso do Sul. A Rickettsia rickettsii ¢ o principal agente etioldgico e produz
casos mais graves, embora existam outras espécies de riquétsias associadas a doenca (8,10).

Acomete todos os animais vertebrados, incluindo os humanos, sendo considerada um
grave problema de saude publica, reemergindo e emergindo nas ultimas décadas, com
elevados indices de morbidade e mortalidade, devido ao seu potencial zoonoético. De
gravidade varidvel, pode cursar assintomdtica ou com formas graves. Manifesta-se com
aparecimento abrupto de febre, exantema maculopapular, cefaleia, mialgia, hiperemia
conjuntival, vomitos, diarreia, sinais neuroldgicos e dor abdominal, com elevada taxa de
letalidade humana. O ser humano desempenha papel de hospedeiro acidental na cadeia
epidemiologica da doenca (6, 11).

Mamiferos e aves silvestres também sdo acometidos, apresentando manifestagoes
clinicas e gravidade varidveis. Animais como as capivaras, gambas, coelhos, equinos, caes,
gatos e outros animais domésticos e silvestres sdo relacionados como importantes
reservatorios, hospedeiros intermediarios ¢ amplificadores da FMB. E imprescindivel
salientar o papel das capivaras, gambdas e equinos na cadeia epidemiologica da enfermidade,
pois além de transportarem os vetores para os domicilios, desempenham papel significativo
na consagracao da viruléncia do agente (12, 13).

HISTORIA DA DOENCA

Os primeiros relatos da FMB foram registrados nos Estados Unidos, no Estado de Idaho,
no inicio do século XX, recebendo o nome de “Febre Maculosa das Montanhas Rochosas”. A
origem do nome da doenca, deu-se a sua grande incidéncia nos estados americanos cortados
pela cadeia das Montanhas Rochosas. Mais tarde, Howard Taylor Ricketts foi o primeiro a
isolar R. rickettsii, elucidando importantes aspectos epidemioldgicos da enfermidade, que
incluiram a participagdo de carrapatos em sua transmissdo ¢ a dependéncia de hospedeiros
silvestres para o ciclo de transmissao (14).

O primeiro relato da doenga no Brasil foi em 1900, no Instituto Bacterioldgico de Sao
Paulo, pelo Dr. Adolfo Lutz, sendo posteriormente descritos casos da infeccdo em humanos
em Sdo Paulo, e logo depois, descrita em Minas Gerais ¢ no Rio de Janeiro na época,
denominada de “tifo exantematico”. A doenga reemergiu e se tornou importante problema de
saude publica no Brasil a partir da década de 1980. Desde entdo, observou-se aumento no
numero de casos, expansao das areas de transmissao, principalmente em areas urbanas com
elevadas taxas de letalidade (15, 16).

ETIOLOGIA: MICROBIOLOGIA E TAXONOMIA
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As riquétsias sdo bactérias da ordem Rickettsiales, familia Rickettsiaceae, género
Rickettsia, subgrupo a-Proteobacteria. Caracterizam-se por serem Gram negativas,
intracelulares obrigatorias, com predisposicdo ao parasitismo de células endoteliais. Sdo
encontradas com frequéncia no citosol da célula hospedeira, com sistemas de transporte ativo
para utilizar o trifosfato de adenosina, aminoacidos e agucares fosforilados da célula
hospedeira. Possuem genomas pequenos (1,1-1,5 Mb), que evoluiram por meio de uma
reducdo incrivel do genoma a medida que encontraram seu nicho intracelular (17).

Apresentam forma de cocobacilos pleomorficos, cocos de 0,3 mm de didmetro e bacilos
de 0,3 mm por 10-20 mm. Possuem citocromo e suas reagdes metabolicas sdao aerobias,
iméveis, produtoras de CO» e desenvolvem-se bem em pH 7.0 (2,5,15).

Multiplicam-se por fusdo binaria simples, possuindo RNA e DNA, sistema de sintese e
produgdo enzimatica. A parede celular tem aparéncia ultra-estrutural, contendo
polissacarideos. Sdo extremamente sensiveis frente as condicdes ambientais, sendo
praticamente inviaveis fora da célula do hospedeiro (2, 18).

Pelos avancos da biologia molecular, apresentou-se definitivamente o papel da R.
rickettsii como principal agente na etiologia da FMB. Além da semelhanga com outras
bactérias Gram negativas quanto a composicao da parede celular, possuem duas proteinas de
superficie que conferem atividades antigénicas e imunogénicas que as caracterizam e
possibilitam a sorotipagem: a Omp A, presente somente no Grupos das Febres Maculosas e a
Omp B, mais abundante na superficie, e ocorre em todas as espécies de riquétsias (2,17,19).

Apesar de se corarem por métodos usuais, sdo de dificil visualizagdao, sendo o método
de Gimenez o mais indicado. Nao se multiplicam em meios artificiais, havendo necessidade
de cultivos celulares como em linhagem Vero, MRC5 e 1929, e também em ovos
embrionados e animais de laboratorio, como Cavia porcellus (2, 19).

As espécies do género Rickettsia sdo divididas em quatro grupos ou clados: um Grupo
Ancestral Basal, o Grupo das Febres Maculosas (GFM), Grupo Tifo e o Grupo Transicional.
Todos, exceto o grupo ancestral, contém patdgenos capazes de causar doencas em humanos.
O grupo GFM e o grupo tifo sdo os clados rickettsiais classicos, enquanto o grupo transicional
consiste em membros com caracteristicas entre o grupo GFM e o grupo tifo. Atualmente, o
GFM ¢ composto por um grande numero de espécies, das quais pelo menos 15 causam
enfermidades em humanos (2, 5, 17).

O grupo do tifo ¢ composto por R. prowazekii ¢ R. typhi, associadas com piolhos ¢
pulgas, respectivamente. O grupo de transi¢do ¢ composto por R. akari, R. australis e R. felis.
O GFM, inclui mais de 20 espécies, principalmente associadas aos carrapatos (por exemplo, R.
rickettsii e R. parkeri) e pelo menos uma espécie associada com pulgas, R. felis, e o grupo
ancestral basal, em que estdo incluidas R. bellii, R. monteiroi e R. canadenses. No entanto, no
Brasil, as principais espécies relacionadas a doenga em humanos e animais sao R. rickettsii e
R. parkeri (5,15,19, 20, 21).

EPIDEMIOLOGIA

De 2003 a 2018, foram registrados mais de 2.000 casos de FMB, com maior frequéncia
na regido Sudeste com 1.554 casos registrados de 2003 a 2018, seguida da regido Sul com 529
casos registrados no mesmo periodo. Na regido Norte, apenas Rondonia apresentou casos
entre 2015 a 2018, totalizando seis casos. Na regido Nordeste, o estado do Ceard apresentou
12 casos entre 2010 e 2018, e Alagoas apresentou um (01) caso em 2015. Na regido Centro-
Oeste, Goids e Mato Grosso do Sul apresentaram 11 e sete (07) casos respectivamente, no
periodo entre 2010 e 2018. A letalidade da doenca ¢ em média de 40%, podendo chegar a
80% nos casos graves, no periodo de 2003 a 2018 (22).
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MORTALIDADE

No Brasil, as taxas de mortalidade giram em torno de 40%, em funcao das dificuldades
em se realizar o diagnostico e estabelecer a terapia apropriada, relacionadas ao pouco
conhecimento sobre a doenca e a sintomatologia pouco especifica. Entre os anos de 2000 e
2019, foram registrados 2147 casos confirmados da enfermidade, com total de 683 ¢bitos em
todo territdrio nacional. A Regido Sudeste registrou, nesse periodo o maior nimero de 6bitos,
com total de 675 6bitos. A regido sul registrou no mesmo periodo seis (06) 6bitos. Os dados
referentes aos o0bitos no periodo de 2003 a 2018 sdo apresentados abaixo na Figura 1 (22).
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Figura 1. N° de 6bitos e letalidade por FMB, Brasil, 2003 a 2018*
Fonte: Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagdo, 2019
(SINAN/MS).

RESERVATORIOS

Os reservatorios da FMB sdo carrapatos do género Amblyomma, tais como A. sculptum,
A. ovale. e 0 A. aureolatum. Entretanto, potencialmente qualquer espécie de carrapato pode
ser reservatorio do agente, como o Rhipicephalus sanguineus e Haemaphysalis
leporispalustris, mais comum em caes e coelhos, respectivamente. Por apresentarem baixa
especificidade por hospedeiros, os carrapatos alimentam-se de equideos, bovinos, caprinos,
gambas, suinos, aves silvestres e passeriformes, caes, gatos, capivaras, anfibios e répteis e
também em seres humanos sendo todos os vertebrados suscetiveis a infec¢do, e possiveis
hospedeiros amplificadores da doenga. A manutengao das rickettsias no meio ambiente esta
diretamente relacionada a transmissdo ciclica entre ectoparasitos vetores ¢ seus hospedeiros
amplificadores (9,23,24).

Durante os ultimos 40 anos, o Brasil passou por extensas modificagdes antrdpicas em
seu ecossistema devido a rapida expansdo das lavouras agricolas, principalmente cana-de-
acucar, com o desmatamento e¢ a formacgdo de corpos d'agua artificiais. Essas modificagdes
tém favorecido a reproducdao das capivaras, principalmente pela maior disponibilidade de
alimentos pela agricultura, e por causa da extingdo local de predadores naturais, como por
exemplo, a onga pintada (Panthera onca) em ambientes modificadas pelo homem, levando a
uma extensao ¢ densidade de suas populagdes (23,25).
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As capivaras e os cavalos assumem grande importancia na cadeia epidemiologica da
enfermidade, pois sdo os principais reservatérios e amplificadores dos carrapatos
transmissores da FMB. Os animais mantidos em pastos sujos, com vegetacdo alta, ou em
matas ciliares, encontram um ambiente bastante propicio para a infestagdo pelo A. sculptum,
tornando-se um grave problema de satilde ambiental e publica (11, 18, 26,27,28,29).

Os canideos sdo suscetiveis e sentinelas na cadeia de transmissdo da doencga, pois
possuem acesso a fragmentos de matas, caracterizando é4reas de interface doméstico —
silvestre, consequentemente promovendo a veiculagdo do carrapato infectado da mata as
residéncias, infectando assim humanos. Entretanto, a doenca canina é raramente relatada
(7). Em estudo realizado por Campos et al. (30), objetivou-se avaliar a infec¢do natural
por Rickettsia spp. do GFM em cdes e carrapatos com domicilios proximos a fragmentos de
matas. Amostras de 115 cdes e 135 ixodideos foram avaliadas pela Reagdo em Cadeia da
Polimerase (PCR) tendo como alvo o gene gltA de Rickettsia spp. e o gene ompA das
espécies do GFM. Um cado (0,87%) foi positivo para R. rickettsii, apresentando
sintomatologia da doenca e alteragdes laboratoriais inespecificas, reforcando a importancia
dos cdes como suscetiveis e hospedeiros amplificadores da doenga (30).

Segundo Savani e colaboradores (31), em novembro de 2013, um menino de 12 anos
morreu apds 8 dias com manifestacdes clinicas de doenca febril aguda, sugestiva de
FMB. Morava préximo a remanescentes de Mata Atlantica na regido metropolitana de Sao
Paulo. O caso foi epidemiologicamente associado a carrapatos A. aureolatum e caes
domésticos. Como o paciente ndo tinha historia recente de viagens para fora de sua
vizinhanga, acredita-se que ele adquiriu a infec¢do em sua vizinhanga, tendo-se constatado R.
rickettsii circulando entre carrapatos e caes.

Em estudo realizado pela Universidade de Sao Paulo (USP), em Piracicaba, area
endémica para a FMB, teve-se o proposito de determinar a prevaléncia e as caracteristicas
associadas com exposi¢do a Rickettsia rickettsii, Rickettsia parkeri e Rickettsia felis em gatos
ferais e de abrigo. Dos 51 gatos analisados, 65,7% do abrigo e 31,2% de vida livre foram
positivos para pelo menos uma Rickettsia spp. Carrapatos estiveram presentes em 18,8%
gatos de vida livre, representados por Amblyomma spp., ninfas de Amblyomma sculptum e
adultos de Rhipicephalus sanguineus sensu lato, sendo inegavel a participagdo dos felideos no
desenvolvimento da FMB (6).

VETORES

Carrapatos do género Amblyomma sdo os principais vetores da R. rickettsii causadora da
febre maculosa brasileira. O A. sculptum (Figura 1) possui ampla distribui¢do por todo
territorio nacional e ¢ popularmente conhecido como “carrapato estrela”, “carrapato do
cavalo” ou “rodoleiro”, suas ninfas por “vermelhinhos” e as larvas por “carrapatinhos” ou
“micuins” (9,32).

Sdo responsaveis pela manutencdo da R. rickettsii na natureza, em funcdo da
transmissdo transovariana e transestadial, cuja caracteristica permite ao carrapato permanecer
infectado durante toda a sua vida e também por muitas geragdes ap6s uma infec¢do primaria.
O desenvolvimento do A. sculptum se da ao longo de 1 ano, com trés estagios parasitarios. As
ninfas hexapodes ocorrem entre os meses de marco e julho e sobrevivem até 6 meses sem
alimento. As ninfas octopodes ocorrem entre os meses de julho e novembro, e os adultos, de
novembro a margo, podendo sobreviver até 1 e 2 anos, respectivamente, sem alimentagdo (33).

A. aureolatum (Figura 2) é encontrado nas regides de Sao Paulo, Rio de Janeiro, Minas
Gerais ¢ no Sul do Brasil. E conhecido como “carrapato amarelo do cdo”, localizado
preferencialmente na Floresta Pluvial Atlantica sendo o responsavel pela transmissdo da
doenga na regido (15,16, 37).
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O crescimento desordenado da area urbana na periferia juntou areas periurbanas com as
matas remanescentes, expondo a populacao desses locais ao risco de contato com os vetores.
Nas fases imaturas, e 4. aureolatum possui como hospedeiros algumas espécies de aves
passeriformes, como sabia (Turdus spp.) e ha também relatos em algumas espécies de
roedores silvestres, como o gamba e a capivara. Na fase adulta, parasita carnivoros, como o
cachorro do mato e o cao doméstico (34,35).

Figura 2. Carrapato adulto macho da espécie 4. sculptum.
Fonte: Fonte: MORAES-FILHO, J. (15).

Nessa espécie, somente o estagio adulto pode parasitar o homem. Assim, a presenga de
caes e gatos com acesso a areas de mata pode ser um fator de risco para a ocorréncia de FMB
em humanos, porque podem carrear carrapatos de seu ambiente natural para as residéncias
(15,16).

Figura 3. Carrapato adulto macho da espécie 4. aureolatum.
Fonte: MORAES-FILHO, J. (15).

Durante o ciclo de vida do 4. ovale (Figura 3), o artrépode apresenta parasitismo por
pequenos roedores silvestres nas fases imaturas e alta preferéncia por carnivoros na fase
adulta. E vetor de uma riquétsia pertencente ao GFM, denominada por Rickettsia parkeri cepa
Mata Atlantica, menos virulenta que a R. rickettsii. At¢ 0 momento, ndo ha registros de obito
pela R. parkeri. O ser humano ¢ parasitado geralmente pela forma adulta do carrapato, e esse
contato acontece normalmente de duas formas: cdes domésticos que circulam em areas de
mata, levando o carrapato para as residéncias dos municipios litordneos do estado, as pessoas
que frequentam areas de mata durante caminhadas em trilhas na floresta (15,16).

Observa-se que a transmissdo de R. rickettsii ndo ocorre diretamente entre humanos,
mas pela picada do carrapato durante o repasto sanguineo, apdés um periodo minimo de 10
minutos de parasitismo (36).

A infec¢do no ser humano pelas Rickettsia sp. também pode ocorrer no momento da
retirada incorreta de carrapatos parasitados com as maos sem prote¢do, ou o esmagamento do
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artropode com as unhas, penetrando a riquétsia, ou mucosas integras, na pele lesada. Ha
também relatos de transmissdo da bactéria em acidentes ocupacionais (15,16).

Figura 4. Carrapato adulto macho da espécie 4. ovale.
Fonte: Fonte: MORAES-FILHO, J. (15).

Entre os carrapatos, a infeccdo pelas riquétsias ocorre pelas vias transovariana,
transestadial, pela copula e repasto sanguineo em um animal que esteja em periodo de
riquetsemia. Para muitas espécies de riquétsia (ex. R. africae, R. rhipicephalus), o mecanismo
de sobrevivéncia na populagdo de carrapatos ¢ tio eficiente que possivelmente garante, por si
s0, a manuten¢ao de riquétsias na natureza. Para outras espécies, tal como R. rickettsii, esse
mecanismo ¢ menos eficiente, pois a infeccdo por essa espécie no carrapato pode diminuir a
capacidade reprodutiva de fémeas adultas, podendo ser inclusive letal para o ixodideo (15,36).

Rhipicephalus sanguineus, conhecido como “carrapato marrom do c20” é possivelmente
o carrapato com maior distribuicdo mundial, habitando ambientes urbanos e rurais onde
vivem cdes e humanos. Alimenta-se principalmente em caes e, ocasionalmente, em outros
hospedeiros. Sua participagdo na transmissdao da FMB ainda ndo ¢ bem elucidada, embora
esse carrapato seja um importante vetor e reservatorio de R. conorii responsavel pela Febre
Maculosa do Mediterraneo na Europa, Africa e Asia (10,37).

No Brasil, parasitismo humano por R. sanguineus ja foi relatado na literatura, porém
ainda ¢ considerado um evento raro, particularmente considerando a proximidade desses
carrapatos com o homem. Infec¢do natural do vetor por R. rickettsii no Brasil tem sido
observada em areas endémicas, ¢ mesmo que a transmissdo para humanos ainda nao tenha
sido confirmada, ha uma perspectiva favoravel em areas urbanas onde ¢é frequentemente
encontrado em cades de estimagdo ou de vida livre. Além disso, esses caes podem
frequentemente se mover entre areas urbanas e rurais, sendo parasitados por carrapatos de
ambos os ambientes (37).

Figura 5. Carrapato adulto macho da espécie Rhipicepﬁzlus sanguineus.
Fonte: https://naturdata.com/especie/Rhipicephalus-sanguineus/13627/0/ (42).
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Sendo assim todos os animais vertebrados sdo potencialmente hospedeiros naturais dos
vetores da R. rickettsii, assumindo um papel fundamental na amplificagdo da infec¢do da
bactéria na populagdo dos transmissores da doenca. Diante dessa situagao, desde o inicio do
século XX, tenta-se esclarecer a participacdo e o papel dos animais silvestres naturalmente
infectados por R. rickettsii, a fim de compreender melhor a ecologia e epidemiologia da febre
maculosa (36).

Ao contrario dos hospedeiros que raramente manifestam rickettsemia, os carrapatos,
uma vez infectados, assim permanecem pelo resto de sua vida, constituindo, desta forma, um
reservatorio natural de Rickettsia spp., principalmente pela sua capacidade de transmitir a
infecgdo verticalmente (9).

Outros artropodes podem ser vetores das riquetsioses, como as pulgas e piolhos. Assim
que os primeiros casos de FMB foram diagnosticados em Sao Paulo nos anos 30, os acaros
hemato6fagos, como os trombiculideos, foram sugeridos como possiveis vetores. O Grupo do
Tifo (GT) compreende as espécies Rickettsia prowazekii € Rickettsia typhi, associadas com
piolhos e pulgas, respectivamente. O grupo da febre maculosa, que inclui mais de 15 espécies
validas, principalmente associadas aos carrapatos (por exemplo, R. rickettsii € R. parkeri) e
pelo menos uma espécie associada com pulgas, R. felis (24).

TRANSMISSAO

A pele ¢ a porta de entrada para transmissao da Rickettsia spp., que ocorre pela picada
do carrapato infectado na fase ninfal durante o repasto sanguineo, entretanto também
ocorrendo transmissdo durante outras fases do seu ciclo de vida. Para que o carrapato
transmita a doencga, ¢ necessario a adesdo a pele, por um periodo de 4 a 6 horas. Ao picar, e
apds o repasto sanguineo, o artrépode transmite a bactéria por meio de suas glandulas
salivares (17).

E importante ressaltar que as picadas das larvas e das ninfas, por serem menos dolorosas,
sdo as que tém a maior probabilidade de transmitir o micro-organismo, pois ndo percebe-se a
picada e permite-se que ocorra a transmissdo. A picada do adulto, por ser dolorida,
prontamente ¢ percebida, e pode-se retirar o carrapato a tempo de ndo transmitir a doenga.
Outra forma de contagio se da pelo esmagamento do carrapato quando ¢ retirado, liberando
seu contetdo gastrico (9, 33) O periodo de incubagdo ¢ de 2 a 14 dias com média de 7 dias e
por meio das vias linfatica e hematogénica, ocorre disseminagdo das riquétsias por todo
organismo, com invasao de células endoteliais de pequenos e médios vasos de todo organismo,
onde se multiplicam e disseminam-se (7, 18).

Nos carrapatos, a perpetuacao das riquétsias € possibilitada por meio da transmissao
vertical (transovariana), da transmissao estadio-estadio (transestadial) ou da transmissado pela
copula, além da possibilidade de repasto sanguineo simultanea de carrapatos infectados com
ndo infectados em animais com riquetsemia. Os carrapatos permanecem infectados durante
toda a vida, em geral de 18 a 36 meses (7, 9).
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ESQUEMA DE TRANSMISSAO FMB

Carrapato Infectado pica o hospedeiro 7.}, Hospedeiro infectado com a riquétsia infecta Carrapatos infectados transmitem a
" amplificador e transmite a Rickettsia spp. | outros carrapatos . doenca para seres humanos

“fﬁ—»b -

Fonte: Servigo de Diagndstico de Zoonoses (SDZ FMVZ-UNESP) 2021.

e animais domésticos

durante o repasto sanguineo

PATOGENIA

A partir da picada do carrapato infectado, a riquétsia se dissemina pelo organismo via
vasos linfaticos e pequenos vasos sanguineos, atingindo pele, cérebro, pulmdes, coracio,
figado, baco, pancreas e trato gastrointestinal. Em todos os tecidos atingidos, a riquétsia
invade o endotélio vascular, onde se replica para atingir células da musculatura lisa. As
riquétsias ligam-se a receptores que contém colesterol, fixando-se as células do endotélio por
meio de proteinas especificas ompA e ompB, interagindo com o receptor celular, a proteina
quinase Ku70 (18, 33).

Inicialmente, ocorre penetracdo nas células do hospedeiro por fagocitose induzida.
Posteriormente, com o rompimento do fagossoma, o micro-organismo alcanga o citoplasma,
onde se multiplica por fissdo bindria com tempo de replicagdo de aproximadamente 10
minutos. Com a penetracdo nas células endoteliais, ocorre uma resposta inflamatoria de fase
aguda, mediada pela producdo de citocinas como TNF-alfa e IFN-gama, resultando em
aumento de permeabilidade vascular, hipovolemia e consequente hipoalbuminemia.
Paralelamente, ocorre hiponatremia, em consequéncia da secrecdo de hormonio antidiurético
em resposta a hipovolemia. Em todos os sitios de infec¢do, ha um consumo excessivo de
plaquetas, o que leva a trombocitopenia em cerca de 40% dos pacientes infectados (18, 33).

Em seguida, com a formacdo de uma extensa lesdo endotelial, instala-se um estado pro-
coagulante, com ativagdo da cascata da coagulacdo, liberagdo de trombina, aumento de
agregacdo plaquetaria e aumento de fatores antifibrinoliticos. O quadro agrava-se com a
trombose de pequenos vasos do coragdo, rins, pulmdes e cérebro. Ocorre ainda, em virtude do
bloqueio de pequenos vasos, necrose tecidual e isquemia cerebral, principalmente do
mesencéfalo e regido dos nucleos. O provavel mecanismo para a injuria celular endotelial
causada pela riquétsia parece ser a deplecao de ATP, o que levaria a uma diminui¢ao de
funcionamento da bomba de s6dio na membrana celular (17, 18).

Além do mais, as células endoteliais sdo ativadas apds a infec¢do, com concomitante
produgdo de citocinas que estimulam a resposta de fase aguda, com ativagdo de fagocitos e
células NK. Linfocitos CD8 e células NK sdo encontradas no infiltrado perivascular,
possivelmente para controlar a infec¢ao, uma vez que ambas tém importante papel na resposta
imune contra micro-organismos intracelulares (17, 18, 33).

A resposta inflamatéria e imunoldgica mediada pelo aumento de citocinas Thl e Th2
parece ser importante no processo de conten¢ao da doenga, com o periodo de incubagdo
variando de 2 a 14 dias, com média de 7 dias até o aparecimento dos sinais clinicos
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geralmente inespecificos ou caracteristicos de doenca febril aguda, estando diretamente
relacionado ao tamanho do indculo no momento da infecgao (17).

MANIFESTACOES CLINICAS

A doenca caracteriza-se por manifestacdes clinicas inespecificas, dificultando a
realizacdo de um diagnoéstico precoce, sobretudo em sua fase inicial. Por ser uma doenga
multissistémica, a enfermidade pode apresentar um curso clinico variavel, desde quadros
classicos a formas atipicas sem exantema. O inicio geralmente ¢ abrupto e os sintomas sdo
inicialmente inespecificos e incluem: febre, cefaleia, mialgia intensa, mal-estar generalizado,
nauseas e vOomitos. Em geral, entre o 2° e o 5° dias da doenca, surge o exantema
maculopapular, de evolu¢do centripeta e predominio nos membros inferiores, podendo
acometer regido palmar e plantar, em 50 a 80% dos pacientes com essa manifestagdo. Embora
seja o sinal clinico mais importante, o exantema pode estar ausente, o que pode dificultar e/ou
retardar o diagnostico e tratamento, determinando uma maior letalidade. Nos casos graves, o
exantema vai se transformando em petequial e, posteriormente, em hemorragico, constituido
principalmente por equimoses ou sufusdes (9,31).

No paciente ndo tratado, as equimoses tendem a confluéncia podendo evoluir para
necrose, principalmente em extremidades. Nos casos graves, ¢ comum a presen¢a de: edema
de membros inferiores, hepatoesplenomegalia, diarreia e dor abdominal, manifestacdes renais
com azotemia pré-renal, caracterizada por oliguria e insuficiéncia renal aguda, manifestagdes
gastrointestinais como nausea, vomito, dor abdominal e diarreia, manifestagdes pulmonares
como tosse, edema pulmonar, infiltrado alveolar, com pneumonia intersticial e derrame
pleural, manifestagdes neuroldgicas graves como déficit neurologico, meningite e/ou
meningoencefalite, com liquor claro; manifestagdes hemorragicas como petéquias,
sangramento muco-cutaneo, digestivo e pulmonar. Se ndo tratado, o paciente pode evoluir
para um estagio de torpor e de confusdo mental, com frequentes alteragdes psicomotoras,
chegando ao coma profundo. Ictericia e convulsdes podem ocorrer em fase mais avancada da
doenga. A letalidade dessa forma da doenca, quando ndo tratada, pode chegar a 80% (9,31).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Em decorréncia da inespecificidade das manifestacdes clinicas da FMB, o diagnostico
precoce ¢ muito dificil, principalmente durante os primeiros dias de doenga, sendo confundido
com outras doengas febris agudas, como leptospirose, dengue, hepatite viral, salmonelose,
encefalite, malaria. Com o surgimento do exantema, os diagnodsticos diferenciais sdo:
meningococcemia, sepse por estafilococos e por gram-negativos, viroses exantematicas,
outras rickettsioses do grupo do tifo, ehrlichioses, borrelioses, febre purpurica brasileira,
farmacodermia, doengas reumatologicas, como lupus, entre outras. Embora o exantema seja
um importante e fundamental achado clinico, sua presenca ndo deve ser considerada a Unica
condicdo para fortalecer a suspeita diagnostica (38).

DIAGNOSTICO

O diagnostico pode ser realizado pelo método soroldgico indireto, como a reagdo de
imunofluorescéncia indireta (RIFI), que consiste na pesquisa de anticorpos espécie-
especificos presentes na amostra de sangue suspeita, ocorrendo uma reagdo antigeno-
anticorpo, gerando um sinal de fluorescéncia nas amostras reagentes. Recomenda-se a
realizacdo de nova sorologia, pareada entre 15 a 21 dias, sendo a primeira coleta na fase
aguda da doenga, periodo de inicio das manifestagdes clinicas, de 7 a 10 dias apds suspeita da
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doenga. Para considerar uma amostra reagente, ¢ necessario que ocorra a soroconversao,
sendo o ideal a quadruplicagdo do titulo, entre a primeira e segunda amostra de sangue, para
que se tenha um resultado mais confiavel, uma vez que se associa a produ¢ao de anticorpos
com a sintomatologia compativel com a FMB (9,38).

O diagnostico também ¢ realizado por meio da pesquisa direta das riquétsias, por
imunohistoquimica, realizada em amostras de tecidos obtidas em bidpsia de lesdes de pele de
pacientes infectados, em especial os graves, ou em material de necropsia, como fragmentos de
pulmdo, figado, bago, coracdo, musculos e cérebro. A imunohistoquimica em lesdes
vasculiticas de pele € considerada como o método mais sensivel para a confirmagao de febre
maculosa na face inicial da doenca (9).

As técnicas de biologia molecular, como por exemplo, a reacdo em cadeia de
polimerase (PCR) também ¢ utilizada para o diagnostico da FMB, sendo realizada em
amostras de sangue, tecido de bidpsia ou de necrdpsia. Apesar de ser um método rapido, ndo
possui um padrdo especifico, e a sensibilidade e a especificidade diagnéstica podem variar
entre os testes. As técnicas de biologia molecular possibilitam melhor e mais adequada
caracterizagdo dos dois grupos de riquétsias: GFM, no qual estdo incluidas R. rickettsii, R.
parkeri, R. africae, complexo R. conorii, entre outros; e o GT, constituido por R. prowazekii e
R. typhi (9).

Segundo o Ministério da Saude (9), a cultura com isolamento da riquétsia ¢ o método
diagnostico ideal. O isolamento do agente etiologico € feito a partir do sangue (coagulo) ou de
fragmentos de tecidos, de pele e pulmdo obtidos por bidpsia, ou de 6rgdos, como pulmao,
baco, figado obtidos por necrdpsia, além do carrapato retirado do paciente. O vetor coletado
devera ser acondicionado em frasco polietileno ¢ encaminhado ao laboratdrio de referéncia
para identificacdo do ixodideo.

TRATAMENTO

Posteriormente ao surgimento das manifestagdes clinicas, o tratamento deve ser iniciado
imediatamente, sendo um fator determinante na diminuigdo da letalidade. A doxiciclina ¢ o
antimicrobiano de escolha para os pacientes com suspeita de FMB. Na realizacdo do
tratamento inicial com antimicrobianos, ocorre queda do quadro febril ap6s 24 a 72 horas do
inicio do tratamento. A administragao de antimicrobianos podera ser interrompida apos dois
ou trés dias do desaparecimento da febre, e o tratamento iniciado apods o 4° dia do inicio dos
sintomas pode ndo ter a eficdcia esperada, ocasionando consequéncias graves, com pior
prognostico (9,38).

Em casos de infestagdo de carrapatos em humanos, sem apresentacdo das manifestagcoes
clinicas, ndo é recomendado o tratamento antibidtico profilatico, independente da area de
transmissao ou do risco para a doenga, devendo-se orientar que o paciente observe o
aparecimento de sintomas, como febre e quadros de cefaleia, dentro de um periodo de até 14
dias apés a retirada do artropode. Caso os sintomas estejam presentes, deve-se procurar o
médico e informar sobre a exposi¢ao ao vetor da doencga, sendo tal relato imprescindivel para
o diagnostico precoce e melhor progndstico do paciente com suspeita de FMB (9,38).

PROFILAXIA E CONTROLE

As principais atividades preventivas da FMB, consistem em agdes educativas,
informando a populacdo sobre caracteristicas clinicas, unidades de saude e servigos para
atendimento, areas de risco, ciclo do vetor ¢ orientacdes técnicas, buscando-se evitar o contato
com 0s potenciais vetores, como por exemplo, na promog¢ao de capacitacdes de profissionais
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da saude envolvidos no diagnoéstico, tratamento e vigilancia, formulagdo e implementagao de
leis voltadas para o controle de animais em area urbana e orientacdo técnica de veterindrios,
profissionais do turismo e da agropecudria em geral sobre controle e/ou contato com vetores
em areas ndo urbanas e urbanas. E indispensavel alertar a populagio sobre o contato com
animais silvestres, como as capivaras e gambads, e também animais domésticos de areas rurais,
com acesso a matas ciliares (9,37).

Importante esclarecer sobre os fatores ambientais de risco, como: agdes de controle
vetorial, sazonalidade da doenca, alteracdes no ambiente silvestre, principalmente pela
destruicao da mata ciliar e invasdo da mesma pelas populagdes humanas. Influéncia climatica,
determinando a dinamica das populacdes de carrapatos, e a presenga de familias de capivaras
em areas periurbanas e parques urbanos, também deve ser explanada. Realizagdo de
atividades de educagdo em saude (9, 15), divulgando a populacdo os riscos de contaminagao e
de como evitar a transmissao.

O sucesso dos programas de controle e profilaxia da doenga assenta-se no emprego de
boas estratégias educativas, com o emprego de agdes bem planejadas e integrativas, adaptadas
para diferentes tipos de publico, como os profissionais da satde, gestores e a populagdo em
geral. Essas agdes permitirdo a implementagdo dos programas de promocdo da saude, com
destaque para a capacitagcdo de individuos para a tomada de a¢des no caso de uma possivel
ocorréncia da doenga. As estratégias educativas diferem-se de acordo com a situagdo
epidemioldgica evidenciada em cada localidade. Os dados epidemiologicos da ocorréncia da
doenca deverdo nortear o planejamento das estratégias de intervencdo de acordo com a
relevancia do problema em cada area e para o respectivo publico envolvido (15,37).

OBJETIVO

O presente estudo foi delineado com o objetivo de realizar uma revisdo sistematica da
literatura acerca dos aspectos epidemiologicos da febre maculosa brasileira, entre estudos
empiricos publicados em periddicos entre os anos de 2010 e 2021, indexados nas bases de
dados das plataformas de busca LILACS, PubMed, Google Scholar e SciELO.

Como objetivo especifico buscou-se identificar os principais indicadores bibliométricos
das producdes, pela analise de conteudo e identificagdo das principais caracteristicas dos
estudos, com objetivo final de apresentar informagdes atualizadas, assim auxiliando nas novas
diretrizes estratégicas para a vigilancia em satde, e na construcdo, elaboracdo e execugdo das
politicas de saude, incentivando as discussdes e o melhor entendimento da doenga.

METODOLOGIA

Foram selecionadas quatro plataformas de busca de bases de dados para a pesquisa
bibliografica, sendo elas LILACS, PubMed, Google Scholar e SciELO. A justificativa da
escolha se deu pela relagdo do tema com o contetido indexado. Para melhor defini¢cdo dos
termos de busca nas bases selecionadas, foram utilizadas palavras-chave indexadas pelas
proprias bases por meio de procedimentos de controle de vocabuldrio. Cada um dos termos
indexados foram pesquisados individualmente, o que aumenta a possibilidade de palavras
chaves semelhantes serem incluidas na pesquisa ndo restringindo a busca ao termo como um
topico principal, mas também a topicos subordinados adjacentes ao conceito.

Para a pesquisa no PubMed, foram empregados os termos indexados no Medical
Subject Heading Terms (Mesh Terms —MeSH) desenvolvido pela U.S. National Library of
Medicine que ¢ utilizado como método de controle de vocabulario tanto para resumos
presentes na base Medline quanto para os presentes unicamente na PubMed. Os descritores
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utilizados foram: febre maculosa brasileira, epidemiologia da FMB, Rickettsia rickettsii,
Amblyomma sculptum (antigo A. cajennense).

Para a pesquisa na base LILACS (Literatura Latino Americana e do Caribe em Ciéncias
da Saude) foram utilizados os termos indexados na base de “Descritores em Ciéncias da
Saude” (DeCs) adaptado pela BIREME (Centro Latino-Americano e do Caribe de Informacao
em Ciéncias da Saude) a partir do vocabulario do MeSH. Dessa maneira os descritores
utilizados foram correlatos dos descritores do MeSH: febre maculosa brasileira,
epidemiologia da FMB, Rickettsia rickettsii, Amblyomma sculptum.

Google Scholar ¢ uma plataforma virtual de pesquisa livremente acessivel que organiza
e lista textos completos ou metadados da literatura académica em uma extensa variedade de
formatos de publicagdo. Inclui a maior parte de revistas e livros online revisados por pares,
artigos de conferéncia, pré-impressoes, teses e dissertagdes, resumos, relatdrios técnicos e
outras literaturas académicas, entre elas, pareceres de tribunais e patentes. Nao possui
controle de vocabulario, exigindo que a busca seja feita utilizando os termos ja empregados
por meio de uma busca simples em todos os seus indices. Foram utilizados artigos publicados
que apresentaram os descritores.

A base de dados brasileira, SciELO (Scientific Eletronic Library Online — Brasil) ndo
possui controle de vocabulario, exigindo que a busca seja feita utilizando os termos ja
empregados por meio de uma busca simples em todos os seus indices. Foram utilizados
artigos publicados que exibiram os descritores.

A principio, definiu-se como critério de inclusdo que os artigos a serem analisados
deveriam tratar-se de estudos empiricos publicados em periddicos cientificos, ¢ base de dados
epidemiologicos do Sistema de Informagdo de Agravos de Notificacio (SINAN) do
Ministério da Satde, por conseguinte, teses, dissertacdes e capitulos de livros nao
participaram deste estudo. Apds a leitura dos resumos, os que ndo relacionavam de alguma
forma febre maculosa brasileira também foram excluidos.

Inicialmente, fez-se uma analise descritiva utilizando os indicadores bibliométricos
presentes nos campos de indexacdo fornecidos pelas bases, com a discrimina¢do dos seguintes
itens: ano de publicagdo, periddico e idioma de publicagdo. Em seguida, procederam-se as
analises qualitativas do conteudo de cada artigo com a finalidade identificar os principais
temas abordados na introdugdo, objetivo, metodologia, epidemiologia e principais resultados.
Para a identificagdo dos temas presentes nos estudos foi utilizada a técnica da analise de
contetido tematica por meio da abordagem qualitativa, de acordo com a metodologia descrita
por Silveira (39).

Primeiramente, na fase de pré-analise, foi feita uma leitura flutuante no material
escolhido sem a criacdo de hipoteses. Apos a primeira etapa, o material foi codificado nos
seguintes topicos: (a) pesquisas realizadas no Brasil; (b) objetivo e aspectos epidemioldgicos;
(¢) principais resultados dos estudos. Apds a codificacdo dos materiais, foram identificados os
temas presentes em cada topico, sendo criadas posteriormente as categorias. Por fim, os temas
encontrados foram analisados por uma abordagem qualitativa. O fluxograma de inclusdo e
exclusdo dos artigos ¢ apresentado abaixo.
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r s Besumos encontrados: 4.094
Pesquisa nas bases: Palhiak 1614
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-Google Scholar: 1940

Anilise dos resumos Riramin 1
: -Scielo: 6
duplicados Tl
l -Google Scholar:3
Exclusio de teses, EEELT:: EZ: 10
dissertagdes e capitulos de | _Google Scholard
livros
Lettura dos artigos e Selegdo Final- 42
exclusdo do material ndo
relacionado

Analise do conteudo

Fluxograma de procedimentos realizados para sele¢do do material constituinte da
analise bibliométrica e analise de conteudo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram encontrados um total de 42 artigos cientificos catalogados no periodo de 2010
até abril de 2021. Dos trabalhos obtidos, 17 encontram-se na PubMed, 4 na LILACS,11
SciELO e 10 no Google Scholar. Seguindo os critérios de exclusdo, 30 resumos publicados
antes do ano de 2010 foram excluidos. Foram também excluidos 6 dissertagdes, 2 teses ¢ 2
capitulos de livro. Entre os 42 artigos analisados, 24 foram publicados em inglés, 18 em
portugués e nenhum foi publicado em espanhol.

A revisdo da literatura aponta que o tema FMB possui uma heterogeneidade de temas,
com uma diversidade de pesquisas publicadas sobre a doenca, diante da sua grande
importincia para saude publica ao longo das Ultimas décadas. Os artigos analisados, por
serem publicados em renomadas revistas, ttm uma maior chance de incluir apenas
informacgdes relativas a resultados significativos que apoiam a hipdtese principal dos estudos,
restringindo os trabalhos que apresentam vieses de resultados acerca da FMB.

Atendo-se a estratégia utilizada para a coleta dos dados ¢ possivel identificar que a
definicdo dos termos de pesquisa utilizando técnicas de vocabulério controlado, apesar de
fornecer uma maior sistematizagdo e agilidade ao processo de revisdo, pode restringir muito o
universo pesquisado deixandode abarcar artigos que ndo abordaram o tema como um de seus
topicos principais, mas de maneira secundaria, utilizando conceitos relacionados que
poderiam contribuir para uma melhor compreensao do tema. Apesar das limitagdes inerentes
as escolhas metodologicas adotadas nesta revisdo, a sistematizagdo do processo permite que
este estudo seja replicado no futuro contando com outras delimitagdes temporais que
permitam comparagdes com os resultados aqui apresentados.

As riquetsioses s3o causadas por bactérias pertencentes ao GFM do género
Rickettsia. Estao entre as doengas transmitidas por vetores mais estudadas no Brasil, no
entanto, nos ultimos 25 anos, o escopo e a importancia dos patdgenos rickettsiais
reconhecidos associados a carrapatos aumentaram significativamente, tornando este complexo
de doengas um paradigma ideal para a compreensdo de infecgdes emergentes e reemergentes
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no pais. Diversas espécies de riquétsias transmitidas por carrapatos que foram consideradas
ndo patogé€nicas por décadas estdo agora associadas a infec¢des humanas e animais, e
novas espécies de patogenicidade indeterminada continuam a ser associadas a carrapatos e
outros artropodes em todo Brasil. Esse fato refor¢a que a doenca seja decorrente de mais de
uma espécie de Rickettsia e transmitidas por uma ampla diversidade de vetores ndo
identificados, com diferengas nas apresentacdes clinicas, viruléncia e letalidade. Sao
necessarios esforcos por parte da assisténcia médica e médica veterindria, vigilancia em satde
e os laboratérios para que haja maior percentual de isolamento das espécies supostamente
relacionadas a doenca nas diferentes regides do Brasil (17).

O presente estudo, aponta que a distribui¢do das areas de risco dos vetores nao ¢ bem
elucidada no pais, dada a complexidade do ciclo de transmissdo. No Brasil, os principais
vetores e reservatorios sao os carrapatos do género Amblyomma spp. Contudo, acredita-se que
qualquer espécie de carrapato pode ser reservatorio de riquétsias. Outros artropodes também
sdo potencialmente vetores, como por exemplo, pulgas, piolhos e dacaros, reforcando a
complexidade do ciclo de transmissdo da doenga. Os principais hospedeiros amplificadores
citados na literatura sdo, as capivaras, equideos, roedores e marsupiais, que desempenham
importante participacao no ciclo de transmissao da FMB e como amplificadores de riquétsias,
assim como transportadores de carrapatos potencialmente infectados (1, 2, 40).

As capivaras (Hydrochaeris hydrochaeris) sao mamiferos roedores abundantes em areas
endémicas da FMB, sendo apontadas como principal hospedeiro e amplificador da doenca.
Consideradas os maiores roedores do mundo, de habito semiaquético e gregario, que
dependem da 4gua para sua reproducdo, regulacdo térmica e prote¢do contra predadores,
encontram-se amplamente distribuidas em habitats naturais e antrépicos. Por conta do
declinio de potenciais predadores naturais, alta capacidade reprodutiva, e capacidade de
suporte do ambiente, associados ao aumento do cultivo da cana de agtcar, possibilitaram
significativo aumento populacional das capivaras. Coincidentemente, areas antrdpicas como
parques urbanos e periurbanos com corpos de dgua, jardins de condominios residenciais e
empresas t€m sido ambientes adequados tanto para capivaras quanto para seus carrapatos.
Considerada a grande vila na cadeia epidemioldgica da enfermidade, levanta discussoes
relevantes e atuais sobre estratégias para diminuir sua populagdo por meio de métodos
contraceptivos e eutanasia, reduzindo sua capacidade de carrear e transportar carrapatos, €
amplificar riquétsias do GFM, sendo retratada como estratégia primordial de profilaxia e
controle da enfermidade (13, 29, 35),

Caes silvestres (Cerdocyon thous) e domésticos sdo relatados como suscetiveis e
hospedeiros amplificadores das riquétsias. Estudos de inquéritos soroepidemioldgicos
apontam cdes domésticos e silvestres, e carrapatos infectados e alguns cdes apresentando
sintomatologia da doen¢a em domicilios proximos a fragmentos de mata caracterizando areas
de interface doméstico—silvestre, o que corrobora com o fato de canideos com o fato de
canideos serem susceptiveis a infec¢dao natural por R. rickettsii, podendo até desenvolver a
doenga, embora este seja um achado raro (30, 41,42).

Os gatos domésticos e ferais (Felis catus) que eventualmente compartilham o ambiente
com capivaras, equinos e outros mamiferos silvestres, sdo indicados como reservatorios e
suscetiveis a infeccao natural por riquétsias causadoras de FMB. Em estudo realizado por
Mendes e colaboradores (6), concluiu-se que os gatos desempenham papel de sentinelas para
exposicao humana a riquétsias, principalmente em areas endémicas.

A FMB ¢ uma doenca infecciosa febril aguda, de gravidade variavel, que pode cursar
com formas leves e atipicas até¢ formas graves com elevada taxa de letalidade. Salienta-se que
a taxa de mortalidade esta claramente relacionada ao diagnodstico precoce e a instalagio rapida
da terapia apropriada. Em casos em que a terapia € iniciada nos 3 primeiros dias da doenga, a
taxa de mortalidade esta em torno de 2% em criangas ¢ 9% em idosos (> 65 anos). Pacientes
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com deficiéncia da glicose-6-fosfato desidrogenase também apresentam maiores taxas de

mortalidade, provavelmente em funcdo de menor atividade do sistema imunolégico (9, 31).

A rotatividade dos profissionais do Sistema Unico de Saude (SUS) é um fator que prejudica agdes de
vigilancia em saude, visto que os programas de vigilancia sdo intensificados somente no momento da ocorréncia
de casos de FMB e ndo existem de forma integral ¢ permanente no ambito da promogdo ¢ da prevengdo na
atencdo basica em saude. As investigacdes epidemiologicas realizadas demonstraram que atividades
educacionais focadas em evitar a exposi¢do a carrapatos para pessoas que vivem em areas endémicas,
informagdes técnicas sobre os aspectos clinicos da FMB e recomendagdes continuas para tratamento precoce dos
pacientes febris expostos ao parasitismo em areas de risco sdo essenciais para minimizar o nimero de casos ¢ a
duracdo e letalidade da doenga (43).

CONSIDERACOES FINAIS

A revisdo sistematica da literatura ¢ método extraordinario para a analise de
informagdes cientificas de qualidade e confidveis acerca de zoonoses emergentes de grande
relevancia para o Brasil. Neste estudo, constatou-se que pesquisas sobre os aspectos
etioepidemioldgicos da enfermidade vem se destacando ao longo da década, com diversas
analises sobre as caracteristicas dos principais vetores, surgimento de novos hospedeiros
amplificadores, impacto das alteragdes climdticas e ambientais para surgimento dos vetores e
consequentemente focos de novos surtos no pais, assim como os impactos da estreita relagao
entre o homem e os animais domésticos/silvestre com a epidemiologia da doenca, e seu real
impacto para satde publica.

Sendo assim, a partir desse estudo sera possivel adotar e atualizar as medidas
preventivas contra a FMB, tais como: divulga¢do de informagdes, desenvolvimento de novas
técnicas de diagndstico, orientar os profissionais do sistema de saude, aperfeigcoar os servigos
de atendimento e notificagdes, educacdo em satde para populacdo de risco, guiar as agdes de
vigilancia em saude e orientagdo de novas diretrizes das politicas publicas, relacionadas a um
importante problema de saude tUnica, considerando-se os aspectos ambientais, de saude
humana e da presenca dos animais, como as capivaras entre outros, ¢ ainda dos vetores, como
0s carrapatos.
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