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RESUMO
A febre amarela ¢ uma doenga viral aguda, causada por um arbovirus do género Flavivirus, que
acomete humanos e primatas nao humanos (PNH), desempenhando estes tltimos papel fundamental
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na manuten¢do do ciclo silvestre da enfermidade. No Brasil, epizootias em PNH constituem
importantes eventos sentinela para a vigilancia epidemioldgica, contribuindo para a detec¢ao precoce
da circulacdo viral e adogdo de medidas de satde publica. O manejo de suporte em primatas nao
humanos acometidos pela febre amarela baseia-se na estabilizagao clinica, controle de sintomas e
monitoramento continuo das fungdes vitais, uma vez que ndo ha tratamento antiviral especifico. As
principais condutas incluem fluidoterapia para correcdo de desidratacdo e distarbios eletroliticos,
controle de dor e hipertermia, suporte nutricional e monitoramento hepatico e renal, considerando que
a doenca pode evoluir com insuficiéncia hepatica aguda, alteragcdes hemorragicas e comprometimento
multissistémico. O monitoramento clinico deve abranger avaliagdo de parametros como temperatura
corporal, frequéncia cardiaca e respiratoria, estado neurologico, coloracao de mucosas e presenca de
hemorragias. Exames laboratoriais, quando viaveis, auxiliam na avaliacdo da gravidade, especialmente
por meio da andlise de enzimas hepaticas, bilirrubinas e parametros hematologicos. Além disso,
medidas de biosseguranca sdo essenciais para protecdo das equipes envolvidas e prevencdo da
disseminagao do virus. Dessa forma, o manejo de suporte € 0 monitoramento adequado dos PNH com
febre amarela s3o fundamentais tanto para o bem-estar animal quanto para a vigilancia sanitaria,
contribuindo para a reducdo de impactos ecoldgicos e para o fortalecimento das estratégias de controle
da doenga.

Palavras-chave: Epizootia. Febre Amarela. Manejo. Primatas Nao Humanos.

ABSTRACT

Yellow fever is an acute viral disease caused by an arbovirus of the genus Flavivirus, affecting humans
and non-human primates (NHP), with the latter playing a fundamental role in maintaining the sylvatic
cycle of the disease. In Brazil, epizootics in NHP constitute important sentinel events for
epidemiological surveillance, contributing to the early detection of viral circulation and the adoption
of public health measures. Supportive management in non-human primates affected by yellow fever is
based on clinical stabilization, symptom control, and continuous monitoring of vital functions, since
there is no specific antiviral treatment. The main approaches include fluid therapy to correct
dehydration and electrolyte disturbances, pain and hyperthermia control, nutritional support, and
hepatic and renal monitoring, considering that the disease can progress to acute liver failure,
hemorrhagic changes, and multisystem involvement. Clinical monitoring should include assessment
of parameters such as body temperature, heart and respiratory rate, neurological status, mucous
membrane color, and presence of hemorrhages. Laboratory tests, when feasible, aid in assessing
severity, especially through the analysis of liver enzymes, bilirubin, and hematological parameters.
Furthermore, biosecurity measures are essential for protecting the teams involved and preventing the
spread of the virus. Therefore, supportive management and adequate monitoring of non-human
primates (NHPs) with yellow fever are fundamental for both animal welfare and sanitary surveillance,
contributing to the reduction of ecological impacts and the strengthening of disease control strategies.

Keywords: Epizootic. Yellow Fever. Management. Non-Human Primates.

RESUMEN

La fiebre amarilla es una enfermedad viral aguda causada por un arbovirus del género Flavivirus, que
afecta a humanos y primates no humanos (NHP), siendo estos ultimos fundamentales para el
mantenimiento del ciclo selvatico de la enfermedad. En Brasil, las epizootias en NHP constituyen
importantes eventos centinela para la vigilancia epidemioldgica, contribuyendo a la deteccion
temprana de la circulacion viral y a la adopcion de medidas de salud publica. El tratamiento de soporte
en primates no humanos afectados por fiebre amarilla se basa en la estabilizacion clinica, el control de
los sintomas y la monitorizacién continua de las funciones vitales, dado que no existe un tratamiento
antiviral especifico. Los principales abordajes incluyen fluidoterapia para corregir la deshidratacion y
los trastornos electroliticos, control del dolor y la hipertermia, soporte nutricional y monitorizacion
hepatica y renal, considerando que la enfermedad puede progresar a insuficiencia hepatica aguda,
cambios hemorragicos y afectacion multisistémica. El seguimiento clinico debe incluir la evaluacion
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de parametros como la temperatura corporal, la frecuencia cardiaca y respiratoria, el estado
neurologico, el color de las mucosas y la presencia de hemorragias. Las pruebas de laboratorio, cuando
sea posible, ayudan a evaluar la gravedad, especialmente mediante el andlisis de enzimas hepaticas,
bilirrubina y parametros hematologicos. Ademas, las medidas de bioseguridad son esenciales para
proteger al personal involucrado y prevenir la propagacion del virus. Por lo tanto, el manejo de apoyo
y el monitoreo adecuado de los primates no humanos (PNH) con fiebre amarilla son fundamentales
tanto para el bienestar animal como para la vigilancia sanitaria, contribuyendo a la reduccion del
impacto ecologico y al fortalecimiento de las estrategias de control de la enfermedad.

Palabras clave: Epizootia. Fiebre Amarilla. Manejo. Primates No Humanos.
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1 INTRODUCAO

A febre amarela (FA) ¢ uma arbovirose zoonoética causada pelo Yellow fever virus (YFV),
pertencente a familia Flaviviridae e ao género Orthoflavivirus, cuja espécie atualmente ¢ descrita como
Orthoflavivirus flavi, conforme a atualizagdo taxondmica mais recente publicada pelo International
Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV) em 2025, que promoveu a reorganizacao do antigo género
Flavivirus para Orthoflavivirus e atualizou a nomenclatura das espécies (Simmonds et al., 2025). A FA
trata-se de uma doenca infecciosa de grande impacto para a saude publica e para a conservacao da
biodiversidade, mantida em um ciclo selvagem que envolve mosquitos dos géneros Haemagogus e
Sabethes, além de primatas nao humanos (PNH) (Nederlof et al., 2025; Oyono et al., 2022). O virus
da Febre Amarela ¢ considerado endémico nas regides tropicais da Africa e América do Sul. Nesses
locais, os PNH desempenham um papel dual: atuam como hospedeiros amplificadores do virus e como
sentinelas epidemiologicas essenciais, cujas epizootias frequentemente precedem a ocorréncia de casos
humanos (Nederlof et al., 2025; Cardoso et al., 2024). No Brasil, o surto de febre amarela, iniciado em
2016, foi responsavel por milhares de mortes entre PNHs e humanos, estendendo-se da bacia
amazoOnica para as regides Sul e Sudeste do pais (Miranda et al., 2022; Furtado et al., 2022).A
susceptibilidade ao YFV varia drasticamente entre os géneros, com os bugios (Alouatta spp.)
apresentando alta letalidade, enquanto outros, como os macacos-prego (Sapajus spp.), podem
manifestar quadros mais brandos ou subclinicos (Furtado et al., 2022; Nederlof et al., 2025).

A patogénese da doenga varia de acordo com a espécie do PNH afetado. Primatas africanos sdo
mais resistentes, apresentando infecc¢do subclinica e baixas taxas de mortalidade. Em contrapartida, os
primatas neotropicais, em especial os bugios (Alouatta caraya e A. guariba), sdo mais sensiveis e
podem apresentar morte subita. Nesses individuos a doenca € caracterizada por uma infecgdo sistémica
aguda que atinge primariamente o figado, rins e coracao, podendo evoluir para faléncia multipla de
orgaos (Nederlof et al., 2025). Devido a gravidade das epizootias, o monitoramento ativo e a
implementa¢do de tecnologias diagnésticas rapidas no campo tornaram-se pilares para a detecgdo
precoce da circulagdao viral (Cardoso et al., 2024; Salas-Rojas et al., 2023). Entre as estratégias
conhecidas, destaca-se a técnica RT-LAMP (amplificacdo isotérmica mediada por al¢a), um sistema
de alerta precoce que auxilia na prevengdo dos surtos, menos complexo que outras técnicas e mais
acessivel. (Cardoso et al., 2024). Além disso, a discussdo sobre o manejo de suporte e a viabilidade de
medidas profilaticas, como a vacinagdo em populagdes cativas ou estratégicas, ganha relevancia diante
da ameaca de reemergéncia do virus em areas anteriormente indenes (Miranda et al., 2022; Nederlof
et al., 2025). Este estudo revisa as estratégias de monitoramento e manejo de suporte para PNH

acometidos pela FA, integrando avangos diagndsticos e a perspectiva de Satude Unica.
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2 METODOLOGIA

O presente estudo caracteriza-se como uma revisao bibliografica narrativa, desenvolvida com
0 objetivo de sintetizar e analisar as evidéncias cientificas mais recentes relacionadas ao manejo de
suporte € monitoramento de primatas nao humanos no contexto da febre amarela. A pesquisa foi
realizada na base de dados PubMed, utilizando os descritores "Yellow fever" e "Non-Human Primates",
combinados por meio do operador booleano AND, conforme a terminologia do Medical Subject
Headings (MeSH). Foram incluidos artigos publicados nos ultimos cinco anos, disponiveis
integralmente e redigidos nos idiomas portugués ou inglés, que abordassem de forma direta o tema.
Excluiram-se estudos que ndo apresentavam relagdo direta com o tema central, publicagdes duplicadas,
revisdes narrativas com baixo rigor metodoldgico e artigos nao indexados na base de dados utilizada.
A selecdo dos estudos foi conduzida em duas etapas: triagem de titulos e resumos, seguida pela
avaliacdo dos textos completos para confirmar a relevancia. As informagdes extraidas foram
organizadas de forma descritiva, priorizando a integracdao entre diagndstico, clinica e vigilancia

epidemiologica.

3 RESULTADOS

A Febre Amarela pode ser diagnosticada por meio de métodos sorologicos, moleculares ¢
virologicos, incluindo ensaios imunoenzimaticos (ELISA), deteccdo do RNA viral por RT-PCR e
isolamento viral em cultura celular (Nederlof et al., 2025). Os protocolos de monitoramento de Febre
Amarela em PNH evoluiram com a introdug¢do de métodos de diagnodstico molecular mais ageis e
econdmicos. O desenvolvimento da técnica RT-LAMP (amplifica¢do isotérmica mediada por alca)
demonstrou sensibilidade e especificidade de 100% em comparacdo ao RT-qPCR tradicional,
permitindo a detec¢ao do YFV em amostras de tecidos de primatas com um limite de detec¢dao de 12
PFU/mL, sem a necessidade de equipamentos laboratoriais complexos. O diagndstico molecular por
RT-qPCR, embora seja o método padrdo ouro, necessita de profissionais qualificados e equipamentos
especializados, que o torna custoso. Dessa maneira, o método dificilmente ¢ realizado em regides
descentralizadas.Essa tecnologia, a RT-LAMP, facilita a resposta rapida durante surtos em areas
remotas. O genoma do YFV ¢ composto por uma fita simples de RNA e sentido positivo, que codifica
trés proteinas estruturais e sete proteinas ndo estruturais. Em relacdo aos genotipos conhecidos, no
Brasil, o que predomina ¢ a América do Sul I, que engloba cinco linhagens (1A-1E). Atualmente, as
linhagens 1D e 1E sdo as mais comuns. No mesmo género do YFV, estdo presentes os Zika virus
(ZIKV) e o Dengue virus (DENV), os quais os ensaios da técnica ndo apresentam reag¢do cruzada,
conferindo a especificidade de 100% (Cardoso et al., 2024). No campo da vigilancia sorologica, o uso

de ensaios de imunofluorescéncia indireta (IFA) permitiu identificar a circulagdo silenciosa do virus
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em regides como o sudeste do México, onde PNH aparentemente saudaveis apresentaram anticorpos
IgG, sugerindo exposigdes prévias ou ciclos enzooticos ndo detectados (Salas-Rojas et al., 2023).

No que tange o tratamento da doenca em PNH, ainda nao ha um protocolo que resulte na
eliminagdo do virus. Contudo, a terapia de suporte e o manejo dos sinais clinicos sdo efetivos para a
melhora clinica temporaria do paciente. O manejo de suporte em ambiente controlado (como
zooldgicos ou centros de triagem) foca na hidratagdo agressiva, manejo da coagulopatia e suporte
hepatico, embora o prognostico em espécies altamente sensiveis permaneca reservado (Nederlof et al.,
2025). Em termos de prevencao, estudos de competéncia vetorial e seguranca vacinal indicam que a
vacina atenuada 17DD ¢ segura para PNH do Novo Mundo; animais vacinados desenvolvem viremia
transitoria incapaz de infectar mosquitos vetores (Aedes aegypti ou Haemagogus janthinomys),
validando a seguranca da imunizacao para evitar surtos em populacdes cativas (Miranda et al., 2022).

A variabilidade genomica do virus também impacta os resultados do monitoramento. Isolados
virais de PNH no Brasil durante o surto de 2017-2018 revelaram mutagdes especificas em proteinas
ndo estruturais (como a NS1), que podem estar associadas a uma maior aptidao viral e severidade da
doenca em determinadas espécies (Furtado et al., 2022). Paralelamente, revisdes sistematicas na Africa
subsaariana reforgam que a fragmentagao de habitats e a proximidade entre humanos e PNH aumentam

o risco de transbordamento (spillover) do ciclo silvatico para o urbano (Oyono et al., 2022).

4 DISCUSSAO

A andlise das evidéncias refor¢a que o monitoramento eficaz de PNH ¢ a primeira linha de
defesa contra a urbanizagdo da febre amarela. A superioridade operacional do RT-LAMP sobre o RT-
gPCR, conforme discutido por Cardoso et al. (2024), representa um avango tecnoldgico crucial para
paises com recursos limitados, transformando o diagndstico de PNH mortos (epizootias) em uma
ferramenta de acdo imediata para o bloqueio vacinal humano. Ademais, diversos estudos validaram a
liofilizagdo dos reagentes da técnica, permitindo o armazenamento prolongado em temperatura
ambiente. Embora o estudo de Cardoso et al. (2024) ndo tenha explorado essa alternativa devido a
escassez de amostras biologicas em PNHs, a existéncia dessa validagio torna-a ideal para uso em locais
sem acesso a refrigeracdo. Ainda, ha estudos que realizaram a padronizagao dos ensaios LAMP para
analise direta (isto €, sem extracdo de DNA/RNA), este método também ndo foi investigado nesse
mesmo estudo. Logo, a superioridade operacional da RT-LAMP ¢ dada por demonstrar 100% de
especificidade e sensibilidade em relagao a RT-qPCR nas amostras testadas, oferecendo resultados de
facil interpretacdo e menor custo (Cardoso et al., 2024). Além disso, a deteccdo de anticorpos em areas
supostamente indenes, como o México, alerta para a necessidade de expansao geografica da vigilancia
soroldgica continua em populacdes de PNH (Salas-Rojas et al., 2023). A vacinacao eficaz contra a FA

(iniciada no século XX) ainda contribui para amenizar surtos em regides endémicas da doenga, porém
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o fato do atual surgimento de casos, evidéncia a possibilidade de surtos, principalmente se ndo houver
intervengao para o desenvolvimento e aplicacao de medidas que auxiliem no controle da disseminacao
da doenga em regides onde a populacao ¢ suscetivel. Dessa forma se faz necessario o constante
monitoramento de PNHs (sentinelas eficazes por pertencerem ao ciclo silvestre, como hospedeiros
reservatorios). (Oyono et al., 2022).

O manejo de suporte, embora limitado em vida livre, assume papel ético e sanitario em centros
de conservacgao. A confirmagao de que a vacina 17DD nao promove o ciclo de transmissao via vetores
naturais, mesmo durante o periodo de viremia vacinal, remove uma das principais barreiras para a
protecdo de primatas ameagados de extingdo (Miranda et al., 2022). A discussao sobre a patogenicidade
diferencial sugere que as estratégias de monitoramento devem ser estratificadas: espécies sentinelas
(como o bugio) exigem monitoramento de mortalidade, enquanto espécies mais resistentes requerem
monitoramento sorologico para mapear a circulagdo viral silenciosa (Furtado et al., 2022; Nederlof et
al., 2025).

O manejo de PNH acometidos por FA ¢ predominantemente de suporte e apresenta limitagdes
prognosticas relevantes, mesmo quando instituidas medidas como fluidoterapia intensiva, correcao de
disturbios de coagulacdo e suporte hepatico em ambiente controlado. A rapida progressdo clinica
observada em espécies altamente suscetiveis reforca que intervengdes terapéuticas isoladas tém
impacto restrito na redu¢ao da mortalidade. Nesse contexto, a vacinagdo preventiva com a cepa 17DD
assume papel estratégico, considerando que a viremia transitoria observada em animais imunizados
ndo demonstrou capacidade de infectar mosquitos vetores, reduzindo o risco de estabelecimento de um
ciclo vacinal no ambiente. Assim, os dados indicam que a protecdo de populagdes cativas depende
prioritariamente da vigilancia continua associada a imunizagdo preventiva (Miranda et al., 2022;
Nederlof et al., 2025).

E evidente o quanto os estudos experimentais envolvendo PNH sdo escassos, por mais que
existam avangos epidemioldgicos, tém se utilizado muito de vigilancia passiva, método ndo muito
relevante quando tratamos de diferentes contextos ecologicos; Se faz extremamente necessario o
reforgo de vigilancia em paises com potencial epidémico porém considerados livres da doenga.
(Miranda et al., 2022; Furtado et al., 2022; Salas-Rojas et al., 2023).

Por fim, a integragio sob a 6tica de Saude Unica ¢ indispensavel. A vigilancia epidemiologica
nao pode ser dissociada da anélise entomologica e das dinamicas ambientais que favorecem o contato
entre humanos e primatas (Oyono et al., 2022). A capacidade de prever surtos humanos através da
andlise molecular e clinica em PNH ¢ a estratégia mais eficiente para mitigar o impacto da febre
amarela globalmente, exigindo investimentos em redes de diagndstico rapido e protocolos de manejo
veterinario padronizados,adaptaveis aos diferentes contextos sociais e economicos (Nederlof et al.,

2025; Cardoso et al., 2024).
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5 CONCLUSAO

A FA mantém relevancia epidemiologica significativa, especialmente diante da elevada
susceptibilidade de determinados géneros de primatas ndo humanos e de seu papel como sentinelas da
circulacao viral. Os achados desta revisao indicam que o fortalecimento do monitoramento ativo,
aliado a incorporagdo de métodos diagndsticos sensiveis e aplicaveis em campo, como a RT-LAMP,
constitui avango estratégico para a detec¢do precoce de epizootias e para a implementacdo oportuna
de medidas de controle.

Embora o manejo clinico de suporte em PNH apresenta impacto limitado sobre a letalidade em
espécies altamente suscetiveis, sua aplicacdo em ambientes controlados mantém relevancia sanitaria.
Além disso, as evidéncias de seguranca da vacina 17DD em primatas do Novo Mundo sustentam a
imunizag¢dao preventiva como medida viavel para protecdo de populacdes cativas, sem risco de
manutencao do ciclo de transmissao vetorial.

Dessa forma, a integracdo entre vigilancia epidemioldgica, diagnostico molecular
descentralizado, manejo veterindrio padronizado e estratégias profildticas, sob a abordagem da satde
unica, configura-se como eixo fundamental para mitigar o impacto das epizootias em PNH e reduzir o

risco de reemergéncia da FA em populagdes humanas.
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