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RESUMO

Introducéo: A Febre Hemorragica de Marburg é uma das mais devastadoras febres
hemorragicas em humanos, sendo causado por virus marburg com mortalidade de
(90%) de acordo com registro em humanos. Transmitido pelo contato com o sangue,
secrecdo ou tecido de um animal ou pessoa infectada. Registros mostram
possibilidade de transmissdo do virus pela inalacdo de particulas de fezes de
morcegos africanos Rousettus aegyptiacus. A infeccdo pelo Marburg manifesta-se
inicialmente de forma inespecifica, semelhante aos sintomas da gripe, seguido de
sintomas hemorragicos e alto risco de transmissdo. Mesmo em paises onde ha
endemia do Marburg, safaris e passeios turisticos sdo muito comuns, possibilitando
novas transmissoées virais em seus paises de origem, como o Brasil, que sediara em
breve eventos esportivos como a copa do mundo de futebol e as olimpiadas.
Objetivo: Revisar e atualizar medidas de isolamento para casos suspeitos de Febre
Hemorragica de Marburg, adequando-as ao local de atendimento e material
biolégico, para elaborar propostas de isolamento baseado na atualizacédo
fisiopatologica. Metodologia: Realizada busca bibliografica nas bases de dados
nacionais e internacionais para identificar trabalhos sobre o tema. Palavras chaves:
Marburg Hemorrhagic Fever, management, isolation. Resultados: O alvo primario
do virus Marburg sdo macréfagos e mondcitos, além de células dendriticas. Uma vez
ativadas tais células liberaram mediadores inflamatoérios que alteram a funcao da
barreira endotelial, confundindo o sistema imunolégico e gerando hemorragias. O
orgao alvo é o figado, pela afinidade da extremidade N-terminal de glicoproteinas do
virus com glicoproteinas Lectina-C dos hepatocitos. A abordagem esta focada em
bioseguranca, utilizando conhecimentos biol6dgicos, procedimentos seguros, e
equipamentos de protecdo especializados para reduzir a exposicdo ao Virus.
Pacientes suspeitos ou confirmados devem ficar isolados em quarto individual. E
recomendado 0 uso de protetores faciais leves a justos, dupla camada de roupas,
avental plastico frontal, mascara N95 (preferencialmente), luvas duplas e cobertura
para pernas e sapatos, especialmente quando os recursos de limpeza e lavanderia
forem limitados em situacfes de sangramento. Deve-se notificar autoridade de
vigilancia epidemiolégica imediatamente mesmo na suspeita. Conclusdo: A
afinidade do virus com os hepatdcitos esta associado com ligacdes glicoprotéicas e
0 quadro hemorragico relacionado com a perda da funcdo da barreira endotelial.
Faz-se necesséria correta triagem de paciente e manipulagédo correta de materiais
contaminados para diminuigéo do risco de propagacéo do virus.

Palavras-chave: Doenca do virus de Marburg, Fisiopatogénica, Isolamento de
paciente.
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ABSTRACT

Introduction: The Marburg Hemorrhagic Fever is one of the most devastating
hemorrhagic fevers in humans and is caused by Marburg virus. Such strain presents
mortality (90%) according to registry in humans. Its transmission occurs through
contact with blood, secretions or tissue from an infected person or animal. Records
show the possibility of transmitting the virus by inhaling particles of feces of African
fruit bat Rousettus aegyptiacus. The Marburg infection manifested initially in a
nonspecific way, similar to flu symptoms, followed by bleeding symptoms and high
risk of transmission. Even in countries with endemic disease of Marburg, safaris and
tours are very popular and sought by people all over the world, increase the
possibility of new viral transmissions in their home countries, like Brazil that will host
sporting events as briefly soccer world cup and the Olympics games. Objective: To
review and update measures of isolation for suspected cases of Marburg
Hemorrhagic Fever, according to place of treatment and biological material, using for
drawing up proposals based on physiopathogenesis update. Methodology:
Literature search was carried out in national and international databases to identify
papers that refer to the subject. Keywords: Marburg Hemorrhagic Fever,
management, isolation. Results: The primary targets of the Marburg virus are
macrophages and monocytes, also affecting dendritic cells. Once such cells are
activated to release inflammatory mediators that alter the function of the endothelial
barrier confusing the immune system and causing bleeding. The target organ is the
liver, for account affinity of N-terminal end of virus glycoproteins with glycoproteins
Lectin-C of hepatocytes. The approach focuses on biosecurity, using biological, safe
procedures, and specialized protective equipment to reduce exposure to the virus.
Patients suspected or confirmed must stay isolated in a single room. It is suggested
the use of face shields. Consider using N95 respirator when performing aerosol-
generating procedures, and consider room with positive pressure for more severe
patients. Possibility of use of double gloves, cover for legs and shoes in cases of
bleeding, especially when resources of cleaning and laundry are limited. Should be
notified surveillance authority even in suspicion. Conclusion: The affinity of the virus
with the hepatocytes is associated with links glicoproteics and the framework
hemorrhagic related to loss of function of endothelial barrier arising of the virus. It is
necessary the correct patient screening and correct handling of contaminated
materials, decreasing risk of spread of the virus.

Keywords: Marburg virus disease, Physiopathogenesis, Patient isolation.
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1  INTRODUCAO

A Febre Hemorragica de Marburg (FHM) € uma das mais devastadoras
febres hemorragicas em humanos, sendo causado por virus pertencente a familia
Filoviridae, género Marburgvirus, espécie Lake Victoria marburgvirus. O virus
Marburg é pertencente a mesma familia do virus causador da Febre Hemorragica
Ebola, o virus Ebola, ambas com alta predomindncia no continente Africano,
principalmente na Africa Central. (Geisbert, et al., 2010; Borio, et al., 2002; Alves, et
al., 2010; Grolla, et al., 2011)

O virus da FHM foi isolado primeiramente em 1967 em trabalhadores na
cidade de Marburg, na Alemanha, depois de terem sidos expostos a tecidos
infectados de macacos verdes africanos, com 32 infectados. Em 2004-2005, em
Angola,onde ocorreu o surto mais virulento de febre hemorragica ja registrada,

sendo o virus da Marburg seu causador. (Alves, et al., 2010)

Atualmente h& evidencias crescentes de que os Morcegos Frugivoros, da
espécie Rousettus aegyptiacus, sao reservatdrios naturais deste virus. (Fuijita, et al.,
2009; Centers for Disease Control and Prevention (CDC), 2010) De todas as cepas
ou espécies de filovirus, a cepa Angola do virus Marburg é a que apresenta a maior
mortalidade (90%) de acordo com registro em humanos. Muito se tem feito para que
se estabeleca um maior conhecimento quanto sua fisiopatogenia (vias regulatérias)
para uma possivel profilaxia desta doenca. Estudos com uso de vacinas genéticas
com DNA (Acido Desoxirribonucleico) viral realizadas em animais s&o vistas de
modo promissor na imunizacao contra esses patdgenos inclusive em primatas nao
humanos. (Geisbert, et al., 2010; Hensley, et al., 2011)

Os virus das febres hemorragicas como a Marburg e o Ebola foram
consideradas armas bioldgicas potenciais por alguns paises, como a antiga Unido
Soviética (Russia) e Estados Unidos, sendo produzida em grande quantidade até
1992. No entanto, o risco de utilizagcdo sem antivirais ou vacinas eficazes, impediu
seu uso. (Borio, et al., 2002). O maior temor passou a ser o potencial uso dessa

arma biologica por terroristas.



1.1 Epidemiologia

A transmissdo se da através do contato de uma pessoa com 0 sangue,
secrecdo ou tecido de um animal ou de pessoa infectada (Borio et al., 2002). Fujita,
et al. (2009) relatam o contagio do virus por pessoas que visitaram cavernas em
Uganda (Africa), sendo explicado pelo contato das fezes de morcegos com as vias
respiratérias. No entanto, a inalagdo nao € o modo de transmissdo mais comum para

humanos. (Alves, et al., 2010)

Durante o tratamento, para interromper a cadeia de transmissdo, é
necessario que o paciente seja mantido em area/quarto isolado e cuidados
prestados pela equipe com protecdo para mucosas (principalmente boca, nariz),

conforme mostram as figuras 1 e 2 (pagina 9), (Bausch, et al., 2007).

A protecdo inadequada ou praticas incorretas de higiene podem permitir a
aquisicdo de FHM ocupacional, como descrito em 1999 com dois funcionarios de um
hospital sendo um deles o médico chefe do hospital. (Biot, 2000; Borchert, et al.,
2007).

Até o momento foram confirmados e relatados aproximadamente 450 casos
de FHM, como mostra a tabela 1. (Adaptada de Grolla, A, et al, 2011).

Tabela 1 — Notificacdo de Casos de Febre Hemorragica de Marburg no mundo.

Regido de notificacao Ano Cepa Casos (N) morte (%)
Alemanha/lugoslavia 1967 Ratayczac/Popp 32 7 (21,88)
Zimbabwe 1975 Ozolin 3 1(33,33)
Kénia 1980 Musoke 2 1(50)
Kénia 1987 Ravn 1 1 (100)
Republica Democratica 1998-2000 Mﬂltiplas 154 128(83,11)
do Congo Linhagens
Angola 2004-2005 Angola 252 227(90,07)
Uganda 2007 L':/rlﬂzzfrfs 4 1(25)
Estados Unidos 2008 n.d. 1 0(0)
Holanda 2008 n.d. 1 1(100)
Total 450 271(60,22)

n.d = ndo definido. Modificado de Grolla et al, 2011.
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Figura 1. Oculos rentes para protecdo (a esquerda), frequentemente usados como
equipamento de protecdo individual em surtos de filovirus, e méascara facial completa (a
direita) mais efetiva porque causa menor nebulizacdo, maior protecdo das mucosas e
promove melhor visualizagdo do rosto do profissional da saude.

Fonte: Bausch et al., 2007.

Figura 2: Esq. Enfermeira sendo borrifada com Cloro ap6s sair da ala da isolamento
(Angola, 2005). Dir. Vista mostrando a &rea de isolamento (ao fundo no lado esquerdo), e a
direita o plastico (azul) mostra a distancia da area de nado isolamento.

Fonte: Jeffs et al., 2007.

1.2 Sintomatologia

1.2.1 Aspectos Clinicos do Paciente com Febre Hemorragica de Marburg.

A apresentacao clinica da Febre Hemorragica por Marburg ou por Ebola é
muito similar. A infeccdo humana com a cepa do virus Marburg comeca a se

manifestar clinicamente apés periodo de incubacdo que varia entre 2 — 21 dias.
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Existe inicialmente uma doenca inespecifica, semelhante aos sintomas da gripe,
caracterizada por: (Alves et al., 2010; CDC, 2010)

- Febre

- Calafrios

- Nausea

- Dor de cabeca

- Diarréia (podendo conter sangue),

- Vomitos

- Erupcéo cutanea (Rash) maculopapular no rosto, tronco e extremidades.

- Linfopenia precoce também é freqiente em humanos, bem como anorexia.

O Rash, mostrado na Figura 3, costuma ser seguido de uma descamacao
na fase convalescente, vista mais em peles brancas. Peles negras podem
apresentar somente uma descamacao, sem necessariamente um rash, como unico

acometimento cutaneo. (Alves et al., 2010; Isaacson, 2001)

Figura 3: Erupcdo (Rash) petequial' evidente na cabeca e pescoco (A) e em membro
superior direito (D) em macaco rhesus infectado pela cepa Angola do Marburgvirus 8 dias e
7 dias pos infecgao respectivamente.

Fonte: Geisbert et al., 2007.

! Mancha vermelha diminuta devida ao escape de pequena quantidade de sangue. (Dicionario médico
Dorland — 252 edic&o).
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Outros sintomas que também podem estar presentes ou surgem no decorrer
da doenca: (Isaacson 2001; CDC, 2010)

- Mialgia

- Artralgia

- Dor abdominal

- Dor no térax

- Perda de peso severa
- Delirio

- Bradicardia relativa

- Dor de garganta severa

H& um acometimento hepatico nesse tipo de paciente — discutido mais a
frente — no entanto, ndo é comum que o paciente apresente sinais de Ictericia até a
fase terminal da doenca. A dor de garganta pode estar associada com protuberancia
edematosa dos tecidos moles no fundo da garganta, disfagia e em casos severos,

dispnéia. (Isaacson 2001)

Pode haver acometimento ocular tardio, paciente desenvolve uveite
unilateral decorrente de acometimento viral de Marburg na camara anterior do olho,

aproximadamente 87 dias apdés o inicio dos sintomas da doenca. (Kuming BS, 1977)

Hé alguns relatos de casos como de uma paciente mulher, 44 anos ao voltar
de saféri de duas semanas em Uganda, apresentou dor de cabeca intensa, nausea,
diarréia, calafrios e vbmitos. Quatro dias depois de apresentar os sintomas, em
consulta médica apresentava diarréia persistente, dor abdominal, bem como fadiga
piorada, fraqueza generalizada e confusdo mental. Ao exame fisico apresentava-se
palida e com diminuicdo dos sons intestinais. (Fujita et al., 2009) Num outro relato,
paciente holandesa, 44 anos, viaja para Uganda e ao retornar apresenta sintomas
de febre e calafrio. Com estes relatos houve um pedido de alerta, pela Organizacao
Mundial da Salde: turistas que viajam a determinados paises da Africa, como a

Uganda e Angola, que evitem entrar em cavernas e minas onde houver morcegos,
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evitando contato com virus da familia Filoviridae. (Organizacdo Mundial da Saude
(OMS), 2008; CDC, 2010)

O diagndstico de contaminacdo do paciente com o Marburgvirus pode ser
realizado pela coleta de amostras de sangue e esfregaco gengival, a analise
utilizando o método de reacdo em cadeia da polimerase quantitativa em tempo real,
(Q-RT-PCR) ou método de ELISA, possibilita resultado em menos de 4 horas.
(Grolla et al., 2011)

O tratamento e modo de ver doenca ou doente, € diferente de acordo com a
cultura local de cada pais. Fato esse que pode comprometer o controle do surto da
doenca. Pode ser dificil explicar e convencer paciente com a FHM a ficar isolado,
sem contato com outras pessoas. E necessario compreender a cultura de cada pais,
melhorando assim o modo de abordagem com o doente, propondo formas de
abordagem que atenda individualmente a necessidade de cada paciente. (Bausch et
al., 2007)
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2 JUSTIFICATIVA

A Febre Hemorragica de Marburg é uma doenca viral que foi descrita em
1967. Ainda ndo se obteve o completo desvendamento de sua patogenia, e
transmissdo, sendo notada heterogeneidade em casos relatados em humanos,

havendo, porém, similaridades entre eles.

Mesmo em paises onde ha endemia de FHM, safaris e passeios sdo muito
comuns e procurados por pessoas de todo o mundo, expondo-0s ao risco de novas
aquisicdes virais e transporte da doenca para outros paises. O temor de que o virus
do Marburg sofra mutacdes e se adapte a novos habitat motiva os profissionais de
saude a permanecerem atualizados sobre configuracdes clinicas e fisiopatogénicas
da doenca. E importante para as equipes de salde, principalmente para as que
mantém contato direto com o paciente na fase aguda da doenca, estarem
preparadas para o0 manejo e diagnéstico diferencial dessas doencas para planejar

estratégias, materiais e recursos humanos para atendimento dos casos suspeitos.

O Instituto de Infectologia Emilio Ribas, como referéncia para internacéo de
pacientes com doencas infecciosas na América Latina, deve estar preparado para
atender possiveis casos de doencas incomuns. Por ocasiao de grandes eventos, tais
como s as olimpiadas e copa do mundo de futebol, previstos para futuro proximo.
Considerando as febres hemorragicas como possiveis casos, elaborou-se o

presente estudo.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Revisar e atualizar medidas de isolamento para casos suspeitos de Febre
Hemorragica de Marburg, adequando-as de acordo com o local de atendimento e
material biolégico.

3.2 Objetivos Especificos
- Identificar as medidas de isolamento no atendimento clinico do paciente;

- Identificar as medidas de isolamento e manejo de materiais biolégicos;

- ldentificar as precauc¢des universais para 0 manejo do paciente e do material

bioldgico.

- Atualizar aspectos fisiopatogénicos da doenca
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4 METODOLOGIA

Foi realizada uma pesquisa bibliografica nas principais bases de dados
nacionais e internacionais em busca de trabalhos sobre o tema no periodo de

novembro a dezembro de 2011.

A partir do conhecimento de fisiopatogenia foram elaboradas propostas de
medidas de isolamento para atendimento do paciente com suspeita de FHM no

hospital e de manejo e processamento de amostras clinicas.
Os critérios de incluséo de artigos foram:

- Revisbes da literatura e ensaios clinicos experimentais que apresentem

aspectos fisiopatogénicos da Febre Hemorragica de Marburg;

- Relatos de casos ou de surtos de pacientes com Febre Hemorragica de

Marburg;

- PublicacBes que refiram o manejo de pacientes com Febre Hemorragica

em ambito hospitalar
Critérios de exclusao
- Estudos ou ensaios clinicos ndo humanos

- Estudos voltados para a doenca em animais



17

5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Com o uso das palavras chaves marburg hemorrhagic fever; management, a
pesquisa nas bases de dados resultaram um total de 41 artigos na PubMed Central,
sendo a mais antiga publicacdo referindo-se diretamente & FHM, do ano de 1980.
Quando associada a palavra isolation gerou 14 resultados. J4 nas demais bases de
dados, LILACS gerou zero resultados e MEDLINE quatro resultados, com as trés

palavras chaves associadas, sendo a mais antiga de 1983.

Do total de 41 artigos encontrados incluem-se nesta revisdo 17 artigos que

atendiam aos critérios de inclusédo e exclusao.

5.1 Aspectos fisiopatogénicos da Febre Hemorragica de Marburg.

Sao trés os principais fatores que conduzem a gravidade da FHM: (1) rapida
replicacdo viral, (2) supressao imunoldgica do hospedeiro causada pelo virus e (3)
disfuncédo vascular. (Hartman Towner, Nichol, 2010) Sua letalidade esta geralmente
associada com choque fulminante pela diminuicdo do volume de plasma sanguineo,
que ocorre pelo aumento da permeabilidade vascular, hipotensao, distirbios de

coagulacéo e tendéncia de sangramento. (Bockeler et al., 2007)

O alvo primario do Marburgirus sdo as células mononucleadas do sistema
fagocitario, como macrofagos e mondcitos, afetando também as células dendriticas,
havendo apenas algumas células de defesa poupadas, dentre elas, Linfocitos. Uma
vez ativadas pelos virus invasores, estas células passam a liberar mediadores
inflamatorios, com auge nos ultimos estagios da doenca, sendo alguns deles o TNF-
a(fator necrose tumoral-a) do inglés Tumor necrosis factor - a, IFN-y (Interferon - y)
e IL (Interleucina)-1B, IL-10, receptor antagonista da IL-1, e principalmente IL-6.
Estes mediadores inflamatorios, liberados na infeccdo pelo Marburgvirus tem se
mostrado relevante na modulacado dos resultados numa infeccdo por Filovirus, e
importantes fatores patogénicos pela sua habilidade em conduzir uma resposta do
sistema imune inata e por comprometer a funcdo da barreira endotelial. As células
endoteliais, por meio de suas aderéncias intercelulares, controlam a troca de solutos

e fluidos entre o meio intravascular e intersticial nos tecidos, modulando a espessura



18

entre as jungdes intersticiais. Em condi¢des inflamatérias a adeséo entre as células
endoteliais € parcialmente perdida, havendo um aumento da permeabilidade
vascular e extravasamento de agua, soluto e macromoléculas, que em casos mais
graves, conduz a formacdo de edemas. (Bockeler et al.,, 2007; Mohamadzadeh
Chen, & Schmaljohn, 2007; Hensley et al.,, 2011). A interrupcdo da fungcédo da
barreira pelo Marburgvirus € critica, principalmente pelo extravasamento de fluidos
e solutos espalhando o virus e confundindo a resposta do sistema imune tanto inato
guanto adaptativo. (Bockeler, et al., 2007; Fritz, Geisbert, Geisbert, Hensley, & Reed,
2008).

ApoGs a instalacdo do virus no sistema imune, ocorre uma tendéncia de
instalacéo do virus em células especificas, ndo séo pertencentes ao sistema linfatico
como células adrenais corticais, fibroblastos e células endoteliais, no entanto os
tecidos linféides também sofrem danos significativos com o virus, com destruicdo
linfocitaria frequentemente vista no baco e linfonodos de infectados, que ocorre mais
tardiamente. (Alves et al., 2010; Mohamadzadeh, Chen, & Schmaljohn, 2007; Olejnik
et al., 2011).

O que confere a afinidade do virus por um determinado tipo de célula esta
relacionado com um tipo de glicoproteina, Lectina do tipo C, expressa em
determinadas células do organismo que facilitam a infeccéo do virus. Os hepatécitos
especialmente expressam um tipo de lectina, tipo C, o0 receptor da
asialoglicoproteina, que tem uma afinidade com uma porcdo N terminal de
glicoproteinas do Marburgvirus (figura 4), faciltando a entrada do virus.
(Mohamadzadeh Chen, & Schmaljohn, 2007)

Por essa razéo o figado é o 6rgdo alvo na FHM, no entanto 6rgaos linféides,
como o baco, também séo considerados 6rgdos chaves na patologia da doenca.
Muitos pacientes apresentam nivel elevado de enzimas hepéticas além de necrose
hepatonuclear. Coagulopatia € outra caracteristica desses pacientes, sendo que de
30% a 50% destes pacientes apresentam hemorragia evidente, (Alves et al., 2010;
Hartman, Towner, & Nichol, 2010; Hensley et al., 2011) podendo se apresentar com
sangramentos na gengiva, nariz, na tosse ou vomito, entre outros tipos. (Borchert et

al., 2007) Sinais hemorragicos foram encontrados em 42% dos pacientes
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hospitalizados na Angola e em 69% dos pacientes na Republica do Congo. (Jeffs, et
al., 2007).

&3
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Figura 4: Marburgvirus, seta indica glicoproteina na superficie viral. Fonte: Hartman,
Towner, & Nichol, 2010.

5.2 Prognéstico

Em geral o paciente vai a Obito entre 8 — 16 dias do inicio dos sintomas,
atribuida muitas vezes com disfuncdo multipla de orgdos com coagulagéo
intravascular disseminada e colapso cardiovascular, no entanto o curso completo da
doenca varia de 10 — 37 dias. (Alves et al., 2010)

Os exames laboratoriais realizados quatro dias depois do inicio dos sintomas
de uma paciente infectada com o virus mostraram hepatite e insuficiéncia renal
(Fujita et al., 2009). Neste caso especifico, depois de admitida no hospital, a
paciente cursou com pancitopenia®, coagulopatia, miosite, pancreatite e
encefalopatia. ApGs receber alta, depois de duas semanas, a paciente ainda seguiu
com dores abdominais persistentes e recebeu transfusdo de sangue para correcéo

da anemia. (Fuijita et al., 2009)

2 Reducéo anormal de todos os elementos celulares do sangue (Dicionario Médico Dorland- 252
edicéo)
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Triagem para admissédo de possiveis casos de FHM

Suspeita de caso
- Hemorragia inexplicada
- Febre mais 3 destes sintomas: dor de cabeca, anorexia, fadiga, mialgia,
artralgia, dispnéia, nausea, vomito, diarréia, disfagia e soluco.

Caso Provavel (Mesmo com resultado do esfregaco gengival negativo na PCR)

- Febre mais hemorragia
- Morte mais perfil epidemioldgico (ver abaixo)
- Dois dos sintomas acima mais link epidemiolégico

Qualquer das apresentacdes acima define “caso provavel”.

Epidemiologia
- Contato com um caso provavel ou confirmado
- Contato com um animal morto ou doente
- Tratamento em Centros de Salude ou de curandeiros tradicionais

Caso confirmado
- Qualquer resultado laboratorial positivo (PCR, teste sorolégico ou isolamento
viral)

Quadro 1: Triagem na admissao de possiveis casos de FHM. Fonte: Jeffs et al., 2007.

5.3 Medidas de manejo hospitalar

5.3.1 Surtos

Num surto de Febre Hemorragica como a Marburg ou Ebola, tem-se como
papel principal: controle da prépria comunidade, que inclui vigilancia epidemioldgica,

avaliacdo clinica e isolamento dos pacientes, sepultamento sequro e desinfeccao,

campanhas educacionais, suporte psicossocial, além de uma unidade periférica de

suporte a comunidade. (Roddy et al., 2007)
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A abordagem convencional para o controle da transmissdo da doenca esta
focada na biosseguranca, utilizacdo de conhecimentos biolégicos, precaucdes
universais, e equipamentos especializados para reduzir a exposicdo ao Virus.
(Roddy et al., 2007)

Sabe-se que a transmissdo do virus pessoa-pessoa ocorre pelo contato
direto com pacientes sintomaticos, seus fluidos (vomito, urina e fezes) e/ou seus
restos mortais, 0 que determina cuidados especiais com 0 sepultamento. O risco de
transmissdo € maior nos ultimos estagios da doenca, quando ha vomito, diarreia,
hemorragia e choque. (Roddy et al., 2010; CDC, 1995)

Na realizacdo da triagem de possiveis pacientes na comunidade é
necessario que esta entrevista seja realizada ao ar livre mantendo distancia segura
entre o entrevistado e entrevistador de 1 metro ou mais, ndo sendo necessaria

protecdes a esta distancia. (OMS, 2008)

5.3.2 Casos isolados

Para seguranca no manejo do paciente em todas as etapas do processo de
tratamento, deve o profissional de salude devera seguir as recomendacdes e
diretrizes para controle de infeccbes para febres hemorragicas virais (Infection
Control for Viral Haemorrhagic Fever — disponivel em portugués — e Interim Infection
Control Recommendations for Care of Patients with Suspected or Confirmed
Filovirus (Ebola, Marburg) Haemorrhagic Fever), citadas em grande parte neste
trabalho, diponibilizada pela World Health Organization e CDC, nos enderecos
eletronicos: http://www.cdc.gov/ncidod/dvrd/spb/mnpages/vhfmanual/ entire.pdf e
http://www.who.int/csr/bioriskreduction/interim_recommendations_filovir-.pdf;

respectivamente.

5321 Admissado de novos casos

Na admisséo de pacientes, quando ainda néo é possivel saber se o paciente
apresenta da FHM, ou possui ou nao tecidos contaminados além da possibilidade do
paciente ser atendido em qualquer estadgio da doenca. Pela maior exposicdo da

equipe profissional ao virus recomenda-se adotar procedimento de seguranca
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padrao neste atendimento enquanto se faz um levantamento da possibilidade da
doenca através da tabela de triagem de pacientes, classificando-o caso suspeito,
provavel ou confirmado, sendo este Ultimo possivel apenas com exames
laboratoriais, (Jeffs et al., 2007; OMS, 2008)

Recomenda-se como procedimento padrdo para primeiro atendimento em

suspeita de FHM:

- Usar luvas em qualquer momento de contato com o paciente e trocar as
luvas em cada tarefa ou atividade com o mesmo paciente;

- Lavar imediatamente as méos ap6s o atendimento do paciente, utilizando
sabdo com agente antisséptico;

- Usar méscara, roupa de protecdo impermeavel e 6culos em qualquer
atividade em que possa haver respingo de goticulas ou que haja contato
com manchas de fluidos corporais;

- Limpar reqularmente e desinfetar frequentemente superficies tocadas pelo
paciente, incluindo camas, almofadas, mesa de exame e mesa de
cabeceira.

- Colocar o paciente em darea de isolamento de contato. (World Health
Organization & Center of Disease Control, 2004)

Recomenda-se o uso de mascara facial, preferéncialmente HEPA (High-
Efficiency Particulate air respirator) como a FFP2 e US NIOSH-certified N95; nos
casos iniciais da doenca, preferencialmente quando o paciente apresentar sintomas
de tosse associada, para evitar contato com particulas provindas das vias aéreas,
pois o risco de infeccao por vias respiratorias € muito baixo. (Organizacdo Mundial
da Saude (OMS)2008; CDC, 2004; Bausch, et al., 2007).

Assim que levantada a suspeita de um caso de FHM, inicia-se medidas de
isolamento, que inclui a notificacdo ao servico de epidemiologia hospitalar e a
Comisséo de Controle de Infeccdo Hospitalar (CCIH) que fardo as comunicagdes
pertinentes. (OMS & CDC, 2004)

5.3.2.2 Alocacéo do paciente

O encaminhamento do paciente suspeito ou confirmado para alas do
hospital ou inclusive seu deslocamento, deve ser realizado com as protecdes
individuais. Caso o paciente apresente sintomas respiratérios como tosse e espirro,

0 mesmo deve utilizar mascara de protecdo de particulas (FFP2 ou N95), figuras 5
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e 6 respectivamente, evitando propagacdo por goticulas em alas diversas, no
entanto deve haver sempre area de isolamento para tal. (OMS, 2008)

5.3.23 Visitas

Segundo o manual para controle de infeccbes da OMS (2008), deve-se
limitar o nUmero de visitantes que podem ter acesso a area de cuidados ao paciente
com FHM. Deve-se ponderar as permissfes necessarias para o bem-estar do

paciente, além dos cuidados médicos e da Enfermagem.

Deve-se assegurar que todos os visitantes utilizem os devidos equipamentos
de protecdo e que sejam informados os procedimentos de higiene para adentrar a
sala de isolamento. A visita de observacédo € segura a 15 metros. (OMS, 2008)

5.3.24 Protec¢fes individuais

Segundo Bausch et al. (2007), os cuidados de saude, s6 podem ser
oferecidos adequadamente quando os trabalhadores da equipe de salude puderem
exercer suas fungbes sem medo da infec¢cdo ou de terem sido contagiados com o
virus Marburg, gerando maior seguranca ao profissional na realizacdo de suas
tarefas. Os equipamentos de protecdes individuais (EPI's) necessarios aos
profissionais, bem como diretrizes e procedimentos de seguranca devem ser
utilizados sempre. Infec¢Bes fatais em profissionais da saude estdo geralmente
associadas a quebras de protocolos e diretrizes pré-estabelecidas.

Recomenda-se de acordo com as diretrizes para febres hemorragicas da
CDC e OMS, o uso de EPI's por todos profissionais da saude, desde os funcionéarios
que fazem limpeza do local de isolamento, funcionarios do laboratério ou que fazem
limpeza deste, equipe funeraria e familiares cuidadores do paciente, ou que tenha

contato direto com o paciente suspeito.
Sendo recomendado uso de:

- Camada interna de roupa protetora ndo havendo necessidade de
impermeabilidade;
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- Par de luvas finas;

- Botas impermeaveis ou galochas;

- Avental cirdrgico ou uma camada externa de roupa,;
- Avental plastico sobre as camadas de roupas;

- Segundo par de luvas (grossas ou finas);

- Mascara facial, preferéncialmente HEPA (High-Efficiency Particulate air
respirator) como a FFP2 e US NIOSH-certified N95;

- Touca de protecédo (algodao);
- Protetores oculares.

Conforme mostra figura 2. (OMS & CDC, 2004;0MS, 2008; Bausch et al.,
2007).

Figura 5 Figura 6

Figuras 5 e 6: Mascaras protetoras de particulas EU-FFP2 e US NIOSH-certified N95,
respectivamente. Fonte: internet

E recomendado o uso de protetor facial leve, como mostrado na figura 7,
substituindo 6culos de protecdo justos ao rosto, que ndo sdo apropriadas por
embacar, o que leva o profissional a colocar as méos com luvas potencialmente
contaminadas ao rosto na tentativa de corrigir a neblina dos 6culos. (Bausch et al.,
2007; OMS & CDC, 2004)
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Recomenda-se inclusive, valido mais para casos de surto, que o profissional
use protetores faciais que permitam a visualizacdo nitida de seu rosto diante da
familia e do paciente, gerando melhor adeséo ao tratamento e isolamento proposto.
(Bausch et al., 2007)

Figura 7: Protetor facial leve utilizado por um profissional da saude, recomendado na
substituicdo de 6culos justos ao rosto. Fonte: Bausch, et al., 2007.

E necessario que se adote medidas de biosseguranca para todos que

tenham relacéo direta com o paciente:

- Higiene das maos deve ser realizada, antes e ap0s contato com o paciente,

com objetos contaminados e apos remover os EPI’s;

- Remover cuidadosamente os EPI’s, evitando contato entre itens utilizados

e qualquer parte do rosto;

- Usar luvas (cirirgicas ou de procedimento) ao adentrar local de

atendimento;

- Usar avental cirargico, descartavel que cubra toda camada interna de

roupa e qualquer area exposta do corpo;

- Usar avental impermeavel sobre qualquer roupa nao impermeavel ao

exercer atividade extenuante como carregar um paciente;

- Evitar ao maximo o uso de agulhas e outros objetos pontiagudos;
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- Utilizar sapatos fechados e resistentes como botas ao adentrar ala de

atendimento.

5.3.25 Isolamento

As medidas de isolamento devem ser implantadas conforme normas do
servico hospitalar que esta prestando atendimento, (OMS & CDC, 2004). No Instituto
de Infectologia Emilio Ribas (IIER), as medidas de isolamento devem ser utilizadas
para o controle da disseminacdo de doencas infecciosas especialmente para as que
possam causar infeccdes ou surtos hospitalares. (Manual de recomendacdes para

precaucdes e isolamento da Secretaria do Estado da Saude).

Cada isolamento é identificado por meio de placas com cores diferentes, nas
quais consta o EPI necessario, como mostra a figura 8. O tipo de isolamento deve
ser prescrito diariamente pela equipe médica, sendo responsabilidade da equipe de

enfermagem a fixagao das placas nas portas dos quartos, e a manutencédo desta.
Tais placas podem variar em trés tipos:

e Precaucdo Padrdo: devem ser aplicadas no atendimento a todos os
pacientes, na presenca de risco de contato com sangue, fluidos
corporeos, secrecdes e excregcdes (excecdo do suor); pele com solugao
de continuidade e mucosa.

e Precaucdes Especificas: direcionadas para situagdes clinicas
especificas e para alguns microrganismos. Tais precauc¢des sao
baseadas no mecanismo de transmissdo das doencas e designadas
para pacientes suspeitos ou sabidamente infectados ou colonizados por
patégenos transmissiveis e de importadncia epidemiolégica. Sé&o
baseadas em trés vias principais de transmissdo: transmissdo de
contato, transmissdo aérea por goticulas e transmissdo aérea por
aerossois.

e Precaucdes Empiricas: sado indicadas em sindromes clinicas de
importancia epidemioldgica sem a confirmagéo da etiologia. (IIER, 2011)

E necessario que o paciente, mesmo em caso suspeito de FHM seja alocado
em sala privada. Nao sendo necessario de inicio sala com pressao negativa, mas
deve-se considerar a possibilidade do uso, para pacientes que apresentarem tosse

proeminente, vomitos, diarreia e hemorragia.



27

INSTITUTO DE INFECTOLOGIA EMILIO RIBAS
PRECAUCOES PADRAO
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Figura 8: Modelo de placa de precaucéo recomendado para area de isolamento, indicando
o tipo de precaugdes necessarias. (lIER, 2011)

A sala deve ter entrada restrita apenas a equipe que presta cuidados. Outros
nao essenciais e visitantes devem ter entrada proibida, ou restrita. Todas as
pessoas, que adentrarem ao ambiente devem usar protecdes de barreira como luvas
e aventais impermeaveis, para ndo expor a pele e mucosas as secrecdes e fluidos
do paciente e/ou contato com superficies e objetos do ambiente que possam estar
contaminadas, fornecendo precaucfes especificas para contato e goticulas, na
sinalizacao por placas “precaucgao de contato” e adicionalmente placa de “precaucao
com goticulas” (Figuras 9 e10). Adicionalmente, qualquer pessoa que se aproxime a
cerca de 90 cm do paciente, deve estar usando o protetor facial ou mascara
cirdrgica e oOculos de protecdo, com protecdo ocular lateral ou ndo. (Centers for

Disease Control and Prevention, 1995; Instituto de Infectologia Emilio Ribas, 2011)

Caso haja grande quantidade de sangue ou outros fluidos corporais no
ambiente, como fezes e vomito fazem-se necessario 0 uso de protetores para 0s pés
e adicionalmente pernas, como botas impermeaveis de cano alto, ou galochas.
(CDC, 1995; IIER, 2011; OMS & CDC, 2004)
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Fig 9: Placa de isolamento com precaucdes especificas de contato, recomendado em casos

de febre hemorragica de Marburg. (IIER, 2011)
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Fig 10: Placa de isolamento para precaucdes de goticulas, indicada em casos de Febre

hemorrégica de Marburg. (IIER, 2011)

Bausch et al., 2007 recomendam que haja em cada ala de isolamento um

“fiscal de controle de infecgcdo”, o que assegurara a conformidade das diretrizes de

seguranca e monitorar e gravar transgressées e problemas. Uma antecamara para a

sala de isolamento é util para tais procedimentos e mais seguro quanto ao risco de

infeccéo, ndo sendo, porém, imprescindivel. (CDC, 1995)

Em salas de pressao negativa, para pacientes que apresentarem maior risco

de contagio (fase avancada da doenca, com sangramentos e vomitos), deve-se
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adentrar impreterivelmente com protecdo adicional das vias aéreas, como

recomendado para cuidados com pacientes com tuberculose ativa. (CDC, 1995)

Pessoas com exposicdo percutdanea ou mucocutanea a sangue, fluidos
corporais, secrecfes, excrecfes ou de um paciente com suspeita de FHM deve
imediatamente lavar a superficie da pele afetada com sabédo e agua além de solucéo
antisséptica. Pessoas expostas devem receber avaliacio médica e
acompanhamento de gestdo de trabalho, observado possivel apresentacdo de
sintomas suspeitos dentro do periodo de incubacdo da FHM (2 - 21 dias). (CDC,
1995)

5.3.2.6 EPI’'s para analise de materiais

Funcionarios de laboratérios que manuseiam espécimes (clinicos) com risco
de contaminac¢do por Marburg, devem utilizar roupas de protecdo impermeavel,
luvas, respiradores de particulas do tipo FFP2 ou US NIOSH-certified N95, além de
protetor ocular ou facial, com purificadores de ar acionados em manipulagbes que
gerem aerosois, fazendo uso de capela de fluxo laminar. Todos os demais
procedimentos de retirada das protecfes individuais e higienizacdo sdo as mesmas
que ja citadas neste trabalho. (OMS, 2008).

5.3.2.7 Descarte e reutilizacdo de materiais

Materiais como roupas sujas devem ser descartados ou acondicionados em
sacos a prova de vazamento e devidamente identificados no local de uso e
diretamente encaminhados para area de descontaminacdo. Ja roupas de cama
usadas podem ser descontaminadas por autoclave de deslocamento de gravidade,
ou incineradas. Pode-se ainda, se rigorosamente seguido cuidados posteriores,
lavar as roupas com um ciclo normal de agua quente com agua sanitaria. (CDC,

1995)

Agulhas e seringas ou outros materiais de alto risco de contaminagdo devem
ser incinerados ou descontaminados por autoclave ou com imersdao em solucéo
germicida quimica adequada (agua sanitaria doméstica 1:100 ou desinfetante

hospitalar), antes de descartados.
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Secrecbes, sangue e demais fluidos corpéreos devem passar por
desinfecgcdo antes de descartados. Por mecanismos fisicos ou quimicos tais como
lavagem, esfregaco com agua sanitaria, uso de autoclave ou produtos quimicos.
(CDC, 1995)

Em caso de oObito, a manipulacdo do corpo deve ser minima. Deve-se
envolver o cadaver em saco mortuario a prova de vazamento, e ndo se deve
embalsamar, preferencialmente o corpo deve ser cremado ou enterrado em caixao
selado. (CDC, 1995; OMS, 2008)

5.3.2.8 Transporte de paciente

Tendo por base que no momento da admisséo do paciente, o caso ainda é
suspeito, devemos manter cuidados e precaucfes desde o carro de transporte do
paciente a ambulancia, ou carro particular do cuidador ou paciente, sala de espera
do hospital e todos os ambientes pelo qual o paciente passou, no entanto ndo foram

encontradas referéncias quantos as precaucfes necessarias nesta situacao.

O motorista do veiculo funerario, por exemplo, devera fazer uso de
equipamentos de protecdo individual (EPI) apenas durante o transporte do corpo,

nao havendo necessidade enquanto conduz o veiculo. (OMS, 2008)

No caso de um motorista de ambulancia, onde ndo ha contato direto com a
pessoa infectada, acaba por ndo ser essencial o EPI enquanto dirige o veiculo, no
entanto a protecdo € necessaria na ajuda do paciente para dentro e fora do veiculo,
havendo necessidade de avental de protecdo, luvas e quando associado sintomas
respiratérios, mascara de protecdo de particulas N95 ou FFP2. Essencial a
higienizacdo das méos antes e ap0s o auxilio ao paciente além de higienizacédo do

leito/veiculo utilizado com desinfetante hospitalar.

Baseado nas pesquisas executadas neste trabalho elaborou-se um
fluxograma de admissdo de novos pacientes e 0s respectivos equipamentos de
protecdo individual necessarios para equipe do servico de saude e se necessario o

paciente.
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Fluxograma de admisséo de possiveis casos de Febre

Hemorragica de Marburg

Fluxograma para admisséo de novos casos. FH: Febre Hemorragica; EPI: Equipamento
de Protecéo Individual; CCIH: Comisséo de Controle de Infec¢cdo Hospitalar.

Tratamento
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EPI: Protegdo
padrao

Comum

Admissao de novos casos e seus EPI's

Aplicar Tabela de
triagem.
EPI: Luvas, avental e
mascara facial
cirdrgica

Caso suspeito ou
confirmado?

Tratamento para FH.
EPI para conduzir
paciente a alas: Mascara
facial (N95 ou FFP2); avental
cirdrgico, luvas duplas. Caso
haja risco de contagio com
fluidos ou necessidade de
auxilio fisico ao paciente
acrescer: Touca, avental
plastico e sapatos fechados.
Sintomas respiratorios:
Mascara N95 para o paciente,
e 6culos para o funcionario.

v

Mudanga de
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mesmos

Controle de fluxo de funcionarios \
e visitantes; ante sala para
colocagdo/retirada de EPI's.

Uso obrigatério para todos
que adentrem a sala de
isolamento de contato:
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protetor facial, mascara N95 ou
FFP2, Avental cirGrgico (Bata),
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procedimento, Botas ou galochas,
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6 CONCLUSAO

A descricao de casos com pacientes infectados pelo virus Marburg tem sido

descritos desde 1967, onde foram reportados 450 casos da doenca.

Muito se tem feito para que se conheca a patogenia deste virus em animais
incluindo primatas ndo humanos, para que se possa chegar mais préximo de uma
profilaxia e tratamento eficaz da doenca causada por esse virus tdo agressivo ao ser
humano como da Febre Hemorragica de Marburg. Os sintomas iniciais da doenca
por serem similares aos da gripe exp6e familiares e profissionais da saude ao virus

culminando em novos surtos da doenca.

Neste estudo foi possivel elucidar aspectos relacionados a patogenia da
doenca e muitas caracteristicas que descrevem o quadro de febre hemorragica pelo
virus Marburg. Deve-se sempre buscar informacao sobre o paciente, se fez viajem a
Africa e/ou teve contato com pessoas que estiveram ou trabalhavam com pessoas
infectadas pelo virus. O Unico meio de prevenir o contagio € através de isolamento
do paciente, seguindo padrdes de sinalizacdo de precaucdes de isolamento, mesmo
sob suspeita, e equipamentos de protecdo que assegurem barreira fisica com o
virus. Deve-se, sobretudo, seguir procedimentos de bioseguranca, e boas praticas

de manipulacdo de materiais e residuos evitando propagacao do virus.

Os cuidados realizados pela equipe médica e principalmente pelos
profissionais de enfermagem sdo de suma importancia para 0s pacientes com a
Febre Hemorrdgica de Marburg e devem ser revisados periodicamente pelas
equipes que atuam em areas de risco ou centros de referencia em infectologia que

possivelmente recebam semelhanca de casos.
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