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RESUMO

ASPECTOS HISTORICOS, INDICADORES EPIDEMIOLOGICOS E
OPERACIONAIS DA VIGILANCIA DE EPIZOOTIAS EM PRIMATAS NAO
HUMANOS NO PERIODO DE 1999 A 2025.

Pedro Henrique de Oliveira Passos', Marcio Botelho de Castro?

! Medico Veterinario/Doutorando em Ciéncias Animais — PPG/UnB — Brasilia/DF
2Meédico Veterinario/Doutor — UnB — Brasilia/DF

A febre amarela (FA) permanece como uma das arboviroses mais relevantes das Américas, cujo
ciclo epidemioldgico complexo envolve a interacdo entre mosquitos vetores, primatas nao-
humanos (PNH) e seres humanos. O Brasil, pais de maior diversidade de primatas do mundo,
incorporou em 1999 a vigilancia de epizootias em PNH como ferramenta estratégica para
detec¢do precoce do virus e prevencdo de surtos humanos, consolidando um modelo de
vigilancia integrada e intersetorial. Esta tese apresenta uma analise retrospectiva e descritiva da
série histdrica de epizootias de PNH por FA entre 1999 e 2025, com o objetivo de compreender
os padrdes espago-temporais da doenca, identificar os géneros taxondmicos envolvidos e
propor indicadores estratégicos para o aprimoramento da vigilancia. Foram notificadas 35.496
epizootias, que somaram 43.062 individuos, dos quais 4.673 animais pertencentes a 3.203
epizootias foram confirmados para FA. Observou-se forte correlagdo entre epizootias de PNH
e casos humanos (r=0,72; p<0,001), com antecipagao dos eventos em PNHs no periodo de julho
a novembro, configurando um importante periodo para a intensificacao das acdes de vigilancia.
O género Alouatta foi o mais afetado, seguido por Callithrix e Sapajus, com predominio nos
biomas Mata Atlantica, Cerrado e Pampa. A vigilancia apresentou avangos significativos na
coleta de amostras e identificacdo taxondmica, mas persistem desigualdades regionais e
limitagdes, especialmente na Amazonia. Os resultados reforgam o papel dos PNHs como
sentinelas ecoldgicos e evidenciam a importancia da abordagem Uma S6 Saide na prevencao
de surtos, na protecdo da biodiversidade e na integracdo entre saude, meio ambiente e
conservacdo. Por fim, sdo propostas recomendacdes estratégicas e indicadores operacionais
voltados ao fortalecimento da vigilancia integrada da FA no Brasil, com vistas a detecgao

precoce, resposta oportuna e sustentabilidade das agdes intersetoriais.

Palavras-chave: Febre Amarela; Primatas; Vigilancia; Biodiversidade; Uma S6 Saude.



ABSTRACT

HISTORICAL ASPECTS, EPIDEMIOLOGICAL AND OPERATIONAL
INDICATORS OF EPIZOOTICS SURVEILLANCE IN NON-HUMAN PRIMATES
FROM 1999 TO 2025

Pedro Henrique de Oliveira Passos', Marcio Botelho de Castro?

I Veterinarian/PhD Student in Animal Sciences — PPG/UnB — Brasilia/DF

2 Veterinarian/Doctor — UnB — Brasilia/DF

Yellow fever (YF) remains one of the most relevant arboviral diseases in the Americas, with a
complex epidemiological cycle involving interactions between mosquito vectors, non-human
primates (NHPs), and humans. Brazil, the country with the greatest primate diversity in the
world, incorporated NHP epizootic surveillance in 1999 as a strategic tool for early virus
detection and prevention of human outbreaks, consolidating a model of integrated and
intersectoral surveillance. This thesis presents a retrospective and descriptive analysis of the
historical series of YF-related NHP epizootics from 1999 to 2025, aiming to understand the
spatiotemporal patterns of the disease, identify the taxonomic genera involved, and propose
strategic indicators to improve surveillance. A total of 35,496 epizootics were reported,
comprising 43,062 individuals, of which 4,673 belonging to 3,203 epizootics were confirmed
for YF. A strong correlation was observed between NHP epizootics and human cases (r=0.72;
p<0.001), with NHP events preceding human infections between July and November, defining
a critical period for intensified surveillance actions. The genus Alouatta was the most affected,
followed by Callithrix and Sapajus, with predominance in the Atlantic Forest, Cerrado, and
Pampa biomes. Surveillance showed significant progress in sample collection and taxonomic
identification; however, regional inequalities and operational limitations persist, particularly in
the Amazon. The findings reinforce the role of NHPs as ecological sentinels and highlight the
importance of the One Health approach in preventing outbreaks, protecting biodiversity, and
integrating health, environmental, and conservation actions. Finally, strategic recommendations
and operational indicators are proposed to strengthen integrated YF surveillance in Brazil,

aiming at early detection, timely response, and sustainability of intersectoral actions.

Keywords: Yellow Fever; Primates, Epidemiological; Biodiversity; One Health.
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1. INTRODUCAO

A febre amarela (FA) é uma arbovirose de notoria importancia para a satde
publica, marcada por sua gravidade clinica, potencial epidémico e risco de reurbanizacao
(Monath, 2001; Soper, 1937; Vasconcelos, 2003). Embora erradicada nas zonas urbanas
brasileiras desde 1942 (Lowy, 2006), a doenca permanece endémica em regides de
florestas tropical, sustentada por um ciclo silvestre que envolve primata ndo-humano
(PNH) e mosquitos vetores dos géneros Haemagagus e Sabethes (Damasceno-Caldeira
et al., 2023; Vasconcelos, 2003). A deteccdo precoce do virus nesse ciclo é possivel, e
depende da vigilancia continua de epizootias em PNHs, uma estratégia consolidada no
Brasil como elemento-chave para antecipar surtos humanos e orientar agdes de prevencao
(Brasil, 2024).

O Brasil foi pioneiro ao estabelecer, em 1999, um sistema nacional de
vigilancia de epizootias em PNHSs, incorporando esse componente como eixo central da
estratégia de enfrentamento a FA (Costa et al., 2011). Esse sistema tem demonstrado
elevada sensibilidade para detectar areas de circulacéo viral, sobretudo durante periodos
de reemergéncia da doenca fora da regido Amazodnica. Foi o que ocorreu, em 2001 e nos
anos de 2008 e 2009, com registros do virus em PNHs nos estados de Sdo Paulo e no Rio
Grande do Sul (Almeida et al., 2014) e entre 2014 e 2019, com a expanséo da FA para o
bioma Mata Atlantica, com notificacdes de epizootias envolvendo diferentes géneros de
primatas, como Alouatta, Callithrix e Sapajus (Abreu et al., 2019; Brasil, 2022). Tais
eventos evidenciaram a relevancia da vigilancia integrada no contexto da abordagem
Uma S6 Salde, associando informacg6es de origem ambiental, animal e humano (Chame
et al., 2020).

A presente tese se propde a analisar a série histérica da vigilancia de
epizootias em PNHs no Brasil ao longo de um periodo de 25 anos, compreendidos entre
1999 a 2025, por meio da integracdo entre revisao bibliogréafica e analise dos dados
nacionais de notificacbes de PNH. Os capitulos que a compdem foram organizados na
forma de artigos cientificos. O Capitulo II, intitulado “Estudo epidemioldgico de 25 anos
da vigilancia de epizootias de primatas ndo-humanos por febre amarela no Brasil”
apresenta um panorama historico da vigilancia, descrevendo a magnitude e os padrdes
espago-temporais ao longo do tempo. Ja o Capitulo III, “Diversidade taxondmica de

primatas ndo-humanos afetados pelo virus da Febre Amarela no Brasil”, aprofunda a
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andlise da dimensdo bioldgica da vigilancia, ao descrever os géneros de PNH confirmadas
para FA nesse periodo, suas variagfes geogréaficas e temporais, e a importancia desse
conhecimento para orientar estratégias de protecdo e conservagao.

Esses dois capitulos evidenciam e sustentam a relevancia da vigilancia de
epizootias de PNHs como ferramenta essencial na antecipagao de surtos humanos de FA,
fortalecendo a capacidade do sistema de vigilancia para agir de forma preventiva,
tempestiva e territorialmente sensivel. A analise histérica e sistematica proposta nesta
tese contribui, ainda, para formulacdo de recomendacbes técnicas visando ao
aprimoramento das estratégias de detec¢do e resposta, especialmente em um contexto de
expansao da area de risco, mudancas climéaticas e ambientais, e desafios operacionais
enfrentados por estados e municipios.

Desta forma, esta tese tem como objetivo principal demostrar uma visdo
historica da vigilancia de epizootias em PNHs como importante ferramenta na prevencao
da FA no Brasil, alinhada aos principios da abordagem Uma Sé Salde, por meio da
integracdo entre registros ambientais, animais e humanos relacionados a doenca. Além
disso, objetiva compreender e descrever 0s géneros taxondmicos envolvidos nas
epizootias de PNH confirmadas para FA no Brasil, bem como suas varia¢des temporais e
espaciais, oferecendo subsidios para o fortalecimento técnico-cientifico do sistema

nacional de vigilancia da FA e para conservacao.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Biodiversidade do Brasil

O Brasil € um pais de dimensdes continentais, com aproximadamente 8,5
milhGes de quildmetros quadrados de extensdo, 0 que o torna o maior da América Latina
e 0 quinto maior do mundo em area. Com mais de 211 milhdes de habitantes, ocupa a
sexta posicao entre os paises mais populosos, sendo também extremamente urbanizado,
com cerca de 83,7% da populacdo residindo em cidades, principalmente nas regides
Sudeste e Nordeste (Carvalho et al., 2013; Harzheim et al., 2019).

O pais é dividido em cinco regides (Norte, Nordeste, Sudeste, Sul e
Centro-Oeste), cada uma com caracteristicas ambientais, econémicas e demograficas
proprias. Enquanto a regido Norte abriga a Floresta Amazobnica, de importancia
estratégica para regulacdo climética e conservacao da biodiversidade, as regides Sudeste
e Sul concentram os maiores centros urbanos e atividades industriais do pais (Harzheim
et al., 2019; Nasir, 2022).

A biodiversidade do pais é marcada pela presenca de seis grandes biomas:
Amazonia, Mata Atlantica, Cerrado, Caatinga, Pantanal e Pampa. Juntos eles sustentam
ecossistemas Unicos e espécies endémicas, sendo responsaveis por posicionar o Brasil
entre 0s paises com maior biodiversidade do planeta (Ellwanger et al., 2022). Esses
biomas oferecem servicos ecossistémicos essenciais para a manutencdo dos ciclos
naturais e o bem-estar humano, como regulagdo climatica, polinizacdo, controle
bioldgicos de pragas e purificacdo da dgua. Estima-se que o territdrio nacional concentre
mais de 42 mil espécies de plantas e cerca de 148 mil espécies de animais, muitas delas
endémicas, o que reforca o papel do Brasil como uma verdadeira poténcia em
biodiversidade (Bustamante et al., 2019).

A Amazobnia, maior floresta tropical do planeta, exerce um papel
fundamental na regulacdo do clima global e dos ciclos hidrolégicos, além de atuar como
um dos principais sumidouros naturais de carbono. Sua vasta extensdo abriga uma
biodiversidade singular, composta por milhares de espécies de arvores, animais e
microrganismos, muitos dos quais ainda néo foram descritos (Ellwanger et al., 2022).

A Mata Atlantica, mesmo severamente desmatada, ainda conserva altos

niveis de endemismo e de biodiversidade (Ximenes et al., 2022). E um dos biomas mais
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ricos em biodiversidade do planeta, abrigando uma grande variedade de espécies
endémicas de flora e fauna (Ribeiro et al., 2009). Originalmente, estendia-se por mais de
1,3 milhdo de km? ao longo da costa brasileira, mas atualmente resta menos de 12% de
sua cobertura original, distribuida em fragmentos isolados (Ximenes et al., 2022). O
bioma apresenta formacdes vegetais diversas, que variam desde florestas ombrofilas
densas em regiGes Umidas até florestas estacionais e restingas em &reas mais secas e
litoraneas (Ribeiro et al., 2009).

O Cerrado, segundo maior bioma brasileiro, cobrindo cerca de 23% do
territorio nacional, reline uma notavel diversidade de espécies e fornece importantes
servicos ecossistémicos, mas vem sendo rapidamente degradado e convertido em areas
agricolas (Benfica et al., 2023). Esse bioma apresenta cobertura vegetal tipica que
combina gramineas esparsas e arbustos ou arvores tortuosas, com caules retorcidos,
adaptacOes xeromorficas e raizes profundas capazes de acessar agua em camadas mais
profundas do solo durante a estacédo seca (Silva et al., 2025).

Ja a Caatinga, bioma exclusivamente brasileiro, destaca-se pela sua
formacdo semiarida e adaptacdo de suas espécies & escassez hidrica. E formada por
campos rupestres, embora menos estudados, sdo reconhecidos pela presenca de fungos
endofiticos com alto potencial biotecnoldgico (Ximenes et al., 2022). O Pantanal, por sua
vez, é a maior area imida topical do mundo, conhecida por sua biodiversidade associada
aos ciclos de cheia e seca. O Pampa, formado por campos e pastagens, tem relevancia na
biodiversidade, mas enfrenta crescente pressGes relacionadas a fragmentacdo e a
conversdo de habitats devido a elevada atividade agropecuaria (Carvalho et al., 2021).

Apesar dessa riqueza natural, os biomas brasileiros enfrentam ameacas
crescentes. O desmatamento e a conversdo de areas naturais para uso agropecuario,
especialmente no Cerrado e na Mata Atlantica, tém provocado fragmentagédo de habitats
e perda da biodiversidade (Schwaida et al., 2023). Além disso, as mudancas climaticas
vém alterando os padrdes hidrologicos e aumentando o risco de extingdo de espécies
(Ximenes et al., 2022). Essas pressdes sdo intensificadas pelas atividades humanas, como
a expansdo urbana, a poluigéo e o avanco da infraestrutura, que afetam a capacidade dos
ecossistémicos em manter suas fungdes e proteger a salde humana (Bustamante et al.,
2019).

Nesse cenario, o0s PNH ocupam um papel importante por sua ampla
distribuicdo nos diferentes biomas, por sua sensibilidade aos distdrbios ambientais e por

sua relevancia na interface entre conservacdo e saude publica. Além de indicadores
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ecologicos de integridade dos ecossistemas, esses animais sdo também sentinelas
importantes para a vigilancia de zoonoses e outros problemas de saide, como a febre
amarela (FA), cuja dinamica esta intrinsecamente ligada a conservacdo de habitats e a

prevencdo de riscos a salde humana ( Pinter et al., 2022.; Alsharif et al., 2024).

2.2.  Caracteristicas dos primatas

O Brasil abriga a maior diversidades de PNH do mundo, com espécies
amplamente distribuidas em todos os seus biomas (Quintela et al., 2021; Rylands et al.,
2024). Essa riqueza bioldgica, no entanto, tem sido ameacada por fatores como
desmatamento, a fragmentacdo de habitats, o surgimento de doencas infecciosas e 0s
impactos crescentes das mudangas climaticas (Costa-Araujo et al., 2024).

O interesse cientifico por esses animais é historico e crescente. As
semelhangas anatémicas, fisiologicas e comportamentais entre primatas e seres humanos
historicamente despertam atencdo ndo apenas na das ciéncias ambientais, mas também
nas areas da ciéncia biomedica e social (Auricchio, 1995). Essas descobertas
contribuiram para ampliar a compreensdo sobre o papel ecolégico dos PNH e para
evidenciar vulnerabilidade de diversas espécies frente a degradacdo ambiental e a perda
do habitats (Defler, 2003; Bezerra et al., 2024; Ye, 2024).

Os primatas sdo mamiferos placentarios adaptados a ambiente
predominantemente arboricolas (Auricchio, 1995). Essa condicao ecoldgica impulsionou
o0 desenvolvimento de caracteristicas especificas ao logo da historia evolutiva. A visdo
tornou-se o principal sentido locomocédo e alimentacdo em detrimento do olfato, que
passou a exercer papel mais restrito no reconhecimento social entre individuos da mesma
espécie (Qiao et al., 2023; Reis et al., 2006; Rylands et al., 2024).

Os membros da ordem Primates compartilnam tracos herdados da classe
Mammalia, como a presenca de cinco dedos e claviculas, mas também exibem
caracteristicas Unicas (Rylands et al., 2024). Entre elas, destacam-se o cérebro
proporcionalmente maior (particularmente o cortex), maior destreza dos dedos,
ampliacdo do papel da viséo (sobretudo em espécies diurnas) e um desenvolvimento pos-
natal prolongado, refletindo padrées de cuidado parental e aprendizados social complexos
(Reis et al., 20006).
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A ordem Primates € considerada uma das mais evoluidas dentro do reino
animal, devido as suas complexas adaptacGes neuroldgicas, sensoriais e social (Reis et
al., 2006). Classificada em duas subordens principais, Prosimii e Anthropoidea, a
primeira agrupa desde os primatas mais primitivos, como os Iémures e galagos, até 0s
mais derivados, como o0s grandes macacos e os seres humanos. A subordem Anthropoidea
se subdivide em duas grandes infraordens com base em caracteristicas morfolégicas e
geograficas: Catarrhini, que inclui os primatas do Velho Mundo, e Platyrrhini, que
compreende os primatas do Novo Mundo (Reis et al., 2006; Rylands et al., 2024;
Voevodin & Marx Jr., 2009).

Os Catarrhini, tem seu nome derivado do grego, kata (abaixo) e rhinos
(nariz), em alusdo a posicdo das narinas. Esta infraordem é representada por quatro
grandes familias: Cercopithecidae, Hylobatidae, Pongidae e Hominidae. (Kindlovits &
Kindlovits, 2009; Rylands et al., 2024). Esses primatas sdo encontrados
predominantemente na Africa e na Asia, e incluem os babuinos, gibdes, orangotango,
gorilas e seres humanos (Simons et al., 2007).

Os primatas neotropicais, também conhecidos como primatas do Novo
Mundo, sdo classificados na infraordem Platyrrhini, que vem do grego Platy (largo e
chato) e Rhinos (nariz). Eles se caracterizam por ter narinas voltadas para os lados, um
septo nasal amplo e um focinho mais curto (Kindlovits & Kindlovits, 2009; Rylands et
al., 2024).

Os macacos do Novo Mundo variam de pequeno a médio porte, sdo
predominantemente arboricolas e se deslocam por meio locomoc¢do quadripede,
frequentemente combinada com saltos e uso da cauda prensil para equilibrio e sustentacéo
(Rylands et al., 2024). Algumas espécies, como os Atelideos, desenvolveram caudas
preénseis altamente funcionais. Além disso, os primatas neotropicais se destacam pela
diversidade de padrbes de coloracdo e ampla distribuicdo geografica, fatores que
frequentemente geram discussdes taxondmicas em torno de alguns géneros (Rylands et
al., 2024; Voevodin & Marx Jr., 2009).

Nas Ameéricas, ha atualmente 217 primatas reconhecidos, entre espécies e
subespécies, muitas das quais sdo endémicas e restritas a biomas a determinados biomas
(Rylands et al., 2024). A classificagdo mais abrangente e atualizada dos primatas
Neotropicais (Novo Mundo) reconhece cinco familias taxonémicas: Callitrichidae (64
espécies e subespécies), Cebidae (37 espécies e subespécies), Aotidae (13 espécies e

subespécies), Phitheciidae (63 espécies) e Atelidae (40 espécies e subespécies). Essas
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familias abrangem 20 géneros validos: Callithrix, Mico, Saguinus, Leontopithecus,
Cebuella, Callimico, Sapajus, Cebus, Saimiri, Aotus, Pithecia, Chiropotes, Cacajao,
Alouatta, Ateles, Brachyteles, Lagothrix, Callicebus, Cheracebus e Plecturocebu. Além
disso, ha mais trés nemes histdricos ainda reconhecidos em registros oficiais, totalizando
192 espécies oficialmente aceitas até 0 momento (Rylands et al., 2024).

A diversidade na classificacdo de primatas Neotropicais no Brasil é
notavel (161 espécies e subespécies), mas sua classificacdo taxonémica é objeto de
debate, sobretudo em razdo da ampla variacdo morfoldgica, especialmente nos padrdes
de coloracdo, e da extensa distribuicdo geogréfica desses animais (Rylands et al., 2024).

A diversidade dos primatas Neotropicais evidencia ndo apenas a
complexidade evolutiva desses animais, mais também a responsabilidade do Brasil em
conservar essa biodiversidade Unica. O reconhecimento da diversidade morfologica,
ecoldgica e genética dos PNHs é essencial para aprimoramento de estratégias de
conservagdo e vigilancia em salde. Considerando sua sensibilidade a alteracBes
ambientais e seu papel como sentinela para doencas infecciosas, torna-se imprescindivel
compreender as doencas que os afetam, ndo apenas pelo impacto na conservagdo, mas
também pelas implicacGes diretas para a salde humana em uma perspectiva integradora
de Uma So Saude.

2.3. Doencas de PNH

As zoonoses sdo doencas infecciosas naturalmente transmitidas entre
animais vertebrados e seres humanos, representando atualmente cerca de 60% de todos
0s patdgenos conhecidos e 75% dos agentes etiologicos associados a doengas emergentes
em escala global (Tomori & Oluwayelu, 2023). A transmissdo desses agentes pode
ocorrer por meio do contato direto com animais infectados, pela acdo de vetores como
mosquitos, carrapatos e pulgas, ou ainda por ingestdo de alimentos e 4gua contaminados
(Teshome, 2019).

Os agentes causadores incluem uma variedade de virus, bactérias, parasitas
e fungos, com os virus respondendo por aproximadamente 30% das infec¢bes zoondticas
registradas (Tomori & Oluwayelu, 2023). Esses patdgenos sdo mantidos na natureza por
diferentes reservatorios, como animais silvestres, domésticos e aves (Erkyihun &
Alemayehu, 2022).
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O avanco das mudancas climaticas tem alterado a dindmica ecoldgica das
doencas, expandindo suas areas geogréficas e intensificando o contato entre a vida
silvestre e as popula¢gdes humanas (Kanja & Vagnoni, 2022). A maior frequéncia de
eventos climaticos extremos e a variabilidade ambiental favorecem o surgimento de
surtos de doencas zoondticas endémicas, tornando 0 monitoramento continuo ainda mais
necessario. Nesse contexto, a abordagem uma Uma Sé Salde, que integra os campos da
salde publica, saude animal e salde ambiental, emerge como estratégia essencial para
compreender e mitigar os riscos relacionados a essas doencas (Erkyihun & Alemayehu,
2022).

As zoonoses representam um desafio complexo, pois envolvem multiplas
interacdes ecoldgicas e sociais entre humanos, animais e 0 ambiente (Teshome, 2019),
2023). Medidas eficazes de controle exigem abordagens interdisciplinares, que incluam
préticas de biosseguranca, sistemas de vigilancia ativa e alertas precoces para prevenir a
disseminacdo de agentes zoonoticos (Kalawat & Mohan, 2023; Zucca et al., 2022). A
pandemia de COVID-19, inicialmente classificada como uma zoonose de provavel
origem em animais silvestres, evidenciou a urgéncia de estratégias robustas de prevencéo
e resposta rapida a novos patdgenos emergentes (Parwanto, 2023).

Entre as diversas zoonoses que afetam a salde publica no Brasil, a FA se
destaca tanto pela gravidade quanto por sua complexidade. A dindmica da doenca envolve
multiplos componentes ambientais e bioldgicos, evidenciando a interconexao entre satde
humana, saide animal e conservagdo (Vasconcelos, 2003).

Nesse cenario, a vigilancia de epizootias em PNH permite identificar a
circulacdo do virus antes da ocorréncia de casos humanos e, assim, orientar acdes
oportunas de prevencdo e controle. A notificacdo do PNH encontrado morto ou doente,
em qualquer regido do pais, deve ser feita de forma imediata aos servigos de satde. Cabe
a esses servigcos conduzir a investigacdo e realizar a coleta de amostras biologicas para
realizacdo do diagndstico (Brasil, 2024).

E nesse contexto que se insere este topico. Serdo apresentadas as principais
doengas diagnosticadas a partir de amostras testadas como negativas para FA
provenientes da rede de vigilancia de epizootias em PNH, analisadas no Laboratério de
Patologia Veterinaria da Universidade de Brasilia (LPV-UnB).

a) Insights into the threats of toxoplasmosis for free-ranging black-tufted

marmosets living in our neighborhood (Sousa et al., 2025).
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Authors: Davi Emanuel Ribeiro de Sousa, Isabel Luana de Macédo, Liz de Albuquerque
Cerqueira, Ludmilla Melanie, Vitoria Franga dos Santos Pessoa, Arthur Scherer da Silva

Rocha, Pedro de Alcantara Brito Junior, Pedro Henrigue de Oliveira Passos, Daniel

Garkauskas Ramos, Alessandro Pecego Martins Romano, Gabriela Rodrigues de Toledo
Costa, Eduardo Mauricio Mendes de Lima, Cristiano Barros de Melo, Luciana Hagstrom
& Marcio Botelho de Castro. Magazine: Nature (2025).

Abstract: Toxoplasmosis is a globally significant zoonotic disease with the potential to
severely impact wild animal populations. Neotropical non-human primates (NHPs),
particularly callitrichids, are highly susceptible, often experiencing fatal outcomes. This
study examines toxoplasmosis in free-ranging black-tufted marmosets (Callithrix
penicillata) in anthropogenic environments of Central Brazil, analyzing epidemiological
and pathological data from 2017 to 2022. A retrospective review of 1095 NHP deaths
identified a 9.2% prevalence (101/1,095) of acute fatal toxoplasmosis (AFT) in
blacktufted marmosets across Central Brazil and 10.3% (53/515) within the federal
district (FD). Necropsied marmosets from the FD showed an estimated AFT prevalence
of 50.7% and a lethality rate of 20.3%. AFT cases were linked to outbreaks and isolated
incidents, with a likely seasonal peak during the dry season. Pathological findings
included severe hepatic damage, splenitis, interstitial pneumonia, and myocarditis.
Immunohistochemistry and qPCR confirmed Toxoplasma gondii infection, with the
highest parasite loads in the spleen and liver. Given the anthropogenic pressures of habitat
fragmentation, urbanization, and T. gondii exposure, this study advances the
understanding of toxoplasmosis as an emerging disease in wild marmosets. Findings of
this study establish a critical foundation for conservation strategies and insights into

toxoplasmosis dynamics in free-ranging NHPs living in our neighborhood.

Keywords: Non-human primate, Monkey, Toxoplasma gondii, Infection, Disease,

Parasite, Conservation, Environment, Epidemiology, One health

b) Hepatobiliary Platynosomosis in Black-Tufted Marmosets (Callithrix
penicillata): A Lethal Threat for Wildlife and Captive Populations (Macédo et al.,
2025).

Authors: Isabel Luana de Macédo, Davi Emanuel Ribeiro de Sousa, Antonizete dos Reis

Souza, Gabriela Rodrigues de Toledo Costa, Marcela Corréa Scalon, Matheus Almeida
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Pedro Henrique de Oliveira Passos, Alessandro Pecego Martins Romano, Eduardo

Mauricio Mendes de Lima, Cristiano Barros de Melo, Marcio Botelho de Castro.

Magazine: American Journal of Primatology.

Abstract: Helminthic infections, particularly those caused by trematodes, pose a
significant health risk to both animals and humans. This study investigates hepatobiliary
platynosomosis (HP) caused by Platynosomum illiciens in black tufted marmosets
(Callithrix penicillata) in Central Brazil. Data were retrospectively collected from autopsy
records at the Laboratory of Veterinary Pathology and Forensics, University of Brasilia,
from January 2006 to July 2021. Epidemiological, clinical, and pathological information
was analyzed, including comparisons between free-ranging and captive marmosets. A
total of 1596 nonhuman primate (NHP) death records were examined, with black tufted
marmosets accounting for 75.6% (1206/1595) of autopsies. HP was identified in 10.8%
(131/1206) of these cases. Captive marmosets showed a higher prevalence of HP (49.6%)
than free-ranging ones (6.5%). This study revealed a significant seasonal trend, with
higher HP prevalence observed during the wet season until the onset of the dry season.
Pathological examinations revealed severe liver and bile duct damage in fatal HP cases,
including fibrosis, bile duct thickening, and the presence of flukes. Captive marmosets
exhibited pronounced clinical signs, such as weight loss and apathy. Morphological and
molecular analysis of sampled flukes confirmed P. illiciens infecting the marmosets.
These findings underscore the substantial impact of HP on marmoset populations,
particularly in captive settings. The high lethality (58% overall; 81.6% in captivity)
highlights the need for improved management and preventive measures in captive
environments. This study contributes to understanding HP epidemiology, clinical
manifestations, and pathological outcomes, underscoring the disease's significance for the
health of both free-ranging and captive NHP populations. Our findings also support the
need to develop targeted strategies to mitigate the impact of HP on primate species
populations.

Keywords: flukes, liver, marmoset, Platynosomum illiciens, primates

c) Emergence of a Novel Canine Distemper Virus Variantin Urbanized Free-
Ranging Marmosets (Callithrix penicillata) (Wilson et al., 2025).
Authors: Tais Meziara Wilson, Davi Emanuel Ribeiro de Sousa, Isabel L. Macédo,

Mizael Machado, Gabriela Rodrigues de Toledo Costa, Pamela Fair, Jana M. Ritter,
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Passos, Daniel Garkauskas Ramos, Alessandro Pecego Martins Romano, Sandro Patroca
da Silva, Livia Medeiros Neves Casseb, Livia Caricio Martins, Luis Janssen Maia,
Bergmann Morais Ribeiro, Eduardo Mauricio Mendes de Lima, Cristiano Barros de Melo

e Marcio Botelho de Castro. Magazine: Transboundary and Emerging Diseases (2025)

Abstract: The black-tufted marmoset (Callithrix penicillata), commonly found in urban
areas of Central Brazil, is vulnerable to pathogen spillover from domestic animal sand
humans. Here, we report na outbreak of natural canine distemper virus (CDV) infection
among urbanized free-ranging black-tufted marmosets. Five fatalities occurred in
marmosets living in a neighborhood with unvaccinated dogs. Clinically, affected
marmosets had lethargy, ataxia, mucocutaneous ulcerations, and crusting lesions.
Postmor- tem findings included epitelial erosions, interstitial pneumonia,
bronchopneumonia, and suppurative myocarditis, frequently associated with secondary
bacterial infections. Immunohistochemistry (IHC) confirmed the presence of CDV
antigen in multiple organs, and secondary bacterial infections were common, involving
species, such as Bordetella, Haemophilus, and Streptococcus. Transmission eléctron
microscopy (TEM) demonstrated paramyxovirus-like inclusion bodies and metagenomic
sequencing identified anovel CDV variant. Phylogenetic analyses placed this strain
within the Europe 1/SouthAmerica 1 lineage, closely related to domestic dog-derived
strains from the region. Comparative H gene analysis uncovered unique R519I
substitutions in the CDV marmoset variant, suggesting potential for cross-species
adaptation. This study provides evidence that CDV can naturally infect free-living New
World primates, with possible implications for animal health, conservation, and
interspecies transmission. These findings high light the vulnerability of urban wildlife to
CDV spillover from domestic dogs and emphasize the importance of monitoring

pathogen transmission at the human-animal interface from a One Health perspective.

Keywords: canine distemper virus; marmoset; metagenomic; One Health; pathology;

phylogeny.

d) Case report: Urbanized non-human primates as sentinels for human zoonotic
diseases: a case of acute fatal toxoplasmosis in a free-ranging marmoset in

coinfection with yellow fever virus (Sousa et al., 2023).
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Daniel G. Ramos, Pedro H. O. Passos, Gabriela R. T. Costa, Vagner S. Fonseca, Maria

Angélica M. M. Mares-Guia, Marta Giovanetti, Luiz Carlos Junior Alcantara, Ana Maria
B. de Filippis, Giane R. Paludo, Cristiano B. Melo and Marcio B. Castro. Magazine:
Frontiers (2023).

Abstract: Free-ranging non-human primates (NHP) can live in anthropized areas or urban
environments in close contact with human populations. This condition can enable the
emergence and transmission of high-impact zoonotic pathogens. For the first time, we
detected a coinfection of the yellow fever (YF) virus with Toxoplasma gondii in a free-
ranging NHP in a highly urbanized area of a metropolis in Brazil. Specifically, we
observed this coinfection in a black-tufted marmoset found dead and taken for a necropsy
by the local health surveillance service. After conducting an epidemiological
investigation, characterizing the pathological features, and performing molecular assays,
we confirmed that the marmoset developed na acute fatal infection caused by T. gondii
in coinfection with a new YF virus South American-1 sub-lineage. As a result, we have
raised concerns about the public health implications of these findings and discussed the
importance of diagnosis and surveillance of zoonotic agents in urbanized NHPs. As
competent hosts of zoonotic diseases such as YF and environmental sentinels for
toxoplasmosis, NHPs play a crucial role in the One Health framework to predict and

prevent the emergence of dangerous human pathogens.

Keywords: non-human primates, toxoplasma gondii, infectious diseases, surveillance,

One Health, zoonosis.

e) Genomic epidemiology unveils the dynamics and spatial corridor behind the
Yellow Fever virus outbreak in Southern Brazil (Giovanetti et al., 2023)
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Castro, Miguel de Souza Andrade, Filipe Vieira Santos de Abreu, Fabricio Souza
Campos, Felipe Campos de Melo lani, Maira Alves Pereira, Karina Ribeiro Leite Jardim
Cavalcante, Andre Ricardo Ribas de Freitas, Carlos Frederico Campelo de Albuguerque,
Eduardo Marques Macario, Marlei Pickler Debiasi dos Anjos, Rosane Campanher
Ramos, Aline Alves Scarpellini Campos, Adriano Pinter, Marcia Chame, Livia Abdalla,
Irina Nastassja Riediger, Sérvio Pontes Ribeiro, Ana I. Bento, Tulio de Oliveira, Carla
Freitas, Noely Fabiana Oliveira de Moura, Allison Fabri, Cintia Damasceno dos Santos
Rodrigues, Carolina Cardoso dos Santos, Marco Antonio Barreto de Almeida, Edmilson
dos Santos, Jader Cardoso, Douglas Adriano Augusto, Eduardo Krempser, Luis Filipe
Mucci, Renata Rispoli Gatti, Sabrina Fernandes Cardoso, Jodo Augusto Brancher Fuck,
Maria Goretti David Lopes, Ivana Lucia Belmonte, Gabriela Mayoral Pedroso da Silva,
Maiane Regina Ferreira Soares, Marilia de Melo Santos de Castilhos, Joseana Cardoso
de Souza e Silva, Alceu Bisetto Junior, Emanuelle Gemin Pouzato, Laurina Setsuko
Tanabe, Daniele Akemi Arita, Ricardo Matsuo, Josiane dos Santos Raymundo, Paula
Cristina Linder Silva, Ana Santana Araujo Ferreira Silva, Sandra Samila, Glauco
Carvalho, Rodrigo Stabeli, Wildo Navegantes, Luciano Andrade Moreira, Alvaro Gil A.
Ferreira, Guilherme Garcia Pinheiro, Bruno Tardelli Diniz Nunes, Daniele Barbosa de
Almeida Medeiros, Ana Cecilia Ribeiro Cruz, Rivaldo Venancio da Cunha, Wes Van
Voorhis, Ana Maria Bispo de Filippis, Maria Almiron, Edward C. Holmes, Daniel
Garkauskas Ramos, Alessandro Romano, José Lourenco, Luiz Carlos Junior Alcantara,

Claudia Nunes Duarte dos Santos. Magazine: Science Advances (2023).

Abstract: Despite the considerable morbidity and mortality of yellow fever virus (YFV)
infections in Brazil, our understanding of disease outbreaks is hampered by limited viral
genomic data. Here, through a combination of phylogenetic and epidemiological models,
we reconstructed the recent transmission history of YFV within different epidemic
seasons in Brazil. A suitability index based on the highly domesticated Aedes aegypti was
able to capture the seasonality of reported human infections. Spatial modeling revealed
spatial hotspots with both past reporting and low vaccination coverage, which coincided
with many of the largest urban centers in the Southeast. Phylodynamic analysis unraveled
the circulation of three distinct lineages and provided proof of the directionality of a
known spatial corridor that connects the endemic North with the extra-Amazonian basin.

This study illustrates that genomics linked with eco-epidemiology can provide new
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insights into the landscape of YFV transmission, augmenting traditional approaches to

infectious disease surveillance and control.

f) Fatal Human Alphaherpesvirus 1 Infection in Free-Ranging Black-Tufted
Marmosets in Anthropized Environments, Brazil, 2012-2019 (Wilson et al.,
2022).

Authors: Tais M. Wilson, Jana M. Ritter, Roosecelis B. Martines, Hannah A.

Bullock,Pamela Fair, Kay W. Radford, Isabel L. Macédo, Davi E.R. Sousa, Alexandra

A.B. Gongalves, Alessandro P. Romano, Pedro H.O. Passos, Daniel G. Ramos, Gabriela

R.T. Costa, Karina R.L.J. Cavalcante, Cristiano B. de Melo, Sherif R. Zaki, Marcio B.

Castro. Magazine: Emerging Infectious Diseases (2022).

Abstract: Human alphaherpesvirus 1 (HUAHV1) causes fatal neurologic infections in
captive New World primates. To determine risks for interspecies transmission, we
examined data for 13 free-ranging, black-tufted marmosets (Callithrix penicillata) that
died of HUAHV1 infection and had been in close contact with humans in anthropized
areas in Brazil during 2012-2019. We evaluated pathologic changes in the marmosets,
localized virus and antigen, and assessed epidemiologic features. The main clinical
findings were neurologic signs, necrotizing meningoencephalitis, and ulcerative glossitis;
1 animal had necrotizing hepatitis. Transmission electron microscopy revealed
intranuclear herpetic inclusions, and immunostaining revealed HUAHV1 and herpesvirus
particles in neurons, glial cells, tongue mucosal epithelium, and hepatocytes. PCR
confirmed HUAHV1 infection. These findings illustrate how disruption of the One Health
equilibrium in anthropized environments poses risks for interspecies virus transmission

with potential spillover not only from animals to humans but also from humans to free-

ranging nonhuman primates or other animals.

Os artigos das doencas infecciosas diagnosticadas em PNH, com base nas
amostras processadas no LPV-UnB, evidenciou a ocorréncia de agentes zoonoticos de
relevancia, como Toxoplasma gondii, virus da FA, Human alphaherpesvirus 1,
Platynosomum illiciens e Canine Distemper virus (CDV) (Wilson et al., 2022; Sousa et
al., 2023; Macédo et al., 2025; Sousa et al., 2025).

Esses agentes estiveram frequentemente associados a quadros clinicos

agudos e fatais em Callithrix penicillata, tanto de vida livre quanto mantidos em cativeiro,
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sendo identificados inclusive em amostras inicialmente testadas como negativas para FA
(Sousa et al., 2023). Esses achados reforcam o papel dos primatas como sentinelas para a
deteccdo de patdgenos zoonoticos e ilustram a relevancia da vigilancia de epizootias de
PNH como ferramenta importante para as acdes de prevencao de doengas em humanos
(Chame et al., 2020; Brasil, 2024).

Além da relevancia clinica e patologica dos agentes identificados, a
abordagem integrada entre dados epidemiol6gicos, exames anatomopatoldgicos e
técnicas laboratoriais de alta precisdo possibilita o reconhecimento de padrées ecologicos
e sazonais associadas a ocorréncia dessas infec¢bes (Young & Sandhu, 2021; Giovanetti
etal., 2023; Harun et al., 2024). A coinfecc¢do entre T. gondii e o virus da FA em ambiente
urbano, bem como os casos fatais por HUAHV1 e platinosomose, ilustram cenérios
emergentes que exigem vigilancia continua, especialmente diante da expansdo das areas
urbanizadas e da crescente pressao antrépica sobre os habitats naturais (Sousa et al., 2023)

Esses estudos fortalecem o entendimento sobre os fatores envolvidos na
emergéncia de zoonoses e fundamentam acdes intersetoriais orientadas pelo conceito de
Uma Sé Saude, destacando a necessidade de abordagens integradas entre salide humana,
salde animal e conservacdo (Erkyihun & Alemayehu, 2022). Nesse sentido, a FA
desponta como um exemplo emblematico, tanto pela complexidade de sua dinamica,
qguanto pelo impacto que representa entre sistema de vigilancia, a satude publica e a
biodiversidade (Hill et al., 2022; Simon el al., 2023).

2.4, Febre Amarela

A FA é uma arbovirose de importancia epidemioldgica global, mantida de
forma endémica em regides tropicais da Africa e das Américas (Hamrick et al., 2017).
Caracteriza-se por manifestacOes clinicas graves, elevada taxa de letalidade e potencial
de reurbanizagdo, principalmente na América do Sul, em areas com a presenca do
mosquito Aedes aegypti (Damasceno-Caldeira et al., 2023). Apesar do risco continuo de
disseminacdo, trata-se de uma doenca imunoprevenivel. A vacina, produzida com virus
vivo atenuado desde a década de 1930, é amplamente utilizada para proteger populagdes
expostas em areas de risco e viajantes com destino a regides endémicas (Vasconcelos,
2003; Jentes et al., 2011; Akar et al., 2023).

Do ponto de vista epidemioldgico, o ciclo de transmissdo da FA pode ser

classificado como urbano e silvestre (Tauil, 2010), embora a doenca se manifeste de
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forma semelhante nos dois ciclos (do ponto de vista etiolégico, clinico, imunolégico e
fisiopatologico ndo ha diferencas marcantes entre os ciclos de transmisséo) (Vasconcelos,
2003).

No ciclo urbano, o ser humano atua como Unico hospedeiro, sem
participagdo de outros animais, tendo 0 mosquito Aedes aegypti como transmissor. No
Brasil, esse ciclo ndo é registrado desde 1942 (Tauil, 2010). J& no ciclo silvestre,
estabelecido atualmente no pais, o virus circula entre PNH transmitido por mosquitos
silvestres, principalmente os dos géneros Haemagogus e Sabethes, que ocorrem em
ambientes florestais e com baixa interferéncia antropica (Figura 1) (Damasceno-Caldeira
et al., 2023).

SYLVATIC ECOSYSTEMS

Figura 1. Dinamica de transmissdo do virus da febre amarela no Brasil (Possas et al.,
2018).

A dindmica de transmissdo da FA no Brasil tem sido marcada por uma
aproximacdo das areas com circulacdo do virus com regides onde se observa uma
crescente sobreposicdo entre areas silvestres e ambientes antropicos. Essa interface
ambiental favorece a imbricagdo do ciclo silvestre, mediado por Haemagogus, com
territérios ocupados por espécies de mosquitos sinantrdpicos, tipicos de ambientes
urbanos, ampliando o alcance do virus, aumentando o risco de infecgdo humana e levando
o0 potencial de reurbanizacdo da doenca, com eventual possibilidade de reintroducdo do
ciclo urbano por Aedes aegypti (Possas et al., 2018).

Diversos fatores contribuem para esse cendrio, como: o aumento de areas
com condig¢des ecoldgicas favoraveis a proliferacdo de vetores; a perda e fragmentagao

de habitats, forgando espécies como Callithrix e Sapajus a explorar areas de transicao e
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florestas remanescentes, frequentemente densamente populosas por seres humanos;
mudan¢as no comportamento humano, com maior presenca em ambientes naturais;
deslocamentos humanos intensos e rapidos (Hervé & Travassos da Rosa, 1983; Possas et
al., 2018; Abreu et al., 2019); a plasticidade ecoldgica dos vetores, com destaque para a
capacidade dos Haemagogus de voar longas distincias além dos limites florestais
(Causey et al., 1950) e para a adaptabilidade do Aedes albopictus a ambientes
antropizados e silvestres (Damasceno-Caldeira et al., 2023); e o aumento das taxas de
infestacdo por Aedes aegypti em dareas urbanas e periurbanas proximas aos focos
enzooticos de transmissdo viral (Possas et al., 2018).

O Hg. janthinomys é reconhecido como o principal vetor da FA no
Brasil. Com ampla distribuicéo geografica e habitos estritamente silvestres, esse mosquito
realiza o repasto sanguineo preferencialmente em PNH, mas também em seres humanos,
sobretudo durante incursdes das pessoas em ambientes florestais (Hervé & Travassos da
Rosa, 1983). E uma espécie de habitos diurnos, o que coincide com o periodo de maior
atividade humana em areas silvestres, aumentando o risco de transmissdo. Sua elevada
competéncia vetorial, aliada a capacidade de se infectar com baixas cargas virais, confere
ao Hg. janthinomys um papel central na manutencao e disseminacdo do virus (Hervé &
Travassos da Rosa, 1983; Vasconcelos et al., 1997).

Os PNHSs, por sua vez, atuam como hospedeiros amplificadores: ao se
infectarem, desenvolvem viremia elevada por um curto periodo, sendo capazes de
transmitir o virus a novos vetores antes de evoluirem para o Gbito ou para recuperacao
com imunidade duradoura (Ferreira et al., 2023; Possas et al., 2018).

A persisténcia do virus no ambiente depende da continuidade do ciclo
entre vetores infectados e hospedeiros susceptiveis (Vasconcelos, 2003). Enquanto a
viremia nos macacos € breve, 0s mosquitos asseguram a manutencgéo prolongada do virus
no ecossistema, desempenhando papel essencial na perpetuacdo da FA em seu ciclo
enzodtico (Hervé & Travassos da Rosa, 1983; Ledo, 1997; Vasconcelos, 2003).

Embora exista apenas um sorotipo conhecido do virus da FA, analises
filogenéticas revelam variagdes genéticas entre cepas circulantes nas Américas e na
Africa (Giovanetti et al., 2023). Essas diferencas permitem a classificagdo em dois
genotipos americanos e cinco africanos (Monath, 2001). Até 0 momento, no entanto, nio
h& evidencias robustas que indique diferencas relevantes na patogenicidade entre as cepas
(Monath, 2001; Vasconcelos, 2003; Davis & Barrett, 2024).
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No Brasil, a detecgdo do virus da FA ocorre majoritariamente a partir de
amostras de PNHSs, cuja resultado permite ndo apenas identificar a circulacdo viral, mas
também inferir trajetorias de disperséo e relagdes filogenéticas entre cepas em diferentes
regides do territorio nacional (Giovanetti et al., 2023). Apesar da ampla diversidade
genética do virus, predomina no pais o genotipo South American I, responsavel pela
maioria dos surtos registrados nas ultimas décadas (Dantas Andrade et al., 2025). Esse
gendtipo tem se diversificado em multiplos clados, entre as quais se destaca o clado
epidémico 11, associado aos surtos de grande magnitude ocorridos entre 2016 e 2019 na
regido Sudeste (Salles et al., 2022; Giovanetti et al., 2023). No interior desse clado,
merece atencao o subclado 1E, uma linhagem cuja origem é estimada no final da década
de 1980 e que esteve diretamente envolvida nos eventos recentes (Dantas Andrade et al.,
2025). Essa linhagem apresenta mutacdes especificas de aminoacidos que podem estar
associadas a uma maior eficiéncia de transmissao viral ou a um potencial aumento de
viruléncia (Souza et al., 2010; Giovanetti et al., 2023).

Ainda, estudos filogenéticos indicam que as cepas brasileiras mantém
proximidade genética com virus isolados em paises vizinhos da América do Sul, como a
Venezuela, sugerindo intercdmbio genético e transmissdes transfronteiricas (Dantas
Andrade et al., 2025). Além disso, analises filogeograficas demonstram que a dispersao
do virus no territorio brasileiro tem sido moldada por fatores ambientais e antropicos.
Exemplo disso foi a trajetdria percorrida pelo virus entre 2014 e 2018, que percorreu
estados como Goias, Minas Gerais e Sdo Paulo, seguindo os principais corredores
hidrogréaficos e alcangando regides de alta densidade populacional (Delatorre et al., 2019)
e repetindo essa trajetoria em 2025 (Dantas Andrade et al., 2025).

2.4.1. Sinais e Sintomas

A FA é uma doenca infecciosa viral aguda, de curta duracdo, cuja
apresentagdo clinica em humanos pode variar de formas oligossintomaticas até formas
fulminantes, caracterizada por ictericia, albumindria e hemorragias. O periodo de
incubacdo costuma variar entre 3 a 6 dias, podendo se estender até 10 dias em alguns
casos (Vasconcelos, 2003).

Primatas do Velho Mundo demostram maior resisténcia ao virus da FA, ao
passo que, nas Américas Central e do Sul, diversas espécies se mostram altamente

susceptiveis (Vasconcelos, 2003). Dentre elas, destaca-se o género Alouatta, amplamente
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reconhecido por sua elevada sensibilidade e alta letalidade (Araujo et al., 2011; Passos et
al., 2022). Os primatas dos géneros Callithrix e Ateles sdo sensiveis ao virus e apresentam
uma taxa de letalidade elevada (Cubas et. al, 2014). Por outro lado, Sapajus e Cebus
tendem a desenvolver resposta imune mais eficiente, com menor gravidade e baixa
letalidade (Cubas et al., 2014; Passos et al., 2022).

Nos primatas sul-americanos, os sinais clinicos da infecgdo s&o
semelhantes aos observados em humanos (Ferreira et al., 2023). A viremia ocorre por
cerca de trés a quatro dias, geralmente associada a leucopenia e febre que pode persistir
até sete dias. Os animais podem evoluir com apatia e recuperacdo em até duas semanas
ou, nos casos graves, progredir para 6bito. Os sinais clinicos mais severos incluem
ictericia, vomitos, desidratacdo, hemorragias orais e intestinais, insuficiéncia hepatica e
renal, além de albumindria decorrente da necrose hepética (Kindlovits & Kindlovits,
2009; Cubas et al., 2014).

2.4.2. Patogenia

Apbs o repasto sanguineo do mosquito infectado, o virus da FA é
introduzido na corrente sanguinea do ser humano ou do PNH, alcancando inicialmente 0s
linfonodos células linfoides e macrofagos (Vasconcelos, 2003). A liberagdo das particulas
virais para os vasos linfaticos e, posteriormente, para circulagéo sistémica marca o inicio
da viremia, permitindo a disseminacdo do virus para diversos 6rgaos, sobretudo o figado.
As lesbes decorrentes podem ser atribuidas tanto ao efeito citopatico direto do virus
quanto a resposta inflamatdria do hospedeiro (Quaresma et al., 2006).

A infeccdo viral no figado ocorre por via hematogénica e esta associada a
sintomas iniciais inespecifico, como febre (em torno de 39°C), cefaleia, mal-estar,
fotofobia, mialgia, dor lombar, irritabilidade, ndusea e vomitos (Monath, 2001; Ho et al.,
2019). O periodo de viremia varia conforme a apresentagéo clinica, sendo de algumas
horas a dois dias nas formas leves e até cinco a sete dias nas formas mais graves
(Vasconcelos, 2003; Quaresma et al., 2006).

A fase inicial pode ser seguida por um periodo de remissdao, com melhora
aparente dos sintomas, geralmente entre 12 horas a dois dias. Em alguns casos, essa
melhora ¢ interrompida por uma deterioragdo clinica subita, caracterizando o estagio de
intoxica¢do, com acometimento multissistémico (Monath, 2001; Vasconcelos, 2003).

Nessa fase, pode ocorrer febre hemorragica grave, ictericia, oliguria ou anuria, disfungao
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hepatica e renal, instabilidade cardiovascular e manifestagdes hemorragica (Ho et al.,
2019). Nos PNHSs, os sinais clinicos sdo semelhantes aos observados em humanos
(Kindlovits & Kindlovits, 2009; Cubas et al,. 2014).

A FA apresenta duas caracteristicas patogénicas principais: 0
viscerotropismo, que corresponde a capacidade do virus de causar viremia e lesdes em
6rgdos como figado, baco, rins e coracao; e 0 neurotropismo, relacionado a infeccéo do
parénquima cerebral, podendo causar encefalite. Na natureza, apenas seres humanos e
PNHs desenvolvem formas viscerotropicas da doenca (Theiler, 1951; Quaresma et al.,
2005; Ho et al.,, 2019). Dentre esses 6rgdos, o figado é o mais comprometido,
apresentando necrose eosinofilica, apoptose de hepatdcitos, macroesteatose e
microesteatose, com predominio das lesdes na regido médio-zonal e escasso infiltrado
inflamatdrio (Councilman, 1890; Quaresma et al., 2007; Passos et al., 2022).

Na necropsia, observa-se ictericia da pele e mucosas, equimoses extensas,
acumulo de liquidos pleurais e ascéticos com coloracdo amarelada, além de hemorragias
no trato gastrointestinal, principalmente no estomago e intestino delgado. A vesicula
biliar frequentemente encontra-se distendida e visivelmente aumentada, ultrapassando o
gradil costal. A bexiga pode apresentar sufusdes hemorragicas e areas de hemorragia. O
figado, geralmente pouco aumentado de volume, apresenta coloragdo amarelada e
consisténcia amolecida, principalmente apos o escoamento do sangue (Sallis et al., 2003).

Apesar das alteracdes histopatoldgicas hepaticas serem caracteristicas e
intensas, raramente sdo extensas ou difusas, 0 que evidencia uma desproporcao entre a
gravidade do quadro clinico e os achados morfoldgicos observados (Sallis et al., 2003;
Quaresma et al., 2007).

2.5.  Sistema de Vigilancia de Epizootias de Primatas para a Febre Amarela

A existéncia de um ciclo silvestre da FA foi descrita no Brasil em 1932, no
estado do Espirito Santo (Soper, 1937). Essa descoberta impulsionou uma série de estudos
voltados a compreensdo da ecologia do virus e de seus mecanismos de manuten¢do na
natureza (Tauil, 2010). Um dos aspecto mais investigados desde entao € o papel dos PNHs
como hospedeiros primarios do virus amarilico (Franco, 1969; Costa et al., 2011). No
continente americano, todos os primatas testados se mostraram susceptiveis a infec¢ao,
especialmente os do género Alouatta (Vasconcelos, 2003; Romano et al., 2011; Moreno

et al., 2013), além de outros géneros como Sajajus, Callithrix e Saimiri (Passos et al.,
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2022; Ferreira et al., 2023). Em contraste, os PNHs africanos costumam apresentar
infecgdes virémicas assintomaticas, o que reflete uma coevolugdo milenar entre o virus e
seus hospedeiros naturais no continente de origem (Vasconcelos, 2003).

Com base nesse conhecimento, o Brasil estruturou uma estratégia de
vigilancia com foco na preven¢do de casos humanos (Costa et al., 2011). Essa estratégia
tem como principal objetivo identificar areas com circulagdo viral, permitindo agdes
oportunas de intensificagdo vacinal e, consequentemente, reduzindo o risco de
reurbanizacao do virus. Além disso, contribui para delimitacao das areas de transmissao,
orientando a prote¢do de populagdes sob risco e subsidiando o mapeamento de regides
prioritarias para intensificacdo das ag¢des de vigilancia, prevencao e controle (Massad et
al., 2005; Brasil, 2024). Nesse contexto, a vigilancia de epizootias em PNH foi instituida
como um dos principais componentes do sistema de vigilancia da FA, funcionando como
evento sentinela da circulacgdo viral (Romano et al., 2011)

Formalizada nacionalmente a partir de 1999 (Costa et al., 2011; Romano
et al., 2011), essa vigilancia vem sendo aperfeicoada ao longo das décadas e demostrou,
especialmente no século XXI, grande potencial para deteccdo precoce de surtos,
contribuindo para reduzir o impacto da doencga entre populagdes humanas (Aragjo et al.,
2011; Almeida et al., 2014; Chame et al., 2020; Giovanetti et al., 2023). Ao captar eventos
em primatas, o sistema permite antecipar a resposta em saude, orientando medidas
prioritarias de vacinacao, investigacao e comunicagao de risco (Brasil, 2017, 2024).

De forma complementar, a vigilancia entomoldgica, embora enfrente
limitacGes operacionais, também compde esse sistema, sendo particularmente util durante
surtos. Ela busca elucidar o papel de diferentes espécies de mosquitos na transmissao viral
(Brasil, 2017).

Outra abordagem estruturante do sistema é a vigilancia baseada na
sazonalidade, realizada entre dezembro e maio, periodo que historicamente concentra a
maioria dos registros de FA. Essa abordagem contempla etapas de preparacdo,
estruturagdo, organizacao e execucdo de agdes pelos servicos de salde, sincronizadas com
0 padrdo da doenca. Essa diretriz norteia o planejamento das acdes em nivel nacional e
locais (Romano et al., 2011; Saade, 2021; Brasil, 2024).

Considerando o alto potencial de dispersédo do virus, tanto entre humanos
quanto entre PNH, as notificacdes de ambos devem ocorrer de forma imediata. A FA

integra a lista de doencas de notificacdo compulsoria, portaria de GM/MS n°55.201, de
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agosto de 2024 e PRT MS/GM 782/2017 (capitulo 111, art. 17 ao 21, Anexo 3, do Anexo
V), classificada entre as doengas de notificagdo imediata (Brasil, 2024).

O Ministério da Salde adota uma definicdo de caso propositalmente
sensivel para fins de vigilancia, segundo o qual todo PNH, independentemente da espécie,
encontrado morto (inclusive sob forma de ossada) ou doente, em qualquer local do
territorio nacional, deve ser notificado as esferas do Sistema Unico de Satde (SUS)
(Brasil, 2024). A investigacdo desses eventos deve priorizar a identificacdo de possiveis
causas e a avaliacdo do risco a saude humana. A coleta de amostras para diagnostico
laboratorial deve ser direcionada para a detec¢do do virus da FA (Brasil, 2017).

A orientacdo do Ministério da Salde é que casos suspeitos de FA, tanto
em humanos quanto em PNH, sejam notificadas em até 24 horas. A investigacédo deve ser
iniciada no mesmo prazo, utilizando os instrumentos oficiais, como a ficha de
investigacdo epidemiolégica de FA para humanos e a Notificacdo/Conclusdo de
Epizootias no Sistema de Informacao de Agravos de Notificacdo (SINAN). Além disso,
recomenda-se o registro de PNH no Sistema de Informacdo em Sadde Silvestre (SISS-
Geo), ampliando o alcance e a integracdo das informacdes no territério nacional (Brasil,
2024).

2.6.  Consideracoes finais

A revisdo apresentada neste capitulo evidencia que o Brasil, por sua vasta
extensdo territorial e complexidade ecoldgica, reline condi¢es Unicas para a circulacdo
do virus da FA, de outras zoonoses e para a ocorréncia de epizootias em PNH. Esses
animais amplamente distribuidos nos biomas brasileiros e altamente sensiveis as
alteracfes ambientais e climéticas, tem desempenhado papel central como sentinelas na
vigilancia da FA, permitindo uma rapida deteccdo da circulacao viral e subsidiando agdes
de prevencdo da doenca.

Desde o inicio da vigilancia de primatas no pais, em 1999, importantes
avancos foram alcancados, consolidando um sistema capaz de antecipar surtos e orientar
medidas de prevencdo em salde publica. No entanto, ainda persistem desafios que
comprometem seu pleno funcionamento, como desigualdades operacionais entre 0s
territorios e subnotificagcdes de eventos.

Neste cenario, reforca-se a necessidade de fortalecimento continuo da

vigilancia integrada, com base na abordagem de Uma S¢é Saude, articulando as dimensdes
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ecoldgicas e epidemioldgicas da FA. Essa integracdo depende de investimentos
permanentes em capacitacdo, infraestrutura, inovacdo tecnoldgica e cooperacdo entre
instituicGes. Compreender as interacdes entre primatas, virus e ambiente é fundamental
para aprimorar as estratégias de prevencdo e garantir que a vigilancia de PNH siga como
um dos pilares das politicas publicas voltados a sade humana, a conservacao e a redugao

de risco de emergéncias no Brasil.
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A febre amarela (FA) ¢ uma arbovirose de elevada gravidade e importancia
epidemioldgica, cuja vigilancia no Brasil incorporou, desde 1999, a notificacdo de
epizootias em primatas ndo-humanos (PNH) como ferramenta estratégica para deteccdo
precoce do virus e prevengao de surtos. Este estudo descritivo retrospectivo analisou uma
série histérica de 25 anos (1999-2025) de registros nacionais de epizootias em PNH e
casos humanos de FA, com base em dados de Ministério da Saude. Foram notificadas
35.496 epizootias, das quais 64,2% apresentaram coleta de amostras bioldgicas e 9%
foram confirmadas para o virus amarilico. Observou-se forte correlagdo positiva entre
epizootias e casos humanos (r=0,72; p < 0,0001), com antecipacao dos eventos em PNHs
no periodo de julho e novembro, configurando uma janela critica para intensificagcdo da
vigilancia. Entretanto, persistem desigualdades regionais e limitagdes laboratoriais que
comprometem a sensibilidade do sistema, sobre tudo em areas remotas. Os achados
reforcam o papel dos PNHs como sentinela na antecipagdo de surtos de FA e destacam a
importancia do fortalecimento da vigilancia integrada, do investimento em técnica
continua e laboratoriais e da manuten¢do de coberturas vacinais homogéneas. A
experiéncia brasileira consolida a vigilancia de epizootias em PNH como referéncia

internacional e exemplo pratico da abordagem Uma S6 Saude.

Palavras-chave: Febre Amarela; Primas Nao-humanos; Vigilancia Epidemiologica;

Epizootias; Uma S6 Satde.
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O Brasil abriga a maior diversidade de primatas ndo humanos (PNH) do mundo,
desempenhando papel central na manutencdo dos ecossistemas e na vigilancia de
zoonoses como a febre amarela (FA). Este estudo descritivo e retrospectivo analisou a
série historica de epizootias confirmadas de FA em PNHs entre 1999 e 2025, com o
objetivo de caracterizar os géneros taxondmicos envolvidos e suas variagcdes temporais e
espaciais. Foram registradas 35.496 epizootias, totalizando 43.062 individuos
notificados, dos quais 4.673 pertencentes a 3.203 epizootias foram confirmados para FA.
O género Alouatta representou a maioria das confirmacdes, seguido por Callithrix e
Sapajus, com predominio nos biomas Mata Atlantica, Pampa e Cerrado. Registros de
Callithrix penicillata e Sapajus sp. foram mais frequentes em areas periurbanas e de
transicao no Cerrado e na Mata Atlantica, refletindo sua elevada plasticidade ecologica.
Outros géneros, como Callicebus, Saimiri, Aotus e Leontopithecus, apresentaram
ocorréncias esparsas € regionalizadas, mas com relevancia conservacionista,
especialmente no caso do Leontopithecus rosalia, espécie criticamente ameagada de
extingdo. A predominancia de confirmagdes nas regides Sudeste e Sul reflete o padrao
recente de reemergéncia do virus em 4reas de intensa fragmentacdo florestal e alta
densidade populacional. A diversidade de PNHs afetados pela FA reforca a
interdependéncia entre saide humana, animal e ambiental, consolidando a vigilancia de

epizootias como eixo estratégico da abordagem Uma So6 Saide no Brasil.

Palavras-chave: Febre Amarela; Primatas Nao-Humanos; Biodiversidade; Taxonomia;

Uma So6 Saude.
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1. CONSIDERACOES FINAIS

A vigilancia de epizootias em PNH consolidou-se, ao longo de mais de
duas décadas, como o principal eixo sentinela para a antecipagdo da deteccao da
circulacao do virus da FA no territorio brasileiro. Os resultados obtidos neste trabalho
demonstram que a andlise dos dados obtidos pela vigilancia de epizootias em PNH
permitiu compreender de forma abrangente a dinamica espago-temporal da doenga,
evidenciar padrdes de dispersao viral e antecipar surtos em humanos, confirmando o papel
estratégico desses animais como importantes indicadores de risco. Ao mesmo tempo, a
série historica revelou desigualdades regionais, lacunas e limitagcdes operacionais que
comprometem a sensibilidade e a oportunidade do sistema de vigilancia em determinadas
areas do pais, especialmente na Amazonia e em territorios de dificil acesso.

A amplitude dos dados apresentados reforca que a FA permanece como
uma zoonose de comportamento ciclico e de grande impacto sanitario, cuja reemergéncia
estd associada a fragmentacdo de ecossistemas, as mudancgas climaticas e a expansdo da
interface entre ambientes silvestres e urbanos. O fortalecimento da vigilancia depende de
uma abordagem integrada, sustentada em redes intersetoriais que articulem saude publica,
meio ambiente e conservagdo da fauna. Nesse contexto, o paradigma de Uma S¢ Satude
constitui o fundamento conceitual indispensavel para a gestdo contemporanea da doenca,
permitindo a convergéncia entre dados epidemioldgicos, ecologicos, genéticos e sociais
na tomada de decisdo.

A partir da consolidacdo de 35.496 epizootias notificadas e 3.203
confirmadas para FA, o presente estudo mostrou que os picos epizooticos precedem os
surtos humanos e concentram-se entre julho e novembro, configurando uma janela
importante para atuacdo da vigilancia. A predominancia dos géneros Alouatta e Callithrix
entre os animais acometidos reflete nao apenas diferencas bioldgicas na suscetibilidade
ao virus, mas também a influéncia da fragmentacdo florestal, da pressao antropica e da
proximidade com centros urbanos sobre os padrdes dos registros notificados. Esses
achados evidenciam que a ecologia dos hospedeiros e a estrutura das paisagens sdo
elementos inseparaveis da dindmica comportamental do virus amarilico.

Do ponto de vista operacional, a série historica revelou avangos
significativos na coleta de amostras, na ampliacdo da identificagdo taxonOmica e na
integracao dos sistemas de informagdo, mas também destacou a necessidade de reduzir a

propor¢ao de epizootias sem coleta de amostras. A dependéncia de investigagdes
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oportunistas e a caréncia de equipes treinadas em areas remotas, especialmente na regido
Amazodnica, limitam a sensibilidade e a abrangéncia da vigilancia. Além disso, persistem
desigualdades regionais na capacidade identificacdo de PNHs mortos e na execugao
adeuada das etapas de coleta, conservagdo e transporte de material biologicos. Esses
desafios reforcam a importancia de politicas publicas voltadas ao fortalecimento da
infraestrutura regionalizada e a descentralizagdo das andlises laboratoriais, assegurando
respostas mais ageis ¢ homogeas em todo o territdrio nacional.

O Brasil apresenta um sistema de vigilancia robusto e pioneiro, mas que
requer atualizacdo permanente frente aos novos contextos ecologicos e epidemiologicos.
O uso de tecnologias digitais para notificagdo em tempo real, o georreferenciamento das
epizootias, a integragdo de plataformas como o SISS-Geo e o0 SINAN, e o uso de modelos
preditivos baseados em dados ambientais e gendmicos devem ser priorizados como
instrumentos de modernizagdo. A incorporacdo de analises genéticas de PNH e de vetores
pode ampliar a compreensdo sobre as linhagens virais e sua dispersdo geografica,
fornecendo subsidios essenciais para o delinecamento de corredores de transmissao e areas
prioritarias para imunizagao.

A experiéncia acumulada demonstra que a manutencdo de coberturas
vacinais homogéneas ¢ o pilar mais eficaz de prevencdo da FA. Entretanto, a vigilancia
animal ¢ o componente que confere sensibilidade ao sistema, permitindo detectar
precocemente alteracdes no cendrio epidemioldgico e evitar a reurbanizagdo do virus. A
convergéncia dessas duas dimensdes — vigilancia de primatas e imunizacao — constitui
0 eixo estruturante de uma resposta preventiva eficiente. A antecipacdo temporal das
epizootias observada neste estudo refor¢a que a intensificagao da vigilancia entre julho e
novembro deve ser enfatizada como diretriz estratégica nacional.

A integracdo das informagdes sobre primatas e humanos, associada a dados
de entomologia e cobertura vacinal, pode gerar painéis dindmicos de risco, permitindo
intervengdes territoriais mais precisas. A vigilancia participativa, envolvendo
comunidade, universidades, instituicdes ambientais, secretarias estaduais e municipais de
saude, parques e organizagdes ndo governamentais, deve ser estimulada, sobretudo em
areas de transi¢ao entre biomas, onde o risco de disseminagao viral ¢ maior. Da mesma
forma, a incorporacdo da vigilancia gendmica e da modelagem espacial deve ser
expandida como politica publica de rotina.

No campo da conservagdo, a elevada mortalidade de primatas do género

Alouatta durante os surtos recentes evidencia o impacto ecoldgico da FA sobre a
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biodiversidade brasileira. A perda de populagdes inteiras de bugios e a infeccdo de
espécies ameacadas, como o mico-ledo-dourado, ampliam a dimensdo conservacionista
da vigilancia e exigem protocolos conjuntos entre 6rgaos de saude e meio ambiente. A
integragdo das agdes de vigilancia com estratégias de manejo de fauna e corredores
ecoldgicos pode contribuir para a recuperagdo populacional de espécies vulneraveis e
para a reducdo da fragmentacdo de habitats, que amplifica o risco de contato entre
humanos, primatas e vetores.

Entre as recomendagdes estratégicas para o fortalecimento da vigilancia

de FA e de epizootias em primatas, destacam-se:

a) Institucionalizacdo de programas permanentes de capacitagdo de equipes de
campo e laboratoriais, com énfase em biosseguranga, coleta de amostras e
identificacdo taxondmica;

b) Investimento em laboratérios locais para diagndstico molecular, imuno-
histoquimico e anatomopatologico;

c) Estimulo a criagdo de redes de vigilancia integrada entre saude, meio ambiente,
universidades e comunidade;

d) Desenvolvimento de campanhas de comunicacao de risco voltadas as populacdes
rurais e periurbanas, com enfoque em educac¢do ambiental e vacinacgdo preventiva.

Com base nas evidéncias geradas nesta tese, € possivel propor um conjunto
inicial de indicadores operacionais para monitorar o desempenho do sistema de vigilancia

de primatas e da FA no Brasil:

a) Proporcao de epizootias notificadas com coleta de amostras biologicas;

b) Tempo médio entre a notificacdo do evento e o envio da amostra ao laboratdrio;

¢) Taxa de confirmagdo laboratorial entre as epizootias investigadas com coleta de
amostras;

d) Proporcao de epizootias notificadas com identificagdo taxondmica valida;

e) Percentual de municipios com notificagdes registradas no SISS-Geo e no SINAN;

f) Tempo médio entre a detec¢ao de epizootias e o inicio das agdes de imunizagao
local,;

g) Cobertura vacinal média das populagdes em areas com detecgdo viral,

h) Frequéncia de atualizacdo e resposta as analises gendmicas e entomologicas.
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Esses indicadores podem orientar avaliagdes continuas de sensibilidade,
oportunidade e efetividade do sistema, além de permitir comparagdes regionais € a
priorizagao de investimentos.

A consolidagdo de uma politica nacional de vigilancia integrada de
arboviroses zoondticas requer a valorizagdo da dimensdo animal como componente
essencial do sistema de satude publica. A experiéncia brasileira, ao incorporar PNHs como
sentinelas da FA, representa uma das mais exitosas aplicagdes praticas da abordagem
Uma S6 Saude no mundo. Reforgar essa estratégia implica ndo apenas aprimorar métodos
e estruturas, mas reconhecer que a saide humana e a conservagdo da biodiversidade sdo
dimensdes indissociaveis de um mesmo sistema ecoldgico. Manter a vigilancia ativa,
fortalecer a ciéncia aplicada e sustentar politicas intersetoriais de longo prazo sdo passos
fundamentais para garantir que o Brasil continue a liderar a vigilancia integrada de FA e

sirva de modelo para outras doencas emergentes nas proximas décadas.
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