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Caracteristicas gerais

Descricao

Doenga toxi-infecciosa aguda, contagiosa, potencialmente letal, imunoprevenivel, causada
por bacilo toxigénico, que frequentemente se aloja nas amigdalas, faringe, laringe, fossas nasais e,
ocasionalmente, em outras mucosas e na pele. E caracterizada por apresentar placas pseudomem-
branosas tipicas.

Sinonimia
Crupe.

Agente etioldgico
Corynebacterium diphtheriae, bacilo gram-positivo, produtor da toxina diftérica, quando infectado
por um fago especifico.

Reservatoério

O principal ¢ o préprio doente ou o portador, sendo esse tltimo mais importante na disseminagao do
bacilo, pela maior frequéncia na comunidade e por ser assintomdtico. A via respiratéria superior e a pele
sdo locais habitualmente colonizados pela bactéria.

Modo de transmissao

Ocorre pelo contato direto de pessoa doente ou portadores com pessoa suscetivel, por meio de go-
ticulas de secre¢do respiratoria, eliminadas por tosse, espirro ou ao falar. Em casos raros, pode ocorrer a
contaminagdo por fomites. O leite cru pode servir de veiculo de transmisséo.

Periodo de incubacao
Em geral, de 1 a 6 dias, podendo ser mais longo.

Periodo de transmissibilidade

Em média, até duas semanas apds o inicio dos sintomas. A antibioticoterapia adequada elimina, na
maioria dos casos, o bacilo diftérico da orofaringe, 24 a 48 horas apds sua introdugéo.

O portador pode eliminar o bacilo por 6 meses ou mais, motivo pelo qual se torna extremamente
importante na disseminacéo da difteria.

Suscetibilidade e imunidade

A suscetibilidade é geral. A imunidade pode ser naturalmente adquirida pela passagem de anti-
corpos maternos via transplacentaria, que protegem o bebé nos primeiros meses de vida, ou através de
infec¢des inaparentes atipicas, que conferem imunidade em diferentes graus, dependendo da maior ou
menor exposi¢do dos individuos. A imunidade também pode ser adquirida ativamente pela vacinagéo
com toxoide diftérico.
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A protegio conferida pelo soro antidiftérico (SAD) é tempordria e de curta duragio (em média, duas
semanas). A doen¢a normalmente ndo confere imunidade permanente, devendo o doente continuar
seu esquema de vacinagdo apos a alta hospitalar.

Manifestacgoes clinicas

A presenca de placas pseudomembranosas branco-acinzentadas, aderentes, que se instalam nas
amigdalas e invadem estruturas vizinhas, é a manifestagdo clinica tipica. Essas placas podem se localizar
na faringe, na laringe e nas fossas nasais, e, com menos frequéncia, também sao observadas na conjuntiva,
na pele, no conduto auditivo, na vulva, no pénis (pds-circuncisio) e no cordao umbilical.

A doenga se manifesta clinicamente por comprometimento do estado geral do paciente, que pode
se apresentar prostrado e palido. A dor de garganta é discreta, independentemente da localizagao ou
quantidade de placas existentes, e a febre normalmente ndo é muito elevada, variando de 37,5 a 38,5°C,
embora temperaturas mais altas ndo afastem o diagnostico.

Nos casos mais graves, ha intenso edema do pescogo, com grande aumento dos ganglios linfaticos
dessa area (pescogo taurino) e edema periganglionar nas cadeias cervicais e submandibulares. Depen-
dendo do tamanho e localizagdo da placa pseudomembranosa, pode ocorrer asfixia mecénica aguda no
paciente, 0 que muitas vezes exige imediata traqueostomia para evitar a morte.

O quadro clinico produzido pelo bacilo nio toxigénico também determina a formacdo de placas
caracteristicas, embora nio se observem sinais de toxemia ou a ocorréncia de complicagdes. No entanto,
as infec¢des causadas pelos bacilos ndo toxigénicos tém importincia epidemioldgica por disseminarem o
C. diphtheriae.

Formas clinicas

« Faringoamigdaliana ou faringotonsilar (angina diftérica) — ¢ a mais comum. Nas primeiras
horas da doenga, observa-se discreto aumento de volume das amigdalas, além da hiperemia de
toda a faringe. Em seguida, ocorre a formagdo das pseudomembranas caracteristicas, aderentes
e invasivas, constituidas por placas esbranquicadas ou amarelo-acinzentadas, eventualmente de
cor cinzento-escura ou negra, que se tornam espessas e com bordas bem definidas. Essas placas
se estendem pelas amigdalas, recobrindo-as, e, frequentemente, invadem as estruturas vizinhas,
podendo ser observadas nos pilares anteriores, Givula, palato mole e retrofaringe, adquirindo
aspecto necrotico. O estado geral do paciente agrava-se, com a evolugdo da doenga, em virtude da
progressdo das pseudomembranas e da absor¢ao cada vez maior de toxina.

o Difteria hipertdxica (difteria maligna) — denominagdo dada aos casos graves, intensamente toxi-
cos, que, desde o inicio, apresentam importante comprometimento do estado geral. Observa-se a
presenca de placas de aspecto necrético, que ultrapassam os limites das amigdalas, comprometen-
do as estruturas vizinhas. H4 um aumento importante do volume dos ganglios da cadeia cervical e
edema periganglionar, pouco doloroso a palpagio, caracterizando o pescoco taurino.

o Nasal (rinite diftérica) — é mais frequente em lactentes, sendo, na maioria das vezes, concomitante
a angina diftérica. Desde o inicio observa-se secre¢iao nasal serossanguinolenta, geralmente unila-
teral, podendo ser bilateral, que provoca lesdes nas bordas do nariz e no labio superior.

o Laringea (laringite diftérica) — na maioria dos casos, a doenca se inicia na regido da orofaringe,
progredindo até a laringe. E uma forma bastante comum no Brasil. Os sintomas iniciais, além
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dos que sdo vistos na faringe diftérica, sdo: tosse, rouquidao, disfonia e dificuldade respiratéria
progressiva, podendo evoluir para insuficiéncia respiratoria aguda. Em casos raros, pode haver
comprometimento isolado da laringe, o que dificulta o diagnéstico.

o Cuténea — apresenta-se sob a forma de tlcera arredondada, com exsudato fibrinopurulento e
bordas bem demarcadas que, embora profunda, ndo alcanca o tecido celular subcutineo. Devi-
do a pouca absorgdo da toxina pela pele, a lesdao ulcerada de difteria pode se tornar subaguda
ou cronica e raramente é acompanhada de repercussdes cutineas. No entanto, seu portador
constitui-se em reservatdrio e disseminador do bacilo diftérico, dai sua importincia na cadeia
epidemioldgica da doenga.

o Outras localizagdes — apesar de raro, o bacilo diftérico pode acometer a vagina (ulceragdes e
corrimento purulento), o ouvido (processo inflamatério exsudativo do duto auditivo externo) e
conjuntiva ocular (a infecgdo pode ser inaparente ou manifestar-se sob a forma de conjuntivite
aguda, com eventual formac¢do da membrana).

Complicacoes

Podem ocorrer desde o inicio da doenga até, na maioria dos casos, a 6* ou 8* semana, quando os sin-
tomas iniciais ja desapareceram. Podem estar relacionadas com a localizagdo e a extensao da membrana;
a quantidade de toxina absorvida; o estado imunitario do paciente; a demora no diagnéstico e no inicio
do tratamento.

As principais complicagoes da difteria sio:

o Miocardite — é responsédvel pelo maior numero de dbitos a partir da 2* semana da doenga. De-
corre da agdo direta da toxina no miocardio ou, ainda, da intoxica¢ido do sistema de condugio
cardfaco. Os sinais e sintomas mais encontrados sdo alteracdes de frequéncia e ritmo, hipofonese
de bulhas, hepatomegalia dolorosa, aparecimento de sopro e sinais de insuficiéncia cardiaca
congestiva (ICC). As alteracdes eletrocardiograficas mais encontradas sdo alteracdo de repo-
larizagdo, extrassistolias, taquicardia ou bradicardia, disturbio de condugio atrioventricular e
corrente de lesdo.

o Neurite — consiste de alteracdes transitdrias, decorrentes da a¢do da exotoxina no sistema
nervoso periférico, ocasionando as neurites periféricas. As manifestagoes geralmente sio tardias,
ocorrendo entre a 2* e a 6* semana de evolu¢do, mas podem aparecer alguns meses depois. A
forma de apresenta¢io mais comum e mais caracteristica é a paralisia do véu do palatino, com
desvio unilateral da uvula, ocasionando voz anasalada, engasgos e regurgitacio de alimentos pelo
nariz, podendo ocorrer broncoaspiragao. Em alguns casos, observa-se paresia ou paralisia bilateral
e simétrica das extremidades, com hiporreflexia. Também pode ocorrer paralisia do diafragma,
geralmente tardia, causando insuficiéncia respiratéria. A paralisia dos musculos oculares,
determinando diplopia e estrabismo, também pode ser observada.

o Renais — de acordo com a gravidade do caso, pode-se detectar a presenca de albuminuria em
diferentes propor¢des. Na difteria grave, pode-se instalar uma nefropatia toxica com importantes
alteragdes metabdlicas e, mais raramente, insuficiéncia renal aguda. Geralmente, quando ha mio-
cardite, pode ocorrer também insuficiéncia renal grave.

[ Em geral, a difteria é uma doenga grave que necessita de assisténcia médico-hospitalar imediata e isolamento. ]
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Diagnostico

Diagnéstico laboratorial

E realizado pelo isolamento e identificagio do C. diphtheriae por meio de cultura de amostras bio-
logicas, coletadas adequadamente, das lesdes existentes (ulceragdes, criptas das amigdalas), exsudatos de
orofaringe e de nasofaringe, que sdo as localiza¢des mais comuns, ou de outras lesdes cutineas, conjun-
tivas, genitalia externa, entre outras, mesmo sem as provas de toxigenicidade (Anexo A). Essa técnica é
considerada o padrio ouro para o diagndstico da difteria.

Diagnostico diferencial

O diagndstico diferencial ¢é feito entre a:

« difteria cutinea e o impetigo, ectima, eczema, tlceras;

« difteria nasal e a rinite estreptocdcica, rinite sifilitica, corpo estranho nasal;

o difteria amigdaliana ou faringea e a amigdalite estreptocdcica, angina monocitica, angina de
Plaut Vicent, agranulocitose;

« difteria laringea e o crupe viral, laringite estridulosa, epiglotite aguda, inalacdo de corpo estranho.

Tratamento

Tratamento especifico

A medida terapéutica eficaz na difteria é a administragdo do soro antidiftérico (SAD), que deve
ser feita em unidade hospitalar, e cuja finalidade é inativar a toxina circulante o mais rapido possivel,
possibilitando a circulacdo de excesso de anticorpos em quantidade suficiente para neutralizar a toxina
produzida pelos bacilos.

O SAD nio tem agdo sobre a toxina ja impregnada no tecido, por isso sua administragdo deve ser
feita 0 mais precocemente possivel diante de suspeita clinica bem fundamentada.

O SAD tem origem heteréloga (soro heterdlogo de cavalo), sendo um produto cada vez mais purifi-
cado, em razdo do que se considera rara a possibilidade de este produto causar complicacdes graves, tais
como o choque anafilatico e a doenga do soro. Mesmo assim, a sua administragio sé deve ser feita em ser-
vigos de satide preparados para o tratamento de complicagdes, o que implica a existéncia de equipamentos
de emergéncia e a presenga do médico. Quando o servi¢o ndo dispuser de condi¢des para atendimento das
emergéncias, a pessoa deve ser encaminhada imediatamente a outro servigo, capaz de garantir a adminis-
tragdo do soro com seguranca. Por isso, antes da indicacdo do soro, deve-se proceder a anamnese, com
interrogatorio rigoroso dos antecedentes da pessoa. Algumas informagdes sdo fundamentais para orientar
a decisdo sobre administrar o soro ou encaminhar para outros servigos, tais como:

« se anteriormente apresentou quadros de hipersensibilidade;

« se em outra oportunidade j4 fez uso de soros de origem equina;

o se mantém contato frequente com animais, principalmente com equinos, seja por necessidade

profissional ou por lazer.

No caso da confirmac¢io de qualquer uma dessas informagdes, o profissional deve adotar o procedi-
mento indicado para a preven¢io da ocorréncia de rea¢des anafiléticas, conforme orienta¢io do manual
de procedimentos para vacinagio.



Prevencao de rea¢oes anafilaticas na administracao de soros heterélogos

Para prevencéo de rea¢des anafildticas, alguns cuidados especificos sdo adotados. Os procedimentos

basicos para realiza-los sdo elencados a seguir.

o Lavar as mdos com agua e sabdo.

o Organizar todo o material: seringa, agulhas e outros materiais necessarios ao tratamento preventi-
vo da anafilaxia — adrenalina 1:1.000, anti-histaminico, corticoide, oxigénio, soro glicosado a 5%,
soro fisiolégico, equipo de soro e material necessdrio para assisténcia ventilatoria.

o Cateterizar uma veia de grosso calibre no antebrago e instalar o soro fisiol6gico ou glicosado a 5%
no paciente, garantindo adequado acesso venoso e a manuteng¢do do gotejamento, mesmo depois
da administracdo do soro heterdlogo.

« Controlar os sinais vitais, antes e depois de se iniciar a administragdo do soro.

o Abrir todos os frascos do soro heterélogo indicado e, com ajuda de uma seringa, aspirar e colocar
no interior de um frasco de 250 ou 500mL de soro glicosado ou fisioldgico previamente esvaziado.

« Iniciar o gotejamento, de modo lento (15 a 20 gotas por minuto), do soro heterélogo prescrito
em “y” com o soro fisiologico ou glicosado a 5% previamente instalado no antebrago do paciente.
Lembrar-se de que, quanto mais rapidamente o paciente receber o soro heterélogo, menores as
chances de sequelas causadas pela toxina circulante.

« A supervisio médica deve ser permanente durante a aplicagdo do soro.

o Observar continuamente o paciente, por mais ou menos duas horas, apos a administragio do soro,
mantendo acesso venoso com soro fisiolégico instalado, controlando o gotejamento, os sinais vi-
tais, e observando coloragio e temperatura das extremidades (Iabios, dedos), sinais de inquietagéo,
sudorese, dificuldade respiratdria, queda de pressdo arterial, pulso fraco, entre outros.

o Em caso de alguma reacio indesejavel, parar imediatamente o gotejamento do soro, continuar o
gotejamento do soro fisiologico ou glicosado a 5% e iniciar o tratamento com adrenalina, anti-
histaminicos e corticosteroides.

« Durante a infusdo o paciente pode desenvolver mal-estar, mudanca de voz, dificuldade respiratéria e até
mesmo choque anafilatico. Nessa situagio, deve-se parar imediatamente a infusdo do soro heterélogo e
tomar as providéncias clinicas cabiveis para cada situagdo, de acordo com a faixa etdria do individuo.

o Assim que o paciente melhorar, reiniciar o gotejamento do soro heterdlogo.

A realizagdo do teste de sensibilidade cutaneo foi excluida da rotina da administracao de soros, pois o
valor preditivo deste teste é discutivel e imprevisivel para as manifestagdes de hipersensibilidade imediata,
precoce ou tardia, razdo pela qual ndo se indica a sua realizagao.

Nos casos de reagio a aplicacdo de soros de origem equina, se for necessério repetir imunizagéo passiva,
devem ser utilizadas as imunoglobulinas humanas (IgG), quando possivel. Na impossibilidade do uso de
IgG, administrar soro heterélogo com pré-medicagao e acompanhar o paciente nos 10 dias seguintes.

Outras informac¢des podem ser consultadas no Manual de Vigilancia Epidemioldgica de Eventos
Adversos Po6s-Vacinacdo (2014), em Tratamento para Anafilaxia - reagdo de hipersensibilidade tipo I; e
no Manual de Procedimentos para Vacinagio (2014), em Procedimentos preliminares & administragao

dos soros heter6logos.

Administra¢do do SAD

As doses do SAD nao dependem do peso e da idade do paciente, e sim da gravidade e do tempo da
doenga (Quadro 1). A administragdo do SAD deve ser feita por via intramuscular ou, preferencialmente,
por via endovenosa, sendo diluida em 100mL de soro fisiologico, em dose unica.

Difteria

95



Guia de Vigilancia em Saude

96

Quadro 1 - Esquema de administracdo do soro antidiftérico (SAD)

Forma clinica Dosagem

Leve (nasal, cutanea, amigdaliana) 40.000UI, endovenoso
Laringoamigdaliana ou mista 60.000 a 80.000UI, endovenoso
Graves ou tardias (4 dias de doenca) 80.000 a 120.000UI, endovenoso

Antibioticoterapia
O uso de antibiético deve ser considerado como medida auxiliar da terapia especifica, objetivando
interromper a producio de exotoxina, pela destrui¢ao dos bacilos diftéricos e sua disseminagao.
Pode-se utilizar eritromicina ou penicilina G cristalina ou penicilina G procaina, com a mesma efi-
cécia, durante 14 dias, conforme orientagdo a seguir:
« eritromicina - 40 a 50mg/kg/dia (dose maxima de 2g/dia), por via oral.
« penicilina G cristalina - 100.000 a 150.000UI/kg/dia, em fragdes iguais, de 6 em 6 horas, por
via endovenosa.
o penicilina G procaina - 50.000UI/kg/dia (dose maxima de 1.200.000UI/dia), em duas fragbes
iguais de 12 em 12 horas, por via intramuscular.

Quando houver melhora do quadro, a penicilina G cristalina pode ser substituida pela penicilina
G procaina para se completarem os 14 dias de tempo total de tratamento. A clindamicina constitui boa
alternativa a eritromicina e as penicilinas, na dose de 20 a 40mg/kg/dia, em fragdes iguais de 8 em 8 horas,
por via endovenosa, durante 14 dias.

Tratamento sintomatico

O tratamento geral ou de suporte consiste em repouso no leito, manutenc¢éo do equilibrio hidrele-
trolitico (gotejamento endovenoso de soro glicofisiologico, com acréscimo de glicose a 25 ou 50%, para
aumentar a oferta caldrica), dieta leve, nebuliza¢io ou vaporiza¢do. Deve-se proceder, com frequéncia, a
aspira¢io das secregoes.

Nio havendo aceitagdo dos alimentos e dos liquidos por via oral, deve-se administra-los por
sonda nasogéstrica.

Tratamento das complicacoes diftéricas

A observagao do paciente com difteria deve ser continua, considerando-se a possibilidade da ocor-

réncias das complicag¢des citadas a seguir.

« Insuficiéncia respiratdria — o agravamento precoce da insuficiéncia respiratdria constitui indica-
¢d0 de traqueostomia. A paralisia da musculatura respiratdria (diafragma e musculos intercostais)
exige, eventualmente, a instala¢ao de aparelhos de respiragéo assistida. Nos casos leves e modera-
dos de laringite, quando houver comprometimento respiratério alto, pode-se administrar dexa-
metasona em dose inicial de 0,6mg/kg, seguida por 0,4mg/kg/dia, por via endovenosa, em fragoes
iguais de 6 em 6 horas, como medida antiedematosa. Porém, caso o paciente continue com sinais
progressivos de obstru¢io alta ou se ja se apresentar ao médico com quadro de insuficiéncia res-
piratoria alta estabelecida, a traqueostomia deve ser feita sem demora, evitando-se que o paciente
apresente hipoxia severa.

o Miocardite — a terapéutica para esta complica¢io baseia-se no repouso absoluto no leito, durante
pelo menos 3 semanas, na restri¢io de sodio e no emprego de cardiotdnicos e diuréticos. Deve ser
realizado eletrocardiograma.



« Polineurites — a cura costuma ser espontinea, em tempo variavel, mas o paciente deve ser mantido
internado e em observagido constante.
« Insuficiéncia renal aguda - tratamento conservador, didlise peritoneal.

Prognostico

Depende do estado imunitdrio do paciente, da precocidade do diagndstico e da institui¢do do trata-
mento. Os fatores associados ao mau progndstico sao:

 tempo da doenga sem instituicdo de tratamento (pior se acima de 3 dias);

o presenca de edema periganglionar;

presenca de manifestagoes hemorragicas;

presenca de placas extensas na orofaringe;
« miocardite precoce;
o presenca de insuficiéncia renal.

Caracteristicas epidemiolégicas

A difteria ocorre durante todos os periodos do ano e pode afetar todas as pessoas ndo imunizadas, de
qualquer idade, raga ou sexo. Observa-se um aumento de sua incidéncia nos meses frios e secos (outono e in-
verno), quando é mais comum a ocorréncia de infec¢des respiratdrias, principalmente devido a aglomeragao
em ambientes fechados, que facilitam a transmissdo do bacilo. Contudo, nio se observa esse padrio sazonal
nas regides sem grandes oscilagdes de temperatura. A doenca ocorre com maior frequéncia em areas com
precarias condi¢des socioecondmicas, onde a aglomeracdo de pessoas ¢ maior, e onde se registram baixas co-
berturas vacinais. Os casos sdo raros quando as coberturas vacinais atingem patamares homogéneos de 80%.

Nas ultimas décadas, o niimero de casos notificados no Brasil vem decrescendo progressivamente.
Em 1990, foram confirmados 640 casos da doenca, com coeficiente de incidéncia de 0,45/100 mil hab.
Essa magnitude foi sendo reduzida progressivamente, até atingir 58 casos em 1999 (0,04/100 mil hab.) e
zero caso em 2012. Destaca-se, entretanto, a ocorréncia de um surto de difteria, em 2010, no Estado do
Maranhio. Desde 2007, ocorreram 4 dbitos pela doenca, 3 dos quais no ano de 2010. A letalidade esperada
varia entre 5 e 10%, atingindo 20% em certas situagdes. A cobertura vacinal com a DTP vem-se elevando
neste periodo, passando de 66%, em 1990, para mais de 95%, em 2015.

Vigilancia epidemioldgica

Objetivos

« Investigar todos os casos suspeitos e confirmados, com vistas a adogdo de medidas de controle
pertinentes, para se evitar a ocorréncia de novos casos.

o Aumentar o percentual de isolamento em cultura, com envio de 100% das cepas isoladas para o labora-
torio de referéncia nacional, para estudos moleculares e de resisténcia bacteriana a antimicrobianos.

o Acompanhar a tendéncia da doenga, para detec¢do precoce de surtos e epidemias.

Definicao de caso
Suspeito

Toda pessoa que, independentemente da idade e do estado vacinal, apresenta quadro agudo de in-
fecgdo da orofaringe, com presenca de placas aderentes ocupando as amigdalas, com ou sem invasio de
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outras dreas da faringe (palato e ivula) ou outras localizagdes (ocular, nasal, vaginal, pele, por exemplo),
com comprometimento do estado geral e febre moderada.

Confirmado

Critério laboratorial

o Cultura com prova de toxigenicidade — todo caso suspeito com isolamento do C. diphtheriae e
provas de toxigenicidade positiva.

o Cultura sem prova de toxigenicidade — todo caso suspeito com isolamento do C. diphtheriae,
mesmo sem provas de toxigenicidade positiva.

Critério clinico-epidemioldgico

Todo caso suspeito de difteria:

» com resultado de cultura negativo ou exame nio realizado, mas que seja comunicante de um outro
caso confirmado laboratorial ou clinicamente; ou

o com resultado de cultura negativo ou exame néo realizado, mas que seja comunicante intimo de
portador, individuo no qual se isolou o C. diphtheriae.

Critério clinico

Quando se observarem:

o placas comprometendo pilares ou tvula, além das amigdalas;

o placas suspeitas na traqueia ou laringe;

« simultaneamente, placas em amigdalas, toxemia importante, febre baixa desde o inicio do quadro
e evolucao, em geral, arrastada;

 miocardite ou paralisia de nervos periféricos, que pode aparecer desde o inicio dos sintomas suges-
tivos de difteria ou até semanas apos.

Critério anatomopatoldgico (necropsia)

Quando a necropsia comprovar:

o placas comprometendo pilares ou tvula, além das amigdalas;
o placas na traqueia e/ou laringe.

Descartado
Caso suspeito ndo confirmado por nenhum dos critérios descritos anteriormente.

Notificacao
A notificagdo deve ser registrada utilizando-se a Ficha de Investigacdo da Difteria do Sistema de

Informacédo de Agravos de Notificagdo (Sinan).
Todo caso suspeito deve ser notificado imediatamente, para desencadeamento da investigagao e ado-
¢do das medidas de controle pertinentes.

Investigacao

Deve ser realizada a investigacdo dos casos e dos comunicantes imediatamente apds a notificagdo do
caso suspeito, devido ao curto periodo de incubagio e 4 alta transmissibilidade da doenga. O procedimen-
to visa a detec¢éo precoce de outros casos. Nesse sentido, é importante desencadear busca ativa, ou seja, ir



a comunidade, escola, local de trabalho e perguntar se ha casos de “amigdalite”. Além disso, deve-se veri-
ficar se, nos servigos de emergéncia e internagéo, apareceram casos com clinica compativel com difteria,
pois a institui¢do da terapéutica especifica, o mais precocemente possivel, diminui a letalidade da doenga.

Roteiro da investigacao

A Ficha de Investigacdo da Difteria contém os elementos essenciais a serem coletados em uma investiga-
¢ao de rotina. Todos os seus campos devem ser criteriosamente preenchidos, mesmo quando a informagao for
negativa. OQutras observacdes podem ser incluidas, conforme as necessidades e peculiaridades de cada situagio.

Identificacao do paciente
Preencher todos os campos da Ficha de Investigacdo da Difteria, relativos aos dados gerais, notifica-
¢do individual e dados de residéncia.

Coleta de dados clinicos e epidemiolégicos
« Confirmagio da suspeita diagndstica
- anotar, na ficha de investigacdo, dados dos antecedentes epidemioldgicos e dados clinicos;
- observar, com atencio, se o caso notificado enquadra-se na defini¢do de caso de difteria, a fim
de evitar a notificagdo inadequada de casos;
- anotar dados do prontudrio do paciente, entrevistar a equipe de assisténcia, o préprio paciente
(quando possivel) e familiares;
- acompanhar a evolugio do paciente e o resultado das culturas de C. diphtheriae.

« Identifica¢do da drea de transmissdao
- verificar se, no local de residéncia, de trabalho, na creche, na escola, entre outros, hd indicios de
outros casos suspeitos;
- esses procedimentos devem ser feitos mediante entrevista com o paciente, familiares ou respon-
saveis e liderangas da comunidade.

o Determinagio da extensio da area de transmissiao
- apds a identificacdo do possivel local de transmissao, iniciar imediatamente a busca ativa de
outros casos, casa a casa, na creche, na escola, no local de trabalho e em unidades de satude.

Comunicantes

Comunicantes sdo individuos que tiveram contato com o caso suspeito de difteria, sob o risco de
adoecimento, quer sejam moradores do mesmo domicilio ou ndo. Sua investigagdo deve ser feita, tam-
bém, em instituicdes, em comunidades e em outros locais que possibilitaram o contato com o caso. Todos
os comunicantes de um caso suspeito de difteria deverao ser submetidos a exame clinico e ficar sob vigi-
lancia por um periodo minimo de 7 dias.

Para comunicantes que trabalhem em profissdes que envolvam manipulagdo de alimentos, ou con-
tato frequente com grande numero de criangas, grupo de maior risco, ou com pessoas com comprometi-
mento imunoldgico, recomenda-se o afastamento de seus locais de trabalho até que se tenha o resultado
da cultura. Se positivo, o afastamento devera ocorrer por 48 horas apds a administragdo do antibiético
(ver item Quimioprofilaxia). Recomenda-se a quimioprofilaxia aos comunicantes nio vacinados, inade-
quadamente vacinados ou com estado vacinal desconhecido.

Se, por motivos operacionais, ndo for possivel coletar material de todos os comunicantes,
recomenda-se priorizar os que tenham contato com criangas (professores, atendentes de creche, entre
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outros); pessoas que apresentem diminui¢do da imunidade; manipuladores de alimentos; pessoas ndo
vacinadas, inadequadamente vacinadas ou com estado vacinal desconhecido. Os comunicantes com
resultado da cultura positiva deverio receber a quimioprofilaxia, conforme o parecer do médico que
0s reexaminou.

Na investigacdo dos comunicantes é indispensavel:

o preencher os campos da Ficha de Investigacdo da Difteria referentes aos comunicantes;

o coletar material de naso e orofaringe e de lesdo de pele dos comunicantes, a fim de se realizar cul-
tura de C. diphtheriae;

o verificar a situagdo vacinal dos comunicantes, considerando as doses registradas na caderneta de
vacinagao e, se necessario, iniciar ou atualizar o esquema vacinal com a DTP (triplice bacteriana),
DTP+Hib+Hepatite B (pentavalente) ou dT (dupla bacteriana), de acordo com as orientagdes do
Quadro 2.

Quadro 2 - Conduta para imunizacdo de comunicantes, de acordo com a situacao vacinal

Menores de 7 anos

Histodria vacinal 7 anos ou mais
~ . Iniciar o esquema Iniciar o esquema .
Nao vacinados q q Iniciar o esquema com dT
com pentavalente com DTP
L Completar o esquema Completar o esquema
Vacinacao incompleta Completar o esquema com a dT
com pentavalente com DTP
L _ . Aplicar uma dose de dT como reforco, se a
Vacinacdo completa Nao se aplica e L . .
ultima dose foi aplicada ha mais de 5 anos

o Coleta e remessa de material para exames

- Deve-se retirar material das lesdes existentes (ulcera¢des, criptas das amigdalas), exsudatos de
orofaringe e de nasofaringe (localizagdes mais comuns), ou de outras lesdes cutaneas, conjun-
tivas e genitalia externa, entre outras, por meio de swab estéril, antes da administracdo de qual-
quer terapéutica antimicrobiana.

- Deve-se realizar cultura separada do material de nasofaringe ou da via oral e de lesdo de pele.

- Na coleta do material da orofaringe, ndo remover a pseudomembrana, pois sua remogao acelera
a absorc¢ao da toxina e leva a sangramento.

- A coleta deve ser efetuada antes da administragdo de antibiéticos, devendo ser sempre realizada.

- E de responsabilidade dos profissionais da vigilancia epidemiolégica e/ou dos laboratérios cen-
trais ou de referéncia viabilizar, orientar ou mesmo proceder a essas coletas, de acordo com a
organizagio de cada local.

Nao devem ser aguardados os resultados dos exames para o desencadeamento das medidas de con-
trole e outras atividades da investigagdo, embora sejam imprescindiveis para a confirmagéo de casos
e para nortear o encerramento das investigagoes.

Encerramento de caso
O caso de difteria deve ser encerrado oportunamente no Sinan em até 60 dias da notificagdo. A
classificacdo final do caso deverd seguir os critérios descritos no item Definicdo de caso.
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Relatorio final

Em situagoes de surtos, o relatorio permite analisar a extensdo e as medidas de controle adotadas e
caracterizar o perfil de ocorréncia e os fatores que contribuiram para a circulag¢iao da bactéria na populagio.

A Figura 1 apresenta o roteiro da investigagdo epidemiologica da difteria.

Figura 1 — Roteiro de investigacao epidemioldgica da difteria

Notificacdo imediata

i i

Coleta de material

para cultura Investigacao imediata

i i i l

Brecndiimanie Vacinacao seletiva Busca ativa d(-,:'
b Edhe ol com DTP ou outros casos na area IvesieRER
| . DTP+HiB, na area de residéncia, gac
nvestigacao At dos comunicantes
Epidemiolégica de residéncia, escola,
escola, creche creche, trabalho

Coleta de secrecdo naso e
orofaringea e de lesoes de pele

Verificar situacdo dos
comunicantes e vacinar, se necessario

Realizar quimioprofilaxia dos
comunicantes

Medidas de prevencao e controle

Imunizacao

A vacinagio com o toxoide diftérico é a medida de controle mais importante da difteria. O emprego
sistemdtico dessa vacina, com altas coberturas vacinais ao longo do tempo, além de diminuir a incidéncia
de casos clinicos, determina importante redugdo do niimero de portadores, induzindo a chamada “imu-
nidade coletiva’

Os individuos adequadamente imunizados neutralizardo a toxina produzida pelo bacilo diftérico,
responsavel pelas manifestagdes clinicas da doenca. A vacinacdo normalmente ¢é feita de forma sistema-
tica, com aplicagdo de rotina do imunobiolégico pelos servigos de satide, ou em forma de campanhas de
vacinagdo ou, ainda, de bloqueio, realizada diante da ocorréncia de um caso suspeito da doenga.

Considera-se adequadamente vacinado quem recebeu:

o 3 doses de vacina DTP (contra difteria, tétano e coqueluche) ou tetravalente (DTP+Hib), ou

pentavalente (DTP+Hib+Hepatite B ) contra difteria, tétano, coqueluche, infeccdes graves causadas

101



Guia de Vigilancia em Saude

102

pelo Haemophilus influenzae e Hepatite B, ou dupla infantil (dT), aos 2, 4 e 6 meses de idade, com
intervalo minimo entre as doses de 30 dias (o ideal é o intervalo de 2 meses). O primeiro reforgo
¢ aplicado aos 15 meses e o segundo reforco aos 4 anos de idade (podendo ser aplicado entre 4 ¢ 6
anos); refor¢o com a dT (dupla adulto) a cada 10 anos.
« Caso a crian¢a ndo comprovar o esquema de vacinagaio, iniciar esquema de acordo com a idade.
 Para maijores de 7 anos, aplicar 3 doses da vacina dT (dupla adulto), com intervalo minimo entre
as doses de 30 dias e refor¢o de 10 em 10 anos.

Protecao individual para evitar disseminacao da bactéria

Os doentes com difteria devem ser mantidos em isolamento respiratério durante 14 dias apds a intro-
ducéo da antibioticoterapia apropriada. Os fémites devem receber cuidados apropriados, segundo as normas
de biosseguranca. O ideal é suspender as medidas relativas as precaugdes respiratérias somente quando duas
culturas de secre¢des obtidas de nasofaringe, em meios especificos, forem negativas para C. diphtheriae.

A realizagdo de duas culturas de material coletado das lesdes cutaneas, pelo menos 24 horas depois
de completada a antibioticoterapia, é obrigatéria inclusive nos doentes com difteria cutanea.

Como a difteria nem sempre confere imunidade e a reincidéncia nao é incomum, os doentes serdao
considerados suscetiveis e, portanto, deverdo ser vacinados logo ap6s a alta.

Comunicantes

Vacinacao

Deve-se verificar a situagdo vacinal de todos os comunicantes, considerando as doses registradas na
caderneta de vacinagio e, se necessario, iniciar ou atualizar o esquema vacinal com a DTP, pentavalente
ou dT, de acordo com as orientagdes do Quadro 2.

Todos os comunicantes deverdo ser mantidos em observacao durante 7 dias, contados a partir do
momento da exposi¢ao.
O SAD nio deve ser administrado com finalidade profilatica.

Portadores

Sao portadores de difteria aqueles que alojam o C. diphtheriae na nasofaringe ou na pele (no caso da
difteria cutanea), sem apresentarem sintomatologia. Sua identificagdo ocorre com o exame positivo por
cultura, que caracteriza como estado de portador, com evolugido ou nio para difteria. Essa identificagdo é
extremamente importante para o controle da disseminagdo da doenga, uma vez que portadores sio mais
frequentes que casos e sdo responsaveis pela maior parte das transmissdes na comunidade.

Quimioprofilaxia
o Medicamento de escolha - eritromicina, de acordo com a orientagio a seguir:
- criangas - 40 a 50mg/kg/dia (maximo de 2g/dia), divididos em 4 doses iguais,
durante 7 dias, por via oral;
- adultos - 500mg, de 6 em 6 horas, durante 7 dias, por via oral.

Apds serem completadas duas semanas de uso do antibidtico, deverd ser coletada uma nova amostra
de secre¢do da orofaringe e se realizar cultura adequada para C. diphtheriae. Se o resultado for positivo,
deverd ser feito tratamento adicional com eritromicina, durante 10 dias. Se ndo houver resposta, outros



antimicrobianos ativos contra o bacilo diftérico (clindamicina, rifampicina, quinolona, por exemplo) de-
verdo ser utilizados, supondo-se ou confirmando-se ter havido — o que é raro - resisténcia a eritromicina.

E fundamental o desencadeamento de bloqueio vacinal na area de residéncia, local de trabalho,
escola ou creche de ocorréncia do caso ou de identificagdo de portadores.
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Anexo A

Orientacoes para diagnoéstico laboratorial da difteria
Coleta de secrecao nasofaringea

Material necessario

o 2 swabs descartaveis, estéreis (um para nariz e outro para garganta);

o 2 tubos com meio de cultura PAI (um para nariz e outro para garganta);
« na impossibilidade de se utilizar o meio de PAI, pode-se utilizar o de Loeffle;
« um abaixador de lingua descartavel;

o Oculos;

o mascaras descartaveis;

o luvas descartaveis;

o sacos plasticos;

« fita crepe;

« etiquetas para identificacdo dos tubos.

Condigbes para a coleta

o Observar as condi¢des do meio de transporte, principalmente sua data de validade. O meio deve

ser amarelo claro, com consisténcia firme e sem areas liquefeitas ou ressecadas.

o Antes de se iniciar a coleta, deve-se observar se o algoddo que veda os tubos ndo estd molhado e se

as demais caracteristicas dos meios encontram-se adequadas. Em caso contréario, os meios devem

ser inutilizados.

o Os swabs utilizados ndo deverdo apresentar sinais de violagdo da embalagem, umidade do algodéo

ou qualquer outra anormalidade que possa indicar contaminagédo. Deve-se verificar sempre o pra-

zo de validade na embalagem.

Procedimento de coleta
o A coleta do material devera ser realizada na suspeita do(s) caso(s) de difteria.

o A coleta devera ser realizada preferencialmente antes do inicio do tratamento com antimicrobiano,

contudo deverd sempre ser feita.

o Retirar os meios de transporte da geladeira e deixa-los atingir a temperatura ambiente.

o Identificar um tubo como nariz e outro como garganta.

o Introduzir um swab na narina do paciente até a nasofaringe e gira-lo. Com o mesmo swab, fazer o

mesmo procedimento na outra narina.

o O segundo swab serd utilizado para coletar ao redor da superficie da garganta, passando ao redor

da superficie da garganta, pelas amigdalas e uvula. Caso se verifique a presenca de placa pseudo-

membranosa, o swab deve ser passado cautelosamente ao redor da mesma, tomando-se o cuidado

de ndo remové-la. A remogdo da pseudomembrana leva ao aumento da absorgdo de toxina.

o A coleta ndo devera ser realizada em domicilio, mas sim no hospital e sob acompanhamento médico.

o Uma coleta adequada evita um grande niimero de bactérias da microbiota normal da orofaringe, o

que aumenta consideravelmente a positividade do resultado.
o O material deve ser semeado imediatamente no meio de transporte.
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Recomendagées do cuidado com o meio de transporte do material coletado
o Meio de transporte

- O meio de transporte utilizado é o PAL

- O meio de PAI deve ser armazenado em geladeira, evitando-se coloca-lo na porta.

- O prazo de validade do meio é de 3 meses a partir da data de fabricacéo.

- Os tubos com o meio de PAI devem ser acondicionados em sacos plasticos fechados para se
evitar a entrada de umidade.

- O swab deve ser armazenado a temperatura ambiente, em local seco.

o Procedimentos para transporte do espécime coletado

- Passar o swab em toda a extensdo (superficie) do meio, girando-o e fazendo o movimento de
ziguezague, a partir da base até o 4pice.

- Encaminhar o material coletado ao laboratério & temperatura ambiente, imediatamente apds a
coleta. Na impossibilidade do encaminhamento imediato apds a coleta, incubar a temperatura
de 37°C por um periodo méaximo de 24 horas. Encaminhar em seguida a temperatura ambiente.

- Prender os dois tubos com fita crepe e identificd-los com nome do doente e/ou comunicante,
idade, data e hora da coleta.

- Encaminhar os tubos com a ficha de encaminhamento de amostra ou com copia da ficha de
investigacao epidemioldgica, conforme defini¢do da coordenacéo estadual da vigilancia.

« Recomendagdes adicionais

- Por ser doenga de transmissao respiratoria, é necessario o uso de médscaras, com vistas a conferir
protecdo ao profissional que realiza a coleta. A mascara deverd ser utilizada tanto para coleta de
caso(s) suspeito(s) quanto de comunicantes.

- Nao deverd ser feita nenhuma improvisagio do material. E imprescindivel que o meio de trans-
porte e o swab estejam obedecendo rigorosamente as condi¢des de uso no momento da coleta.

- Todo o material descartavel utilizado na coleta devera ser acondicionado em saco plastico, ve-
dado com fita crepe, identificado como contaminado e recolhido no lixo hospitalar.

Quadro 1 - Orientacdes quanto a conduta para o diagndstico laboratorial de difteria, sequndo o
tipo de material coletado

Tipo de
material

Epoca da coleta

Indicagao Coleta e transporte Tipo de exame

Na coleta de material da nasofaringe,

Tao logo se suspeite introduzir o swab e gira-lo, retirando-o Cultura para

Confirmacao

Exsudatos
deoroe
nasofaringe

de difteria e,
preferencialmente, antes
da administracao

de antibioticos

do diagnéstico
ou pesquisa de
portadores

O material deve ser semeado em meio de
PAIl ou Loeffler de imediato

O transporte do material semeado

ao laboratério deve ser feito em
temperatura ambiente

isolamento e
identificacdo do
Corynebacterium
diphtheriae

Exsudatos de
lesdes
de pele

Tao logo se suspeite

de difteria e,
preferencialmente, antes
da administracao de
antibidticos

No momento em que

se estiver pesquisando
portadores

Confirmacao
do diagnéstico
ou pesquisa de
portadores

O material deve ser semeado em meio de
PAI ou Loeffler de imediato

O transporte do material semeado

ao laboratério deve ser feito em
temperatura ambiente

Cultura para
isolamento e
identificacdo do
Corynebacterium
diphtheriae
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