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DIRETORIA DE VIGILANCIA EM SAUDE
DEPARTAMENTO DE EPIDEMIOLOGIA
DIVISAO DE VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

NOTA TECNICA DE DIFTERIA - N° 01/2025 - DEPI/ DVS/ SESPA

1.ASSUNTO: RecomendacOes e orientacdes da Difteria no ambito da Vigilancia Epidemioldgica,
laboratorial e imunizagéo
Atualizada em : 26/02/2025
2. DESCRICAO DA DOENCA
Doenca 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 pseudomembranosas tipicas.

2.1. Agente etiologico
Tem como agente etioldégico Corynebacterium diphtheriae(C. diphtheriae.), bacilo gram-positivo,

produtor da toxina diftérica, principal fator de viruléncia, para o agravamento do quadro.

2.2. Reservatorio

O homem doente ou portador assintomatico da bactéria Corynebacterium diphtheriae.

2. 3. Transmisséo
De forma direta, por meio de goticulas eliminadas pela pessoa doente ou portadora, na tosse, espirro
ou fala, ou indireta e menos frequente, pelo contato com objetos recentemente contaminados com secrecoes

de pessoas doentes (fomites).

2. 4. Periodo de incubacéao

De 1 a 6 dias, e que pode se estender por periodos mais longos.

2.5. Periodo de transmissibilidade

Pode acontecer em até duas semanas apds o inicio dos sintomas, contudo o portador pode continuar
eliminando o bacilo por seis meses ou mais, caso ndo realize a antibioticoterapia de forma adequada. A
antibioticoterapia adequada elimina, na maioria dos casos, o0 bacilo diftérico da orofaringe, 24 a 48 horas

apos sua introdugao.
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2.5. Suscetibilidade e imunidade
A suscetibilidade é geral. O individuo torna-se imune pela vacinacdo (quando realizada
adequadamente) e ao adquirir a doenca ou através de infecgBes inaparentemente atipicas, em que as

situacOes citadas conferem imunidade duradoura, mas ndo permanente.

2.6. Manifestacdes Clinicas

o Caracteriza-se pela presenca de placas pseudomembranosas branco-acinzentadas, aderentes,
que se instalam nas amigdalas e invadem estruturas vizinhas, além de faringe, laringe e fossas nasais. E, de
forma menos frequente, em locais como conjuntiva, pele, conduto auditivo, vulva, pénis (p6s-circuncisdo) e
corddo umbilical.

o Compromete o estado geral do paciente, o qual pode ter prostracédo, palidez, dor de garganta e
febre, que a depender do quadro, pode ou néo ser elevada.

o Em casos graves, ha intenso edema do pesco¢o, com grande aumento dos ganglios linfaticos
dessa area (pescoco taurino) e edema periganglionar nas cadeias cervicais e submandibulares. Ainda, ocorrer
asfixia mecanica aguda, relacionada ao tamanho e localizacdo da placa pseudomembranosa, o que pode
determinar imediata traqueostomia para evitar a morte.

o Nos quadros ndo toxigénico, também ha a formacdo de placas caracteristicas, embora néo se
observe sinais de toxemia ou complicagdes. Isso ndo exime o monitoramento de tais infecgdes do controle
epidemioldgico, visto que também contribuem para a disseminacao do C. diphtheriae.

o Também pode apresentar formas clinicas como a faringoamigdaliana ou faringotonsilar
(angina diftérica), Difteria hipertoxica (difteria maligna), nasal (rinite diftérica), laringea (laringite diftérica),

cutanea e outras localizacBes corporeas. Em que podem evoluir a complicacGes cardiacas, neurais e renais.

2.7. Diagnéstico
Por se tratar de uma doenca grave, necessita de um diagnostico rapido, de modo a viabilizar a

assisténcia médico-hospitalar e isolamento, imediatos.

2.7.1 Diagnostico Laboratorial

Realizado pelo isolamento e identificacdo do C. diphtheriae em meio de cultura de amostras
bioldgicas. Essa técnica € considerada o padrdo-ouro para o diagnostico da difteria. Também, ha disponivel,
0 ensaio de reacdo em cadeia da polimerase (PCR), o qual detecta o gene regulador da producdo de toxinas
(dtxR) e o0 gene da toxina da difteria (tox), porem encontra-se disponivel apenas no Laboratério de
Referencia Nacional, Instituto Adolfo Lutz (SP).
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Estabelecido mediante identificacdo de caso clinicamente compativel em sinais e sintomas, mesmo

2.7.2 Diagnostico Clinico

sem confirmag&o laboratorial, porém associado a um caso confirmado.

2.7.1 Diagnostico Clinico-Epidemioldgico
Estabelecido mediante identificacdo de caso clinicamente compativel, com associacdo

epidemioldgica a um caso confirmado por critério laboratorial.

2.7.1.1 Diagnostico Diferencial
Realizado visando promover um diagnostico assertivo, promovendo o descarte de outros
provaveis agravos, sao eles:
v’ Difteria cutanea e o impetigo, ectima, eczema, ulceras;
v' Difteria nasal e a rinite estreptocdcica, rinite sifilitica, corpo estranho nasal;
v' Difteria amigdaliana ou faringea e a amigdalite estreptoc6cica, angina monocitica, angina de Plaut
Vicent, agranulocitose;

v’ Difteria laringea e o crupe viral, laringite estridulosa, epiglotite aguda, inalacdo de corpo estranho.

3. TRATAMENTO
Ocorre sob trés linhas de cuidado: administracdo do soro antidiftérico (SAD), antibioticoterapia e
tratamento sintomatico.

o A administracdo do soro antidiftérico (SAD), deve ser feita em unidade hospitalar, sua
finalidade é inativar a toxina circulante o mais rapido possivel, possibilitando a circulacdo de anticorpos em
quantidade suficiente para neutralizar a toxina produzida pelos bacilos. O SAD apresenta rara possibilidade
de causar complicacBes graves, tais como o choque anafilatico e a doenca do soro. Mesmo assim, sua
administracdo deve ser feita em servicos de salde preparados para o tratamento de complicacGes, iSsO
implica na existéncia de equipamentos de emergéncia e a presenca do médico.

o A antibioticoterapia deve ser considerada como medida auxiliar da terapia especifica,
objetivando interromper a producéo de exotoxina pela destruicdo dos bacilos diftéricos e sua disseminacéo.
Os medicamentos de escolha podem ser: eritromicina ou penicilina G cristalina ou penicilina G procaina.

o Em relacdo ao tratamento ofertado ante sintomas e possiveis complicacfes, serdo

administrados em conformidade a cada quadro apresentado, ajustado a faixa etaria afetada.

4.VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA:
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a) Caso suspeito: Toda pessoa que, independentemente da idade e do estado vacinal, apresenta quadro

4.1.Definicdes utilizadas:

agudo de infecgdo da orofaringe, com presenca de placas aderentes ocupando as amigdalas, com ou sem
invasdo de outras reas da faringe (palato e Gvula) ou outras localiza¢fes (ocular, nasal, vaginal, pele,

por exemplo), febre moderada e comprometimento do estado geral.

b)Confirmado

% Critério Laboratorial - Realizado via analise laboratorial, mediante isolamento e identificacdo do C.
diphtheriae em meio de cultura das amostras bioldgicas (considerado o padrdo-ouro para o diagnéstico), em
que sdo coletadas amostras de lesdes existentes (ulceragdes, criptas das amigdalas), exsudatos de orofaringe
e de nasofaringe (localizagbes mais comuns), ou de outras lesfes cutdneas como conjuntivas, genitalia

externa, entre outras, mesmo sem provas de toxigenicidade.

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

toxigenicidade positiva.

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

% Critério clinico - Quando se observarem: placas comprometendo pilares ou Gvula, além das
amigdalas; placas suspeitas na traqueia ou laringe; simultaneamente, placas em amigdalas, toxemia
importante, febre baixa desde o inicio do quadro e evolucgdo, em geral, arrastada, miocardite ou paralisia de
nervos periféricos, que pode aparecer desde o inicio dos sintomas sugestivos de difteria ou até semanas apos.

¢ Critério clinico-epidemioldgico - Todo caso suspeito de difteria: com resultado de cultura negativo
ou exame ndo realizado, mas que seja comunicante de outro caso confirmado laboratorial ou clinicamente;
ou com resultado de cultura negativo ou exame ndo realizado, mas que seja comunicante intimo de portador,
individuo no qual se isolou o C. diphtheriae.

¢+ Critério anatomopatoldgico (necropsia) - Quando a necropsia comprovar: placas comprometendo

pilares ou Gvula, além das amigdalas; placas na traqueia e/ou laringe.

X/

¢+ Portador - Individuo que aloja o C. diphtheriae na nasofaringe ou na pele (no caso da difteria
cuténea) sem apresentar sintomatologia. A identificagdo ocorre com o exame positivo por cultura, que

caracteriza como estado de portador, com evolucdo ou nao para difteria.
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%+ Comunicantes — Pessoas proximas a pessoa identificada como caso indice, com histérico de contato
direto e continuo, podem ser estes: cuidadores, parentes, contatos sexuais, colegas estudantes, de trabalho

e/ou similares que frequentem regularmente os mesmos lugares.

v Todos os comunicantes de difteria devem ser submetidos a exame clinico, coleta de material
para cultura e ficar sob vigilancia por um periodo minimo de 7 dias a contar da data do Gltimo contato com o
caso suspeito. Profissionais de salde expostos as secre¢des orais ou respiratdrias do caso ou expostos a sua
ferida também devem ser monitorados.
% Descartado — Caso suspeito, ndo confirmado por nenhum dos critérios descritos anteriormente.
% Obito — Considera-se 6bito por difteria, quando os achados clinicos forem compativeis com a doenca
e houver isolamento do C. diphtheriae ou deteccdo pela técnica de PCR; ou seja, caso clinicamente
compativel e epidemiologicamente associado, ou seja, com forte vinculo com um caso confirmado por

critério laboratorial;

4.2.Notificacao e investigacao

e Todo caso suspeito ou confirmado deve ser notificado utilizando a Ficha de Investigacéo da
Difteria do Sinan. A notificacdo deve ocorrer de forma imediata e ser comunicada em até 24 horas, tanto
para secretarias municipais quanto estaduais de satde, conforme conforme portaria GM/MS N° 5.201, de 15
de Agosto de 2024.

e Preencher a ficha de notificacdo/investigacdo adequadamente, observando a completitude e

coeréncia das informacdes;

o Digitar a ficha de notificacdo/investigagdo no SINAN NET e sempre que necessario atualizar

as informagdes no sistema;

5. INVESTIGAGAO EPIDEMIOLOGICA
5.1 Roteiro de Investigagdo
5.1.1 Identificacdo do paciente

e ApOs suspeita de caso, no servico de saude, deve-se preencher todos os campos da Ficha de
Notificagdo/ Investigacdo da Difteria, com atengdo aos dados individuais, gerais e os dados de residéncia.

e Todos os campos devem ser criteriosamente preenchidos, mesmo quando a informacéo for
negativa. Outras observagGes podem ser incluidas, conforme as necessidades e as peculiaridades de cada
situacao.

e Verificar a existéncia de outros casos com vinculo epidemioldgico, o que pode configurar um

surto de doenca
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5.1.2 Coleta de dados Clinicos e epidemioldgicos
Esse momento da investigacdo ocorre pela busca da confirmacéo ou descarte da doenca, identificacdo
da transmissdo pela delimitacéo da area afetada e sua extensdo. Isso desdobra-se nos seguintes passos:
v Anotar os antecedentes epidemioldgicos e clinicos do paciente;
v’ Observar se 0 caso notificado se enquadra na definicdo de caso suspeito para difteria;
v' Entrevistar a equipe de assisténcia, o paciente e familiares (quando possivel);
v" Buscar identificar fontes de infeccao
v" Verificar se foi coletado material de nasofaringe e orofaringe, do paciente e seus comunicantes, e
encaminhado para o exame diagnostico,
v" Acompanhar a evolucdo do paciente e o resultado da cultura de C. diphtheriae.
v Verificar se ha outros casos suspeitos em locais frequentados pelo caso indice, como: residéncia,
trabalho, creche, escola entre outros;
v Averiguar, em servicos de emergéncia e internacdo, se ha outros casos com clinica compativel com
difteria.
v’ Para investigacdo de comunicantes, atentar a situacdo vacinal, considerando as doses registradas na
caderneta de vacinagdo e, se necessario, iniciar ou atualizar o esquema vacinal com a DTP (triplice

bacteriana), DTP + Hib + hepatite B (penta) ou dT (dupla bacteriana).

5.1.3 Coleta e remessa de material para exames

De responsabilidade dos profissionais da vigilancia epidemiolégica e/ou dos laboratdrios centrais ou
de referéncia (de acordo com a organizacdo de cada local). Tem grande importancia por ser determinante a
conclusdo do caso em investigacdo, para isso deve-se:

v Coletar, com swab estéril, antes da administracdo de qualquer terapéutica antimicrobiana,
material das lesdes existentes (ulceracOes, criptas das amigdalas), exsudatos de orofaringe e de nasofaringe
(localizagdes mais comuns), ou de outras lesdes cutaneas, conjuntivas e genitéalia externa, entre outras;

v Ser realizada de forma separada, cultura de nasofaringe, da via oral e de lesGes de pele.

v Com cuidado para, em coletas feitas na orofaringe, ndo remover a pseudomembrana, pois isso
promove sangramento e acelera a absorc¢éo da toxina.

v A coleta devera ser executada, preferencialmente, antes do inicio do tratamento com
antimicrobiano, contudo, devera sempre ser feita.

v Caso 0 municipio ndo possua, solicitar o meio de transporte Stuart com o swab alginatado ao

LACEN com antecedéncia, pois quando possivel sera disponibilizado para doagéo;
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v Para cada paciente, fazer a coleta utilizando dois swabs: um para a coleta nasal e o outro para
a coleta oral; Semear os swabs em tubo com meio de Stuart (um tubo para cada swab — nédo inserir os dois

swabs em um Unico tubo); Identificar devidamente cada tubo.

5.1.4 Encerramento de Caso

o O caso de difteria deve ser encerrado oportunamente no Sinan em até 60 dias da notificacdo.
A classificagao final do caso devera seguir os critérios descritos no item “Defini¢do de caso”.

o Nesta fase da investigacdo, torna-se de grande relevancia a elaboracdo de um Relatério Final,
pois permite analisar e dimensionar as medidas de controle adotadas, assim como caracterizar o perfil de

ocorréncia e os fatores que contribuiram para a circulagéo da bactéria na populacéo investigada.

6.0 MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE
6.1 Imunizacéo
e A vacinacdo com o toxoide diftérico é a medida de prevencdo e controle mais importante da
difteria. O emprego sistematico dessa vacina, com altas coberturas vacinais ao longo do tempo,
além de diminuir a incidéncia de casos clinicos, determina importante reducdo do nimero de
portadores, induzindo a denominada imunidade coletiva.
e A vacinacdo normalmente é feita de forma sisteméatica, com aplicacdo de rotina do
imunobioldgico pelos servicos de saude, ou em forma de campanhas de vacinacgdo, ou, ainda, por

vacinacao seletiva, realizada diante da ocorréncia de um caso suspeito da doenca.

Considera-se adequadamente vacinado:

e Quem recebeu trés doses de vacina DTP (contra difteria, tétano e coqueluche) ou tetravalente
(DTP + HiB), ou penta (DTP + HiB + hepatite B) contra difteria, tétano, coqueluche, infeccbes
graves causadas pelo Haemophilus infuenzae e hepatite B, ou dupla infantil (DT), a partir de 2
meses de vida, com intervalo de, pelo menos, 30 dias entre as doses (o ideal é o intervalo de dois
meses) e com primeiro reforco aplicado no prazo de 6 a 12 meses apds a terceira dose, e 0
segundo reforgo de 4 a 6 anos de idade; e o reforgo com a dT (dupla adulto) a cada dez anos.

e Para maiores de 7 anos, quem recebeu trés doses da vacina dT (dupla adulto), com intervalo
minimo de 30 dias entre as doses (o0 ideal é o intervalo de dois meses) e refor¢co de dez em dez
anos.

6.2 Comunicantes
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Deve-se verificar a situacdo vacinal de todos os comunicantes, considerando as doses registradas na
caderneta de vacinagdo e, se necessario, iniciar ou atualizar o esquema vacinal com penta, DTP, ou dT,

conforme quadro abaixo:

MENORES DE 7 ANOS
HISTORIAVACINAL —————————————————————————————— 7 ANOS OU MAIS

<1 ANO =1 ANO

_ Iniciar o esquema Iniciar o esguema )
MNao vacinados Iniciar o esquema com dT.
COm penta. COM penta.

Vacinagdo Completar o esquema Completar o esquema
incompleta Com penta. com penta_*

Completar o esquema com a dT.

Aplicar uma dose de dT como
MNao =e aplica. reforco, se a dltima dose foi
aplicada ha mais de cinco anos.

Vacinagdo
completa

Fomte: DPNLPSVSA/MS.

E fundamental o desencadeamento de bloqueio vacinal seletivo na area de residéncia,
local de trabalho, escola ou creche de ocorréncia do caso ou de identificacdo de
portadores. O SAD néo deve ser administrado com finalidade profilética.

6.2 Isolamento

Diante de casos de difteria, medidas de isolamento respiratorio devem ser adotadas durante 14 dias
apos a introducdo da antibioticoterapia apropriada. Fémites devem receber cuidados apropriados, segundo as
normas de biosseguranca. Com a suspensdo das medidas relativas as precaucdes respiratérias somente
quando as culturas de secrecfes obtidas de nasofaringe, em meios especificos, forem negativas para C.

diphtheriae.

6.3 Quimioprofilaxia

O Esquema quimioprofilatico da difteria serd determinado durante o atendimento no servico de saude
e, ajustado conforme a faixa etaria, o peso, a situagdo de saude do doente. Apos a terapia antimicrobiana,
deverdo ser feitas novas testagens em periodos diferentes. Caso haja positividade nessa testagem, realizar
retratamento com o mesmo antibiotico, por mais 10 dias. Se, em nova coleta do mesmo paciente, ndo houver

resultado diferente, optar por outro antibi6tico.

Tabela 1 — Esquemas quimioprofilaticos da Diferia
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40mg/kg/via oral. De 6 em 6 h durante 7 dias, no
méaximo de 2g/dia.
Eritromicina* Criancas
Adultos 500 mg via oral. De 6 em 6 h durante 7 dias.
Criangas 10mg/kg/via oral. Dose unica diaria, durante 5 dias, no
Azitromicina maximo 500mg/dia.
Adultos 500 mg/via oral. Dose Unica diaria, durante 5 dias.
Criancas 15 mg/kg/via oral. De 12 em 12h durante 7 dias, maximo
Claritromicina de 1g/dia.
Adultos 500 mg/via oral. De 12 em 12h durante 7 dias.
Criancas
<30kg 600.000 UI/1M, dose Unica.
Penicilina G benzatina-
Medicamento Adultos e criancas 1.200.000UI IM, dose Unica.
alternativo™* com 30kg ou mais

Fonte: DPNI/SVSA/MS

A quimioprofilaxia é indicada para contatos ndo vacinados, inadequadamente vacinados ou com
estado vacinal desconhecido. Os comunicantes com resultado de cultura positiva devem receber a

quimioprofilaxia independentemente da situacdo vacinal.

6. Recomendacoes:
6.1. Centros Regionais de Saude (CRS)

e Disseminar as secretarias municipais de salde da respectiva area de abrangéncia todos os

documentos inerentes ao agravo;

e Promover aos profissionais de saude dos municipios sob sua jurisdicdo, eventos de educacédo

continuada sobre Difteria, como capacitagdes, cursos e outros;

e Fazer o levantamento quadrimestral nos municipios sob sua jurisdi¢do da necessidade de treinamento
em coleta de NSF para profissionais de saide nos estabelecimentos e solicitar o treinamento de coleta ao
LACEN;

e Acompanhar e apoiar 0s municipios durante o processo de investigacdo epidemiologica dos casos de
Difteria;
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o Realizar analises periddicas dos bancos fornecidos pelo sistema de informacdo SINAN NET para

subsidiar as acOes para o referido agravo;

e Auvaliar as fichas de notificacdo e relatorios recebidos dos municipios, orientando quanto as acles a

serem desenvolvidas in loco.
6.2. Municipios

e Repassar a nota técnica da Difteria aos profissionais de saude e estabelecimentos de satde (hospitais,
ESF, UBS, Laboratorio);

¢ Notificar/investigar imediatamente os casos suspeitos de difteria, preenchendo a ficha de notificacdo

/ investigacdo observando a completitude e coeréncia;

e Solicitar junto ao LACEN a capacitacdo de dois ou trés profissionais de salde para coleta de

material;
e Solicitar ao LACEN material e meio de transporte para coleta e isolamento de C. diphtheriae.

e Apls a coleta do material, encaminha-lo ao LACEN, com identificacdo, ficha de notificacdo

devidamente preenchida;

e ldentificar entre os comunicantes, os individuos com provaveis sintomas para coletar uma (1)

amostra de C. diphtheriae.

e Caso ndo sejam encontrados comunicantes, coletar somente uma (1) amostra de um possivel portador

(pais, cuidadores avoés, irmaos etc.);
e Instituir o tratamento nos casos suspeitos e quimioprofilaxia para os comunicantes;

e Avaliar a cobertura vacinal, homogeneidade, taxa de abandono e residuo das vacinas Pentavalente,
DTP e dTpa;

e Realizar vacinacao seletiva em caso de surto;
e Monitorar os cartdes de vacina quanto ao registro de informagdes;

e Informar as pessoas da comunidade quanto a importancia da vacinacdo, como medida de prevencéo e

controle da difteria;
e Mapear os locais onde 0s casos suspeitos moram, estudam ou trabalham para identificar outros casos;
e Realizar digitagdo do caso suspeito no SINAN e em caso se surto digitar no SINAN — Madulo Surto;
e Encerrar no SINAN o0s casos suspeitos até 60 dias;

= Afastar o doente das atividades habituais até a cura, por oferecer risco de disseminacdo da doenca;
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