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APRESENTAÇÃO

O ano de 2020 iniciou marcado pela pandemia da COVID-19 [Coronavirus Disease 
2019], cujo agente etiológico é o SARS-CoV-2.  Desde a gripe espanhola, em meados 
de 1918, o mundo não vivia uma crise sanitária tão séria que impactasse profundamente 
todos os segmentos da sociedade. O SARS-CoV-2 trouxe múltiplos desafios, pois pouco 
se sabia sobre suas formas de propagação e ações no corpo humano, demandando 
intenso trabalho de Pesquisadores(as) na busca de alternativas para conter a propagação 
do vírus e de formas de tratamento dos casos. 

No Brasil, a doença tem se apresentado de forma desfavorável, com elevadas taxas 
de contaminação e de mortalidade, colocando o país entre os mais atingidos. Em todas 
as regiões, populações têm sido acometidas, repercutindo impactos sociais, sanitários, 
econômicos e políticos. Por se tratar de uma doença nova, as lacunas de informação e 
conhecimento ainda são grandes, sendo que as evidências que vão sendo atualizadas 
quase que diariamente, a partir dos resultados das pesquisas. Por isso, as produções 
científicas são cruciais para melhor compreender a doença e seus efeitos, permitindo 
que se pense em soluções e formas para enfrentamento da pandemia, pautando-se na 
cientificidade. Reconhece-se que a COVID-19 é um evento complexo e que soluções 
mágicas não surgirão com um simples “estalar de dedos”, contudo, mesmo diante desta 
complexidade e com os cortes de verbas e ataques de movimentos obscurantistas, os(as) 
Cientistas e as universidades brasileiras têm se destacado neste momento tão delicado 
ao desenvolverem desde pesquisas clínicas, epidemiológicas e teóricas até ações 
humanitária à população. 

Reconhecendo que, para entender a pandemia e seus impactos reais e imaginários 
no Brasil, devemos partir de uma perspectiva realista e contextualizada, buscando 
referências conceituais, metodológicas e práticas, surge a proposta deste livro. A obra 
está dividida em três volumes, elencando-se resultados de investigações de diversas 
áreas, trazendo uma compreensão ampliada da doença a partir de dimensões que 
envolvem alterações moleculares e celulares de replicação do vírus; lesões metabólicas 
que afetam órgãos e sistemas corporais; quadros sintomáticos; alternativas terapêuticas; 
efeitos biopsicossociais nas populações afetadas; análise das relações das sociedades 
nas esferas culturais e simbólicas; e algumas análises por regiões.

Destaca-se que esta obra não esgota a discussão da temática [e nem foi pensada 
com esta intenção], contudo, avança ao permitir que os conhecimentos aqui apresentados 
possam se somar às informações já existentes sobre a doença. Este material é uma 
rica produção, com dados produzidos de forma árdua e rápida por diversos(as) 
Pesquisadores(as) de regiões diferentes do Brasil.

Sabemos o quão importante é a divulgação científica e, por isso, é preciso evidenciar 
a qualidade da estrutura da Atena Editora, que oferece uma plataforma consolidada e 



confiável para os(as) Pesquisadores(as) divulgarem suas pesquisas e para que os(as) 
leitores(as) tenham acesso facilitado à obra, trazendo esclarecimentos de questões 
importantes para avançarmos no enfrentamento da COVID-19 no país.

Luís Paulo Souza e Souza
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RESUMO: Introdução: O SARS-CoV-2 
pertencente a família do Coronavírus foi 
descrito, em 2019, na cidade de Wuhan (China) 
como o responsável pela fisiopatologia da 
COVID-19. Tal vírus apresenta similaridades 
genéticas e sintomatológicas com outros vírus, 
como o SARS-CoV e o MERS-CoV. Objetivos: 
O presente estudo  busca compreender a 
fisiopatologia do SARS-CoV-2 e sua relação 
com a manifestação clínica dos pacientes 
infectados pelo vírus a partir de uma revisão 
de literatura. Metodologia: A revisão foi feita 

a partir da busca artigos científicos nas bases 
eletrônicas SciELO e PUBMED, empregando 
os descritores “Coronavírus”, “Infecções por 
Coronavirus” e “Fisiopatologia”. Discussão: O 
SARS-CoV-2 é o novo membro dos Coronavírus, 
pertencente ao gênero Betacoronavírus. Dentre 
os principais sintomas da COVID-19 destacam-
se febre, fadiga e tosse, que são semelhantes 
aos dos casos infectados com SARS-CoV 
e MERS-CoV. A proteína da espícula do 
envelope (S) é importante para o SARS-
CoV-2, ela mede a ligação dos receptores e a 
fusão das membranas, sendo assim é crucial 
para determinar o tropismo e a capacidade 
de transmissão do hospedeiro. As imagens 
tomográficas revelaram que existem manchas 
brancas características chamadas “vidro 
fosco”, na maioria dos pacientes. As respostas 
imunitárias induzidas pela infecção pelo SARS-
CoV-2 são de duas fases: a  de proteção e a 
de dano. Considerações Finais: A partir das 
análises elaboradas nesse presente estudo, 
percebe-se a importância do conhecimento 
da fisiopatologia para a clínica. Posto que o 
entendimento das características genéticas e 
imunológicas do SARS-CoV-2  são essenciais 
para a compreensão do quadro clínico e da 
história da infecção, sinalizando estratégias 
imunitárias que visam mitigar a transmissão, a 
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morbidade e a mortalidade da doença.
PALAVRAS-CHAVE: Coronavírus; Vírus do SARS; Betacoronavírus; Infecções por 
Coronavirus; Fisiopatologia.

PHYSIOPATHOLOGY OF SARS-COV-2 INFECTION: A REVIEW OF THE LITERATURE 

FOCUSED ON THE CLINIC

ABSTRACT: Introduction: The SARS-CoV-2 belonging to the Coronavirus family was 
described in 2019 in the city of Wuhan (China) as responsible for the pathophysiology of 
COVID-19. Such virus presents genetic and symptomatological similarities with other 
viruses, such as SARS-CoV and MERS-CoV. Objectives: This study aims to understand 
the pathophysiology of SARS-CoV-2 and its relationship with the clinical manifestation of 
patients infected by the virus from a literature review. Methods: The review was made from 
the search for scientific articles in the SciELO and PUBMED electronic bases, using the 
descriptors “Coronavirus”, “Coronavirus Infections” and “Physiopathology”. Discussion: 
SARS-CoV-2 is a new member of coronaviruses, belonging to the genus Betacoronavirus. 
Among the main symptoms of COVID-19 are fever, fatigue and cough, which are similar to 
those of cases infected with SARS-CoV and MERS-CoV. The envelope spicule protein (S) 
is important for SARS-CoV-2, it measures receptor binding and membrane fusion, so it is 
crucial to determine  the tropism and host transmission capacity. Tomography has revealed 
that there are characteristic white spots called “ground glass” in most patients. The immune 
responses induced by SARS-CoV-2 infection are of two phases: protection and damage. 
Conclusions: From the analyses elaborated in this study, the importance of the knowledge 
of the physiopathology for the clinic can be perceived. As long as the understanding of the 
genetic and immunological characteristics of SARS-CoV-2 are essential for the understanding 
of the clinical picture and the infection history, signaling immune strategies that aim to mitigate 
the transmission, morbidity and mortality of the disease.
KEYWORDS: Coronavirus; SARS Virus; Betacoronavirus; Coronavirus Infections;  
Physiopathology.

INTRODUÇÃO

O SARS-CoV-2 é um membro da família do Corona vírus que em dezembro de 
2019, foi descrita na cidade de Wuhan, na China, como o responsável pela fisiopatologia 
da COVID-19 (HE et al., 2020); a subfamília Coronavirinae compreende quatro gêneros: 
Alfacoronavírus, Betacoronavírus, Gammacoronavírus e Deltacoronavírus, sendo a 
espécie SARS-CoV-2 integrante dos Betacoronavírus, que infectam somente mamíferos 
(KUMAR et al., 2020). 

O mais recente vírus apresenta material genético semelhante à outras espécies 
causadoras de síndromes respiratórias originárias da família do Corona vírus, a exemplo 
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do SARS-CoV e MERS-CoV (ZHOU et al., 2020). No entanto, o SARS-CoV-2 tem exposto 
maior capacidade de disseminação entre a população humana (WRAPP et al., 2020) 
e possui aspectos clínicos divergentes das infecções virais mencionadas anteriormente 
(LIU et al., 2020). 

Os pacientes diagnosticados pela COVID-19 podem se diferenciar de acordo com a 
gravidade sintomatológica (WU et al., 2020), revelando desde manifestações brandas com 
mínimo dano pulmonar até quadros severos de dispneia e comprometimento dos sistemas 
vitais (WU et al., 2020). Nesse sentido, estudos sugerem que o SARS-CoV-2 exprime 
amplo espectro de interação com o receptor hospedeiro (WRAPP et al., 2020), a partir de 
novos locais viáveis para glicosilação da proteína S (KUMAR et al., 2020) e afinidade do 
envelope viral de 10-20 vezes maior com o receptor característico do vírus responsável 
pela COVID-19 na célula, a ECA2 (receptor da enzima conversora de angiotensina 2), 
quando em comparação com o SARS-CoV (WRAPP et al., 2020).

 As manifestações radiológicas indicam progressão rápida entre os pacientes afetados 
pela COVID-19, assinalando, também, manchas brancas características conhecidas como 
“vidro fosco”. Ainda é possível conter infiltrações pneumônicas invasivas, que caracterizam 
a presença de líquido nos pulmões (PROMPETCHARA et al., 2020). O tecido pulmonar 
pode ainda ter formação de uma membrana hialina decorrente da descamação evidente 
de pneumócitos, sugestivo de síndrome de desconforto respiratório agudo (SDRA) em 
fase precoce. 

No sistema imunitário, a resposta à invasão patogênica se dá por quadros inflamatórios 
progressivos que resultam em uma ação mediada por macrófagos e granulócitos, 
repercutindo na apresentação de manifestações clínicas características da infecção 
por SARS-CoV-2, tal como a insuficiência respiratória. Os pacientes contaminados que 
progridem para uma condição grave geralmente são afetados pela síndrome de liberação 
de citocinas (SRC), seus níveis leucocitários atingem números elevados e geram um 
quadro de linfocitopenia. (PROMPETCHARA et al., 2020).

Diante da magnitude do problema e o rápido avanço da doença no contexto mundial, 
o artigo busca esclarecer a fisiopatologia do SARS-CoV-2 e as resultantes clínicas em 
pacientes contaminados, enfatizando o papel das proteínas virais e seus efeitos na 
expressão da COVID-19 em humanos.

OBJETIVO

Compreender a fisiopatologia do SARS-CoV-2 e sua relação com a manifestação 
clínica dos pacientes infectados pelo vírus a partir de uma revisão de literatura.
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METODOLOGIA

Trata-se de um estudo bibliográfico e natureza básica, a partir de um corte transversal. 
Os artigos foram selecionados das plataformas científicas The Scientific Electronic 
Library Online (SciELO); National Library of Medicine MEDLINE (PubMed), utilizando-
se os descritores “Coronavírus”, “Vírus do SARS”,  “Betacoronavírus”, “Infecções por 
Coronavírus” e “Fisiopatologia”.

Foram incluídos os artigos que tratavam principalmente da filogenia do SARS-CoV-2, 
da fisiopatologia no organismo humano, das reações sintomáticas desencadeadas pelo 
vírus e também dos mecanismos de defesa empregados pelo sistema imune no combate 
à infecção pelo vírus.

DISCUSSÃO

O SARS-CoV-2 é um novo membro dos coronavírus, que constituem um grande 
grupo de vírus RNA de cadeia única e de sentido positivo. A subfamília Coronavirinae 
compreende quatro gêneros: Alfacoronavírus, Betacoronavírus, Gammacoronavírus e 
Deltacoronavírus. A transmissão de alfacoronaviroses e betacoronaviroses está limitada 
aos mamíferos e causa doenças respiratórias nos seres humanos, como o coronavírus 
SARS (SARS-CoV) e o coronavírus da síndrome respiratória do Médio Oriente (MERS-CoV), 
enquanto As gamacoronaviroses e os deltacoronaviroses infectam as aves e também os 
mamíferos. Os coronas vírus provocam várias doenças envolvendo sistemas respiratório, 
entérico, hepático e neurológico com gravidade variável em  humanos e animais. As 
infecções por corona vírus humano têm tradicionalmente causado uma baixa percentagem 
de infecções respiratórias anuais. Existem HCoV-OC43 (Betacoronavírus), HCoV-229E 
(Alfacoronavírus), HCoV-NL63 (Alfacoronavírus) e HCoV-HKU1 (Betacoronavírus), que 
causam doenças respiratórias leves (KUMAR et al., 2020). 

Dentre os principais sintomas da COVID-19 destacam-se febre, fadiga e tosse, que 
são semelhantes aos dos casos infectados com SARS-CoV e MERS-CoV. Um estudo 
demonstrou que o SARS-CoV-2 partilha 79,5% da identidade da sequência do SARS-
CoV. A análise também mostrou que o SARS-CoV-2 partilha 96,2% da identidade global 
da sequência genômica do RaTG13, que é uma pequena região RdRp de um coronavírus 
de morcego (HE et al., 2020). Uma análise filogenética revelou que o SARS-CoV-2 
pertence ao subgênero Sarbecovirus do gênero Betacoronavírus e é distinto do SARS-
CoV. A evolução do vírus 2019-nCoV pode ser  resultado da recombinação do RNA entre 
os vírus, como no caso da cepa SZ3 do SARS-CoV, que surgiu da recombinação das 
cepas de morcegos Rf4092 e WIV16 existentes (KUMAR et al., 2020).

A infecção do coronavírus é iniciada através da interação do envelope viral com 
a membrana celular do hospedeiro. A internalização do vírus depende também dos 
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sítios de glicosilação presentes na glicoproteína viral. O envelope viral é constituído 
por três proteínas: as espículas do envelope (S), a membrana (M) (duas glicoproteínas) 
e o envelope (E) (proteína não glicosilada). As proteínas M e E são necessárias para 
a morfogênese, a montagem e o desenvolvimento do vírus. A proteína S é clivada em 
duas subunidades S1 e S2, na qual S1 compreende um domínio mínimo de ligação 
dos receptores (270-510) que ajuda na ligação dos receptores e S2 facilita a fusão das 
membranas. A proteína S é crucial para a ligação de receptores, fusão de membranas, 
internalização do vírus, tropismo de tecidos e gama de hospedeiros e, portanto, é o alvo 
crucial para o desenvolvimento de vacinas (KUMAR et al., 2020).

A proteína da espícula do envelope (S) é importante para o SARS-CoV-2. A proteína 
S mede a ligação dos receptores e a fusão das membranas, sendo assim é crucial 
para determinar o tropismo e a capacidade de transmissão do hospedeiro. A análise da 
estrutura sugeriu que o domínio de ligação do receptor era composto por um núcleo e um 
subdomínio externo. A enzima conversora da angiotensina II (ECA2) era conhecida como 
receptor celular para o SARS-CoV. Tal como o SARS-CoV, o SARS-CoV-2 também utiliza 
a ECA2 como receptor de entrada nas células de expressão do ECA2, indicando que o 
SARS-CoV-2 pode partilhar o mesmo ciclo de vida com o SARS-CoV. Um estudo indicou 
uma análise biofísica e estrutural que a proteína S do SARS-CoV-2 liga a ECA2 com cerca 
de 10 a 20 vezes mais afinidade do que a proteína S do SARS-CoV. A elevada afinidade 
entre a  proteína S e a ECA2 humana pode facilitar a propagação do SARS-CoV-2 nas 
populações humanas. Entretanto, o SARS-CoV-2 não utiliza outros receptores do vírus 
corona, como a aminopeptidase N e o dipeptidil 3 peptidase 4 (DPP4) para entrar nas 
células (HE et al., 2020). 

Em um estudo, foi analisada a glicoproteína S de 2019-nCoV considerando a sua 
importância para a fixação do vírus ao receptor de células hospedeiras e comparando-se 
com a sua cepa de referência anterior SARS-CoV para variação de sequência, padrão 
de glicosilação, divergência estrutural e antigênica para uma melhor compreensão da 
patogênese viral e antigenicidade. Em comparação ao SARS-CoV, descobriu-se que o 
pico da glicoproteína de 2019-nCoV apresenta novos locais de glicosilação, tais como 
NGTK, NFTI, NLTT e NTSN, que podem ser os resultados da variação da sequência. Além 
disso, descobrimos também que o pico da glicoproteína 2019-nCoV apresenta locais de 
glicosilação comuns que também estavam presentes no SARS-CoV, tais como NITN, 
NGTI, NITN, NFSQ, NESL, NCTF e NNTV. Tais dados de glicosilação sugerem que o CoV 
de 2019 pode interagir com o receptor hospedeiro utilizando novos locais de glicosilação 
que podem afectar o processo de internalização e da patogênese associada (KUMAR et 
al., 2020). 

As imagens tomográficas revelaram que existem manchas brancas características 
chamadas “vidro fosco”, em todos os pacientes, ainda pode também conter líquido nos 
pulmões, as chamadas infiltrações pneumônicas invasivas. O achado primário da biópsia 



 
COVID-19 no Brasil Os Múltiplos Olhares da Ciência para Compreensão e Formas de Enfrentamento Capítulo 2 16

na autópsia foi lesão alveolar difusa bilateral com exsudados de fibromixóides celulares e 
infiltrados inflamatórios mononucleares intersticiais dominados por linfócitos. Ainda, são 
identificadas células sincíticas multinucleadas com pneumócitos atípicos aumentados 
caracterizados por grandes núcleos, citoplasma granular anfofílico e núcleos proeminentes 
nos espaços intra-alveolares, mostrando alterações virais de tipo citopático. Estas 
características patológicas mostram grandes semelhanças com a infecção por SARS-
CoV e MERS-CoV. O tecido pulmonar pode ter formação de membrana hialina decorrente 
de uma descamação evidente de peneumócitos, sugestivo de síndrome de desconforto 
respiratório agudo (SDRA) em fase precoce. Além disso, as amostras de biopsia hepática 
do doente com COVID-19 apresentaram esteatose microvesicular moderada e atividade 
lobular e portal ligeira, indicando que a lesão poderia ter sido causada quer por infecção 
por SARS-CoV-2 ou por lesão hepática induzida por fármacos (XU et al., 2020). 

As respostas imunitárias induzidas pela infecção pelo SARS-CoV-2 são de duas 
fases. Durante a incubação e as fases não graves, é necessária uma resposta imunitária 
específica adaptativa para eliminar o vírus e para impedir a progressão da doença para 
fases graves. Posto isso, as estratégias para reforçar as respostas imunitárias (antissoro 
ou IFNα peguilado) nesta fase são certamente importantes. Para o desenvolvimento 
de uma resposta imunitária protetora endógena nas fases de incubação e não grave, 
o hospedeiro deve estar em bom estado geral de saúde e com um histórico genético 
adequado que elucida uma imunidade antiviral específica. No entanto, quando uma 
resposta imunitária protetora é prejudicada, o vírus propaga-se e ocorre a destruição 
maciça dos tecidos afetados, especialmente em órgãos com expressão elevada da 
ECA2, como no intestino e no rim (SHANMUGARAJ et al., 2020). As células danificadas 
induzem uma inflamação inata nos pulmões que é largamente mediada por macrófagos 
e granulócitos pró-inflamatórios. A inflamação pulmonar é a principal causa de distúrbios 
respiratórios graves que ameaçam a vida (XU et al., 2020).

Constatou-se também que a contagem de células periféricas TCD4 e TCD8 foi 
substancialmente reduzida, enquanto o seu estado estava hiperativado, o que foi 
evidenciado pelas elevadas proporções de HLA-DR (CD4 3-47%) e CD38 (CD8 39-4%) 
frações duplamente positivas. Além disso, verificou-se um aumento da concentração de 
CCR6+ (receptor de quimiocina do tipo CC6) Th17 (linfócitos T auxiliares) altamente pró-
inflamatórios nas células T CD4. Constatou-se também que as células TCD8 continham 
concentrações elevadas de grânulos citotóxicos, em que 31-6% das células eram perforina 
positivas, 64-2% das células eram granulisina positivas e 30-5% das células eram granulisina 
e perforina duplopositivas. Os resultados, obtidos pelo estudo, implicam que a hiperativação 
das células T, manifestada pelo aumento do Th17 e pela elevada citotoxicidade das células 
T CD8, é responsável, em parte, pela grave lesão imunitária deste doente (XU et al., 2020). 
Os doentes em condições graves geralmente são afetados pela síndrome de liberação de 
citocinas (SRC). Observa-se neles uma contagem elevada de leucócitos, o que sugere 
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uma associação com a linfocitopenia, que é frequentemente observada em doentes com 
COVID-19 grave, o SRC causado pelo vírus SARS-CoV-2 tem de ser mediado por leucócitos 
que não as células T. Em qualquer caso, o bloqueio da IL-6 pode ser eficaz, assim como 
o bloqueio da IL-1 e da TNF pode também beneficiar os doentes (PROMPETCHARA et 
al., 2020). 

A maioria das autópsias confirmaram que os pulmões estão cheios de geleia líquida 
transparente, muito parecida com os pulmões de afogamento úmido. Embora a natureza da 
geleia transparente ainda não tenha sido determinada, o ácido hialurônico (HA) está associado 
à SDRA, durante a infecção pela SRA, a produção e a regulação do ácido hialurônico é 
defeituosa. Os níveis de citocinas inflamatórias (IL-1, TNF) são elevados nos pulmões de 
pacientes COVID-19 e estas citocinas são fortes indutores de HA-synthase-2 (HAS2) em 
CD31+ endotélio, EpCAM+ células epiteliais pulmonares, e fibroblastos (SHI et al., 2020). 
Tendo em vista que o ácido hialurônico (HA) tem a capacidade de absorver água até 
1000 vezes o seu peso molecular. Infere-se que a redução da presença ou inibição 
da produção de HA é uma grande promessa para ajudar os pacientes da COVID-19 a 
respirar. A administração de hialuronidase de grau médico nos pacientes busca reduzir 
a acumulação de HA e assim limpar a geleia no pulmão. Também pode-se utilizar um 
medicamento de terapia biliar clinicamente aprovado, a Hymecromona (4-MU), um inibidor 
da HAS2. A inflamação pulmonar induzida por lipopolissacarídeo pode ser aliviada pela 
4-MU (PROMPETCHARA et al., 2020).

Considerando o que foi supracitado, evidencia-se que uma divisão em duas fases é 
muito importante: a primeira fase de proteção baseada na defesa imunitária e a segunda 
fase danosa, induzida pela inflamação. Deve-se tentar reforçar as respostas imunitárias 
durante a primeira fase, suprimindo-a na segunda fase. Alguns tratamentos relacionados às 
lesões pulmonares preveem que a vitamina B3 é altamente protetora dos pulmões, sendo 
assim, pode ser utilizada assim que a tosse começa. Quando a dificuldade respiratória se 
torna aparente, a hialuronidase pode ser utilizada por via intratraqueal e ao mesmo tempo 
pode ser administrada 4-MU para inibir a HAS2, minimizando assim os sintomas graves 
(PROMPETCHARA et al., 2020).

CONSIDERAÇÕES FINAIS

A partir de análises fundamentadas, majoritariamente, em publicações científicas 
chinesas durante o ano de 2020, certifica-se, no presente estudo, a seriedade da ação 
patogênica estabelecida pelo vírus da subfamília Coronavirinae, o SARS-CoV-2. Tal fato 
é resultado das implicações decorrentes da interação viral com as células hospedeiras 
no paciente diagnosticado pela COVID-19, realçando que conhecimentos acerca da 
fisiopatologia do vírus são substanciais para a clínica.
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Determinadas características abrangendo a ligação entre o receptor específico ECA2 
e a proteína S, assim como o aumento de locais de glicosilação, influenciam no processo 
de proliferação viral e a resposta imunológica do paciente, particularizando uma linha de 
cuidado médica distinta da empregada em síndromes respiratórias originárias de outras 
espécies de Coronavírus, a exemplo do SARS-CoV e MERS-CoV.

Posto isto, cabe ressaltar a importância do reconhecimento de padrões de imagens 
radiológicas, já que a maioria dos pacientes infectados pela doença assinalam manchas 
brancas características conhecidas como “vidro fosco”. Sendo assim, tal padrão é 
fundamental não apenas para entender a fisiopatologia e a história da infecção, mas também 
para ajudar na progressão do quadro clínico do paciente e no potencial desenvolvimento 
de possíveis complicações que ele possa ter.

Considerando a resposta imune desencadeada pelo padrão clínico da doença, na 
qual há uma divisão em duas fases, onde a primeira fase é de proteção baseada na 
defesa imunitária e a segunda fase é um produto de  uma inflamação potencial. Infere-se 
que o desenvolvimento de estratégias para reforçar a resposta imunitária do organismo 
infectado é primordial, tendo em vista uma supressão da doença na segunda fase. Com 
base nisso, somada as medidas de isolamento, seria assim, possível uma redução na 
morbilidade e na mortalidade, minimizando também a transmissão da doença.
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