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RESUMO

Objetivo: Avaliar a dinamica entomo-viroldgica de Aedes (Stegomyia) aegypti, Aedes
(Stegomyia) albopictus e Culex spp., desde uma perspectiva de vigilancia transfronteirica
nas cidades gémeas de Leticia (Colémbia) e Tabatinga (Brasil). Métodos: Este é um
estudo misto, observacional e ecoldgico transversal que visa avaliar possiveis
associacoes entre indicadores epidemiologicos, entomoldgicos e virologicos das
arboviroses, nas cidades gémeas de Leticia e Tabatinga, com coleta de mosquitos adultos
nas residéncias, deteccdo de virus em soro e mosquitos, andlises espaco-temporais de
indicadores epidemioldgicos e entomolégicos. Resultados: Entre 2016 e 2022, foram
confirmados 3.578 casos de dengue, dos quais 2.560 foram notificados no municipio de
Leticia e 1.018 casos no municipio de Tabatinga; para os anos de avaliacdo 2021 e 2022,
0s 4 principais sintomas no perfil clinico de dengue foram febre, cefaleia, mialgia, artralgia.
Leticia apresentou a maior incidéncia acumulada por bairro entre 2021 e 2022. Os
mosquitos se distribuiram de forma heterogénea em Leticia e Tabatinga, enquanto a sua
abundancia, Aedes aegypti apresentou maior abundancia em Leticia que em Tabatinga.
Aedes albopictus somente foi capturado no municipio de Tabatinga. Além disso, Culex
spp. em Tabatinga apresentou mais do dobro da abundancia quando comparado com
Leticia. Foi encontrado um caso de febre de Oropouche e 12 casos de Parvovirus humano
B19, em amostras de soro de Leticia. Um pool de Culex spp., foi encontrado com presenca
de DENV. As analises espago-temporais mostraram que existe uma relacdo espacial
entre areas de maior risco relativo para contrair dengue e a persisténcia de mosquitos
adultos de Aedes aegypti. Conclusdo: A distribuicdo espacial de mosquitos se
apresentou de forma heterogénea nos municipios estudados e resultam em distintos
perfis epidemioldgicos. As analises espaco-temporais de mosquitos mostraram-se uma
ferramenta (til que necessita ser integrada ao servico rotineiro de vigilancia
transfronteirica e auxiliam no planejamento de medidas de controle de arboviroses. A
vigilancia transfronteirica precisa ser implementada formalmente, com fluxos da
informacéo periddicos e constantes em Leticia e Tabatinga resultando em acodes
conjuntas de controle das arboviroses, a partir de indicadores de vigilancia em salude em

comum.

Palavras-chave: Arboviroses, Aedes, Culex, vigilancia entomo-viroldgica, Vigilancia

transfronteirica.



ABSTRACT

Objective: To evaluate the entomo-virological dynamics of Aedes (Stegomyia) aegypti,
Aedes (Stegomyia) albopictus and Culex spp., from a cross-border surveillance
perspective in the twin cities of Leticia (Colombia) and Tabatinga (Brazil). Methods: This
is a mixed, observational and ecological cross-sectional study that aims to evaluate
possible associations between epidemiological, entomological and virological indicators of
arboviruses, in the twin cities of Leticia and Tabatinga, with adult mosquitoes collection in
houses, detection of viruses in blood serum and mosquitoes, space-time analysis of
epidemiological and entomological indicators. Results: Between 2016 and 2022, 3,578
cases of dengue were confirmed, of which 2.560 were reported in the municipality of
Leticia and 1.018 cases in the municipality of Tabatinga; for the evaluation years, 2021
and 2022, the top 4 symptoms in the clinical profile of dengue were fever, headache,
myalgia, arthralgia. Leticia had the highest cumulative incidence per neighborhood
between 2021 and 2022. Adult mosquitoes were heterogeneously distributed in Leticia
and Tabatinga, while in terms of abundance, Aedes aegypti was more abundant in Leticia
than in Tabatinga. Aedes albopictus was only captured in the municipality of Tabatinga.
Culex spp. in Tabatinga it presented more than twice the abundance when compared to
Leticia. One case of Oropouche fever and 12 cases of human Parvovirus B19 were found
in serum samples from Leticia. A pool of Culex spp. mosquitoes was found to contain
DENV. Space-time analyzes showed that there is a spatial relationship between areas of
greater relative risk for dengue transmission and the persistence of adult Aedes aegypti
mosquitoes. Conclusion: There are different epidemiological profiles between the cities
of Leticia and Tabatinga. The spatial distribution of mosquitoes is heterogeneous and is
largely determined by local actions that differ in each municipality. Space-time analyzes of
adult mosquitoes, of notified and confirmed cases, prove to be a useful tool that is routinely
integrated into the cross-border surveillance service, and can help in the planning of
control measures for different arboviruses. Cross-border surveillance needs to be formally
implemented, with periodic and constant information flows from the two municipalities,
which allow for the guarantee of joint control actions based on common health surveillance

indicators.

Keywords: Arboviruses, Aedes, Culex, entomo-virological surveillance, Cross-border

surveillance.
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1. Introducéo

Segundo a Organiza¢cao Mundial da Saude, um terco dos habitantes do mundo
esta sob o risco de desenvolver alguma forma de arbovirose transmitida por um dos
vetores envolvidos. No caso da dengue a cada ano, cerca de 390 milhdes de casos
ocorrem em todo o mundo, dos quais 500 mil correspondem a dengue grave, com
cerca de 25 mil mortes. A Zika, por outro lado, se expandiu como uma doenca global
emergente recentemente, com grandes surtos nas Americas. Situacdo semelhante a
vivida com o surto de chikungunya que se distribuiu amplamente no continente
americano em 2015 (WHO, 2020Db).

Surtos de dengue, chikungunya e Zika s&o transmitidos principalmente pelo
Aedes aegypti na regido das Américas. O Aedes albopictus destaca-se como um
potencial vetor desses trés virus nas Américas acima mencionados, no entanto é
considerado vetor principal de dengue e Dirofilaria immitis, tanto na Europa quanto na
Asia. Além disso, é considerado um vetor experimentalmente competente de pelo
menos 22 outras arboviroses, incluindo o virus da febre amarela, o virus da febre do
Rift Valley, o virus da encefalite japonesa, o virus do Nilo Ocidental e outros (OVIEDO-
FUYA, ARDILA-ROLDAN, 2019). Nas cidades gémeas de Leticia e Tabatinga tém
sido reportadas as espécies: Aedes aegypti, Aedes albopictus, Culex
quinquefasciatus, Culex nigripalpus, Culex coronator, Limatus durhamii (LSPDA,
2019).

Dinamicas populacionais humanas favorecem a transmissdo de doencgas
emergentes e reemergentes dado o crescimento habitacional descontrolado, a
mobilidade de pessoas e mercancias sem controle, especialmente o internacional.
Ademais, os condicionantes e determinantes sociais da saude, como a receptividade
dos domicilios ao vetor, educacdo, abastecimento de agua e coleta de residuos
sélidos permitem a dispersdo e o estabelecimento do vetor (DE LA MORA-
COVARRUBIAS, JIMENEZ-VEGA, et al., 2010).

Historicamente na regido de fronteira Brasil-Colémbia-Peru, varios agentes
patdgenos tém ultrapassado as fronteiras, favorecendo o espalhamento ao interior dos
paises, como o Vibrio cholera em 1991, dengue em 2011 e Sars-CoV-2 em 2020. No
municipio de Leticia (Colémbia), fronteira com Tabatinga (Brasil) foram registrados os

primeiros casos de dengue, Trés sorotipos de dengue oficialmente tém circulado
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desde 2011, em 2014 foi registrada a circulacdo de chikungunya e em 2015 a
circulacao de Zika (SIVIGILA, 2019).

Para reduzir a incidéncia de arboviroses na populagéo de Leticia e Tabatinga,
se faz necesséario a avaliacdo de um sistema de vigilancia entomo-virolégico que
integre informacdes da vigilancia epidemiologica e laboratorial (entomologica e
viroldgica) para apoiar intervencdes em saude publica (PEREZ-PEREZ, SANABRIA,
et al., 2017), incluindo deteccdo de circulacdo, disseminacdo dos virus e dindmica
populacional dos vetores no espaco-tempo (DE LA MORA-COVARRUBIAS,
JIMENEZ-VEGA, et al., 2010). Neste contexto, o uso de indicadores entomol4gicos
aliados a técnicas moleculares para a deteccao de diferentes arbovirus em Aedes
aegypti, Aedes albopictus e Culex spp. (PEREZ-PEREZ, SANABRIA, et al., 2017),
poderia ser utilizado como um sistema de alerta para apoiar a ado¢cédo de medidas de

controle de arboviroses.

2. Justificativa

A vigilancia transfronteirica € uma ferramenta de extrema importancia para
compreender a dinamica dos diferentes eventos de interesse para a saude publica
que afetam a populacéo. As cidades gémeas de Leticia e Tabatinga sdo importantes
para o estudo dos seguintes fatores: | - circulacdo das diferentes arboviroses; Il -
presenca dos vetores incriminados na transmissao em outras regides; Il - diferentes
situacdes de vulnerabilidade populacional; IV - deficiéncia dos servicos de
saneamento basico e agua potavel; V - a heterogeneidade na distribuicdo espacial de
domicilios e criadouros; VI - alto fluxo comercial; VII - alto fluxo de turistas e VII - falta
de controle sanitario. Além disso, nenhuma investigacao foi realizada para detectar os
diferentes arbovirus em mosquitos adultos em Leticia e Tabatinga até o momento, por
iISSo & importante compreender a dinAmica entomo-virologica no espago-tempo a partir
do cenario epidemioldgico em areas de fronteira, que fornecam informac¢des mais
precisas e que auxiliem na tomada de decisdes a os programas locais de controle, de

vigilancia entomoldgica e vigilancia epidemiolégica.

Atualmente as cidades gémeas de Leticia e Tabatinga realiza esfor¢os para a

implementagdo de uma sala situacional binacional, integrada pelas Secretarias de
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Saude de Amazonas (Colémbia) e Tabatinga (Brasil) e recentemente com a
expectativa de incluir localidades do municipio de Loreto (Perd). A iniciativa de
vigilancia transfronteirica visa compartilhar informacdes entre os paises localmente,
favorecendo o fluxo de informacgdes em tempo real entre as instituicdes, para a tomada
de decisbes. Apesar da dificuldade de realizar acordos ministeriais para a
implementacdo destes instrumentos transfronteiricos, diferentes instituicbes como
FIOCRUZ/ ILMD, IRD-Franca, Universidade Nacional de Colémbia, UFAM, UEA,
UNAP, entre outras, atuam em projetos que objetivam gerar mecanismos e modelos
de vigilancia transfronteirica, que auxiliem a implementacdo da futura sala bi- ou

trinacional.
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3. Objetivos

3.1. Objetivo Geral

e Avaliar a dindmica entomo-virolégica de Aedes (Stegomyia) aegypti,
Aedes (Stegomyia) albopictus e Culex spp., em uma perspectiva de
vigilancia transfronteirica nas cidades gémeas de Leticia (Coldbmbia) e
Tabatinga (Brasil).

3.2.  Objetivos Especificos

e Avaliar a distribuicdo espaco-temporal de arboviroses e dos mosquitos Aedes
(Stegomyia) aegypti, Aedes (Stegomyia) albopictus e Culex spp nas cidades
gémeas de Leticia e Tabatinga.

e Descrever a ocorréncia de arbovirus em mosquitos e amostras sorologicas
obtidas nas cidades de Leticia e Tabatinga, usando técnicas de biologia
molecular (QRT-PCR)

e Identificar possiveis associacfes espaco-temporais entre a notificacdo de
casos de arboviroses e a ocorréncia de virus nos vetores presentes nas

cidades de Leticia e Tabatinga.
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4. Revisao de Literatura

4.1. Modelos epidemiolégicos

Quando se quer realizar algum tipo de estudo em saude, se deve levar em
conta as variaveis classicas da epidemiologia que sao tempo, lugar e pessoas: quando
ocorrem? onde elas ocorrem? e que patdgeno as causa? As respostas que podem
ajudar a compreender estas perguntas sdo as caracteristicas e comportamentos de
diferentes doencas ou eventos de interesse em saude publica a partir de sua dinamica
temporal, espacial e populacional, auxiliando a nortear a vigilancia epidemiolégica
(OPAS, 2010).

Existem varios modelos epidemiolégicos que visam explicar a causalidade das
doencas transmissiveis que permitem orientar as medidas de intervencao adequadas
e avaliar o custo- efetividade; a Triade Epidemioldgica (figura 1) € o modelo classico
de causalidade que pode explicar a ocorréncia das doencas de transmissao vetorial e
considera as interacao entre: 1) o agente - que podem ser infecciosos ou nao, e nem
sempre suficientes para causar a doenca; 2) o hospedeiro - suscetivel que determina
caracteristicas como resposta imune, idade, sexo, grupo étnico, situacdo de
vulnerabilidade social entre outros, e 3) 0 ambiente - que compreende o componente
social, fisico e bioldgico (GORDIS, 2010, OPAS, Organizagdo Pan-Americana
deSaude, 2010).

HOSPEDEIRO

AGENTE AMBIENTE

Figura 1. Triade epidemiolégica das doencgas. Fonte: Gordis, 1996 com modificagdes OPAS, 2010.

Hill (1965), considera que existem varios fatores para que uma doencga ocorra

em uma populacado e que estes ndo ocorrem ao acaso e estdo distribuidos de forma
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heterogénea. Além disso, existem ainda fatores associados a critérios como:
temporalidade, forca de associacdo, consisténcia da ocorréncia (observacéao),
especificidade da causa, gradiente biolégico e probabilidade biolégica. No entanto,
deve ser entendida a relagdo entre os diferentes elementos causais que levam a

ocorréncia de doencas, que é conhecida como cadeia epidemiolégica (OPAS,
Organizacao Pan-Americana deSaude, 2010).

Figura 2. Cadeia epidemiolégica de um evento de interesse em saude publica. Fonte: OPAS, 2010.

4.2 Arbovirus

O termo arbovirus é abreviagdo de virus transmitidos por artrépodes, ou seja,
esses virus sao transmitidos e mantidos na natureza por meio da interacdo entre um
hospedeiro suscetivel e um artrépode hematdfago que geralmente sdo mosquitos
(MUSSO, GUBLER, 2016). Trata-se de um grupo muito diversificado, que nos ultimos
30 anos se apresentam como uma grande ameaca aos sistemas de saude a nivel
global, apresentando grande expansao geografica e surtos acentuados em diferentes
lugares (YOUNG, 2018). Ademais, estes grupos virais compartiham muitas
caracteristicas em comum, o que dificulta a diferenciagdo de uns para 0s outros
(GANJIAN, RIVIERE-CINNAMOND, 2020), gerando um grande impacto na saude
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publica e causando numerosos surtos a cada ano, envolvendo a populacéo suscetivel
(hospedeira), um artropode transmissor e um agente causador especifico (virus)
(HUANG, HIGGS, et al., 2019). Essa situacao foi evidenciada ha mais de 100 anos,
quando foi possivel incriminar um artrépode (Aedes aegypti) na transmissao do virus
da febre amarela (REED, 1902). Desde entéo, descobriu-se que essas arboviroses
emergem e reemergem a causa da presenca de populacbes de mosquitos e
populac6es humanas suscetiveis, que geralmente tém baixas taxas de mortalidade,
mas um alto nivel de morbidade. As principais familias de arbovirus que causam
doencas em humanos séo Flaviviridae, Peribunyaviridae, Phenuiviridae e Togaviridae.
Atualmente, os arbovirus de maior importancia em salude publica nas regides tropicais
e subtropicais, séo: virus da febre amarela YFV, virus da dengue (DENV), virus
Chikungunya (CHIKV), Zika virus (ZIKV) (BLITVICH, BRAULT, 2018, HUANG,
HIGGS, et al., 2019), virus Mayaro (MAYV) e virus Oropouche (OROV) (MOURAO,
BASTOS, et al.,, 2012, DIAGNE, BENGUE, et al.,, 2020, GANJIAN, RIVIERE-
CINNAMOND, 2020).

4.2.1. Principais arboviroses de importancia em saude publica

As arboviroses causadas por DENV, ZIKV, CHIKV, sdo endémicas na regido
tropical, apresentando ampla distribuicdo geogréfica. Em funcéo disso, tendem a (re)
emergir em novas regiées aumentando as probabilidades de multiplas coinfec¢des em
populacdes humanas; isto implica em um cenario preocupante, pois 0s aspectos
clinicos e epidemiolégicos de coinfeccbes ndo sdo bem conhecidos, assim como a
exposicao desses pacientes coinfectados aos mosquitos. Estas exposi¢cdes podem ter
implicagdes importantes na epidemiologia e evolugdo desses virus (RUCKERT,
WEGER-LUCARELLI, et al., 2017).

As recentes emergéncias de arboviroses como Zika e Chikungunya em
diferentes paises das Ameéricas expde a populacdo suscetivel ao risco de infeccéo e
gera um potencial desafio para os sistema de saude publica, ja que pode ter como
consequéncia epidemias acentuadas e simultdneas que podem durar semanas ou
meses e interferir nas atividades ocupacionais dos individuos (LIMA-CAMARA, 2016).
Estas epidemias podem ser influenciadas por fatores intrinsecos como a cepa viral

circulante, a competéncia do vetor, a susceptibilidade do hospedeiro. As epidemias
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podem ainda ser influenciadas por fatores extrinsecos como a temperatura ambiental,
a precipitacéo e o uso do solo, estes fatores associados afetam diretamente a biologia
do mosquito (KRAMER, EBEL, 2003). O mapa a seguir mostra paises com
transmissdo autéctone passada ou atual de CHIKV, DENV e ZIKV, com base em
dados fornecidos pelo CDC, OPAS, OMS, Instituto Nacional de Doencas
Transmissiveis (NICD-NHLS).

Past and present virus

transmission

W CHIXV
DENV

M 2Ky

B CHIKV & DENV
CHIKV & ZIKV

B DENV & ZIKV

B CHIKV, DENV & ZIKV

Figura 3. Paises com transmissio de CHIKV, DENV e ZIKV. Fonte: (RUCKERT et al., 2017)

As infeccBes por arbovirus sdo geralmente assintomaticas e sua expressao
clinica pode ser muito semelhante; com sindrome febril mais acentuado no caso de
DENV e CHIKV, ou erupcdo cutanea no ZIKV; dor de cabeca, mialgias, artralgias
também sdo frequentes. Das Ultimas duas, artralgias (DENV; CHIKV), mialgias
(CHIKV) ou ambas estdo geralmente presentes em (ZIKV); edema das extremidades
(CHIVK-ZIKV) ou conjuntivite ndo purulenta (ZIKV) geralmente estdo presentes. O
diagnéstico clinico é complicado e a sensibilidade e especificidade dos algoritmos
clinicos para distinguir entre infecgbes ainda n&o foram determinadas (OPS, 2016,
ESPINAL, ANDRUS, et al., 2019).

4.2.2. Febre amarela (YFV)

E uma doenca potencialmente letal, endémica nas regies da Africa e América
do Sul (WAGGONER, ROJAS, et al., 2018). O agente etioldgico € um virus, da familia
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Flaviviride, género Flavivirus, que deu nome a familia flavus (amarelo em latim); é
formado por uma fita simples de RNA, de sentido positivo sendo um pequeno virus de
40 a 60 nm, com aproximadamente 11kb de comprimento, com envelope e
capacidade de se replicar no citoplasma das células que infecta. Apenas um sorotipo
€ conhecido, que é geneticamente conservado (ABARCA, DABANCH, et al., 2011,
WAGGONER, ROJAS, et al., 2018).

Atualmente, ocorrem cerca de 200 mil casos por ano, a maioria em pessoas
que viajam sem a vacina para areas endémicas e contraem a doenca, denominada
como febre amarela silvestre. E transmitido em um ciclo selvagem envolvendo
primatas ndo humanos e o principal vetor - Haemogogus janthinomys. No entanto, 0s
seres humanos podem servir como hospedeiros. O ciclo intermediario e urbano pode
ocorrer devido a expansdao de grandes cidades de forma desorganizada, com aumento
da distribuicédo e densidade populacional de Aedes albopictus e a introducéo de Aedes
aegypti, sobretudo em localidades onde néo se tinha registros, gerando um risco para
a transmissdo urbana. Outro importante fator para o surgimento de novos surtos é o

aumento das viagens para areas endémicas (MONATH, 2001, WHO, 2019).

M Proteina

€ Oimero

Organizacién de
dimeros en la supericie

Figura 4. Estrutura do virus da familia Flaviridae. Fonte: Rincén-Silva, Acevedo-Castro, (2020)

4.2.3. Dengue (DENV)

A dengue é o arbovirus com maior incidéncia no mundo, distribuido em mais

de 100 paises tropicais e subtropicais, com ocorréncia de cerca de 390 milhdes de
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casos anualmente. Atualmente, sdo reconhecidos quatro sorotipos - DENV-1, DENV-
2, DENV-3, DENV-4 - e sabe-se que, devido as suas diferencas antigénicas uma
infeccdo com um sorotipo conferird imunidade duradoura contra aquele sorotipo e
protecdo cruzada contra outros sorotipos de curta duracdo. Em paises com alta
endemicidade, foi demonstrado que dois ou mais sorotipos podem circular
simultaneamente (MESSINA, BRADY, et al., 2014, UNO, ROSS, 2018, WHO, 2020b).

A classificacdo da infeccéo viral grave foi modificada ao longo do tempo pela
OMS. Em 1997, a dengue hemorragica era caracterizada por febre alta, fenbmenos
hemorragicos, hepatomegalia e insuficiéncia circulatoria. Em 2009 foi reclassificado,
no qual a infeccdo grave é caracterizada por vazamento de plasma, sangramento
intenso e grave envolvimento de 6rgéos (SO0, KHALID, et al., 2016, WHO, 2020b).

Os DENV sao virus da familia Flaviviridae, envolto e esférico, com genoma de
RNA de fita simples (ssRNA) de sentido positivo, com trés proteinas estruturais:
capsideo, membrana precursora e envelope; também possui sete proteinas nao
estruturais (NS1, NS2a, NS2b, NS3, NS4a, NS4b e NS5). O genoma tem
aproximadamente 11.000 kb de comprimento, contém um limite tipo | na extremidade
5 'e ndo possui uma cauda poli A na extremidade 3'. Ele tem uma estrutura externa
bem organizada com uma simetria icosaédrica, bicamada lipidica e nucleo do
nucleocapsideo que envolve o genoma do RNA. (KUHN, ZHANG, et al., 2002, UNO,
ROSS, 2018).

4.2.4. Zika (ZIKV)

O virus Zika (ZIKV) foi isolado pela primeira vez na selva do Zika em Uganda
em 1947, depois foi isolado nos mosquitos Aedes africanus na mesma selva e, em
1954, os trés primeiros casos de infeccdo humana foram relatados na Nigéria. No
continente americano, inicialmente foi notificado em maio de 2015 no Brasil, gerando
aproximadamente 1.300.000 casos até fevereiro de 2016. Em dois anos, 29 paises
nas Ameéricas relataram transmissao autoctone do virus, incluindo Porto Rico e as
Ilhas Virgens dos Estados Unidos (PLOURDE, BLOCH, 2016). Esse surgimento nas
Américas seguiu um padrao de distribuicdo conhecido em outras epidemias causadas

por outros virus, como DENV, porém se espalhou mais rapidamente e com
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consequéncias importantes para os sistemas de saude publica (WHITE, WOLLEBO,
et al., 2016).

As evidéncias cientificas que relacionam o ZIKV as sindromes congénita e de
Guillain-Barré em adultos revelou a importancia desse arbovirus, no contexto da
salude publica. Em 2015, pesquisadores relataram o aumento de casos de
microcefalia neonatal entre mulheres que deram a luz no Brasil e que tiveram o virus
isolado nos liquidos amnidtico e cefalorraquidiano, confirmando a infecgéo pelo Zika
(VENTURA, MAIA, et al., 2016, WHITE, WOLLEBO, et al.,, 2016). Também foi
relacionado a sindrome de Guillain-Barré, causada pela acéo do sistema imunologico
gue ataca a bainha de mielina do sistema nervoso periférico causando paralisia. Em
um estudo de caso-controle foram analisados 42 pacientes, atendidos em um hospital
na Polinésia Francesa com sindrome de Guillain-Barré, entre novembro de 2013 e
fevereiro de 2014, onde verificou-se a presenca de IgM ou IgG anti-Zika (CAO-
LORMEAU, BLAKE, et al., 2016, WHITE, WOLLEBO, et al., 2016).

Trata-se de um virus RNA da familia Flaviviridae com uma Unica fita no sentido
positivo, com genoma de 11 kb de comprimento, codificando 3.419 aa. Como outros
flavivirus, é composto por duas regifes ndo codificantes (5 'e 3'), forma um complexo
com a proteina do capsideo viral (C) dentro do nucleocapsideo, enquanto a membrana
externa do virion é uma bicamada lipidica que contém a proteina de membrana viral
(M) e a proteina do envelope (E) e 7 proteinas ndo estruturais (NS1, NS2A, NS2B,
NS3, NS4A, NS4B e NS5) (KUNO, G., CHANG, 2007, PLOURDE, BLOCH, 2016).

4.2.5. Chikungunya (CHIKV)

O virus Chikungunya é um virus do velho mundo, causador de uma doenca
febril que se caracteriza principalmente por apresentar também mialgia e artralgia em
sua fase aguda no quadro clinico (MATEO, ROURE, 2019). Apresenta baixa taxa de
letalidade; porém, gera um grande desafio para os sistemas de saude pelas
manifestacbes incapacitantes que pode gerar, tais como: complicacdes
cardiovasculares, respiratorias, oculares, renais e cutaneas. A dor nas articulagbes
persiste por trés ou mais meses, dando origem a forma crbnica da doenca
denominada reumatismo inflamatorio crénico pos-Chikungunya, que é a principal
sequela da doenca (CALVO, ARCHILA, et al., 2021).
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O CHIKYV pertence a familia Togaviridae, género Alphavirus; este grupo inclui
outros virus, como o virus do rio Ross (RRV), o virus da floresta Barmah (BFV), o virus
Mayaro (MAYV), o O'nyong-nyong (ONNV), que causam manifestacdes clinicas
tipicas, como febre, erupcgéo cutanea, mialgias e artralgias. E um virus de RNA de fita
simples de sentido positivo de aproximadamente 11,8 kb. Ele codifica quatro proteinas
nao estruturais, trés proteinas estruturais: C (capsideo), E1 e E2, e dois pequenos
peptideos: E3 e 6K, dispostos em duas estruturas de leitura aberta de 7.424 e 3.732
nucleotideos, separados um do outro por uma regido néo codificadora curta de 76
nucleotideos (CALVO et al., 2021).

Capsid protein

Membrane

Trimer of E1-E2

Figura 5. Estrutura do virus da familia Togaviridae. Fonte: (MENDOZA RODRIGUEZ, 2016)

4.2.6. Mayaro (MAYV)

O virus Mayaro (MAYV) é o agente etiolégico da febre Mayaro, detectado pela
primeira vez em 1954 em Trinidad e Tobago no soro de trabalhadores em uma reserva
florestal (DIAGNE, BENGUE, et al., 2020). E um alfa-virus de RNA de fita simples e
esta catalogado no complexo Semiliki, que € composto por oito virus importantes nas
areas da medicina humana e veterinaria, como: Bebaru, Chikungunya, Getah, Mayaro,
O'nyong-nyong, Ross Rio, Floresta Semliki (ESPOSITO, FONSECA, 2017, GANJIAN,
RIVIERE-CINNAMOND, 2020). Esta fortemente relacionado com a circulagéo
simultdnea com os virus da Encefalite Equina Venezuelana (EEVV) e Chikungunya.

O MAYYV tem um ciclo de vida semelhante ao da febre amarela e até o momento

esta comprovado que a transmissao em humanos ocorre por meio da mudanca de
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ecossistemas (desmatamento) e do salto acidental do virus para hospedeiros
humanos; pois mantém seu ciclo enzodtico transmitido por mosquitos do género
Haemagogus do dossel da floresta para primatas ndo humanos, roedores, marsupiais
e passaros (DIAGNE, BENGUE, et al., 2020, GANJIAN, RIVIERE-CINNAMOND,
2020). Os desafios para os sistemas de saude baseiam-se: |) na ampla distribuicdo
global de vetores urbanos, Il) no nimero crescente de viagens internacionais, Ill) Na
subestimacédo dos casos notificados, 1V) Na ocorréncia de casos assintomaticos ndo
notificados, V) Na falta de ferramentas suficientes para o diagnéstico, entre outros
(DIAGNE, BENGUE, et al., 2020).

Trata-se de uma das 28 espécies de Alphavirus, apresentando envelope de
aproximadamente 70 nm com um capsideo icosaédrico com um genoma de uma
molécula de RNA de fita simples de sentido positivo linear de 11,8 kb que inclui oito
genes, codifica proteinas ndo estruturais necessarias para a replicacdo viral, as
proteinas estruturais sao codificadas a partir de mMRNA; A extremidade 5 'do genoma
tem um limite de 7-metilguanosina, enquanto a extremidade 3' é poliadenilado. Os
produtos génicos estruturais apds a geracao sao incluidos em uma poliproteina que é
processada para produzir uma proteina do capsideo, duas glicoproteinas de superficie
do envelope principais (E1 e E2) e dois pequenos peptideos (MOURAO, BASTOS, et
al., 2012).

4.2.7. Oropouche (OROV)

A febre de Oropouche causada pelo agente etiolégico (OROV) € um virus de
RNA de fita simples, com trés segmentos conhecidos como grande (L), médio (M) e
pequeno (P), de polaridade negativa, codificando uma RNA polimerase dependente
de RNA, glicoproteinas da superficie do envelope (Gn e Gc) e uma proteina do
nucleocapsideo, respectivamente. O virus se replica no citoplasma, brota no aparelho
de Golgi e é excretado pela célula (PINTO DE FIGUEIREDO, PIVOTO JOAO, et al.,
2012, ELLIOTT, 2014, NASCIMENTO, SANTOS, et al., 2020).

E um arbovirus transmitido por Aedes serratus e Coquillettidia venezuelensis
ou maruins do género Culicoides spp a reservatorios como preguicas, marsupiais,
primatas ndo humanos e aves. (CARDOSO, SERRA, et al., 2015). No ciclo urbano
gue envolve o homem, é transmitida por Culicoides paraensis, principal vetor
(SAKKAS, BOZIDIS, et al., 2018, MARTINS-LUNA, DEL VALLE-MENDOZA, et al.,
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2020, NASCIMENTO, SANTOS, et al., 2020) e potencialmente por Culex
quinquefasciatus (CARDOSO, SERRA, et al., 2015, NASCIMENTO, SANTOS, et al.,
2020, WISE, MARQUEZ, et al., 2020).

Glycoproteins (Gn and Gc)

Polymerase (L)

.. ¥ Genomic RNA

Ribonudeocapsid
{ENP)

S segment (1kb) L segment (6 9kb)
7 e 3
Nucleoprotein RNA polymerase

M segment (4 5kb)
3 - —————————— - 5'
Glycoproteins

Figura 6. Estrutura do virus do género Orthobunyavirus. Fonte:(ROMERO-ALVAREZ, ESCOBAR,
2018)

4.3. Vetores das arboviroses urbanas

As arboviroses sdo importantes causas de doencas humanas nas regides
tropicais e subtropicais, e especialmente os mosquitos do género Aedes. Estas
doencas tem uma longa histéria de emergéncia e reemergéncia em localidades em
geralque-sdo caracterizadas por apresentar alta complexidade em territérios com um
histérico de ocupacdo desordenado e falta de acesso a servicos basicos, que
favorecem a proliferacdo de vetores (WERMELINGER, 2022). Essas emergéncias
podem ser explicadas pelos seguintes fatores: i) transbordamentos de ciclos
enzooticos como no caso do virus do Nilo Ocidental, ii) circulagdo em animais
domesticados como no caso das encefalites japonesa, equina venezuelana e febre do
Vale do Rift. Ressalta-se que novas epidemias causadas por estes grupos podem
surgir a qualquer momento (WEAVER, CHARLIER, et al., 2018, YOUNG, 2018).

Nesse processo, um pequeno percentual do total de ~3.500 espécies de

mosquitos descritas até 0 momento, atuam como vetores. Para transmitir um
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arbovirus, um mosquito deve ser geneticamente e ecologicamente competente o que
€ medido pela capacidade de ingerir 0 virus durante o repasto de sangue, garantir a
replicacdo viral e transmitir o virus a um hospedeiro vertebrado adequado.
(FAILLOUX, 2018, KRAMER, EBEL, 2003).

No caso da transmissao de arboviroses urbanas, a ocorréncia esta associada
a combinacao de varios fatores, entre os quais estédo: o vetor, 0 hospedeiro humano,
0 virus e o meio ambiente, os principais vetores envolvidos nessa dindmica sdo: Aedes
aegypti, Aedes albopictus (HONORIO, CASTRO, et al., 2009), no entanto a
participacdo de Culex quinquefasciatus na transmissdo do OROV é presumida
(CARDOSO, SERRA, et al., 2015).

Para que um mosquito se torne infeccioso, € necessario que as particulas virais
adquiridas durante a picada do hospedeiro infectado atinjam o epitélio do intestino
meédio, onde deve se replicar e cruzar essa barreira celular em direcdo a hemocele.
Essa atividade de replicacdo ocorre célula por célula no corpo do mosquito, até que
finalmente o virus atinge o epitélio das glandulas salivares. Apos a infec¢do dessas
glandulas, o mosquito pode transmitir o virus a um hospedeiro suscetivel pelo resto
de sua vida. Esse processo permite uma vantagem para o diagndéstico eficaz no
mosquito, em qualquer periodo da vida apoés a infeccdo (CASTRO, NOGUEIRA, et al.,
2004, MALAVIGE, 2004, BONA, TWERDOCHLIB, et al., 2011). No caso do virus da
Dengue, o periodo de incubacdo no mosquito é de aproximadamente dez dias, com
um faixa entre 7-14 dias (LOURENCO-DE-OLIVEIRA, 2015); embora essa infecgéao
também possa ocorrer verticalmente de forma transovariana - onde a fémea pode
infectar sua progénie - ou venérea - onde o macho pode infectar a fémea durante a
cOpula - sendo a primeira forma de manter os virus na natureza (KOW, KOON, et al.,
2001, JOSHI, MOURYA, et al., 2002, BONA, TWERDOCHLIB, et al., 2011).
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Barreiras de infec¢do do intestino (MIB):
1) Estabelecer infecgdo no epitélio intestinal
2) Replicar nas glandulas epiteliais do intestino

Barreiras de escape do intestino (MEB):
3) Atravessar a lamina basal
4) Replicar em outros 6rgdos e tecidos

Barreiras de transmissdo:
5) Infectar as glandulas salivares
6) Escapar para o lumen das glandulas salivares

Figura 7. Barreiras dentro do mosquito que o virus deve enfrentar. Fonte: (FORTES ARAGAO, 2018).

4.3.1. Aedes (Stegomyia) aegypti (Linnaeus, 1762)

Aedes aegypti € um mosquito de origem Africana que se caracteriza
morfologicamente pela presenca de uma lira prateada e duas linhas centrais no térax;
em sua regido original na Africa é de cor escura e coloniza criadouros de origem
natural como arvores, buracos em rochas, entre outros. Em outras regides do mundo
pode ser encontrada colonizando ambientes artificias como caixas de agua, pneus,
vasos de flores, entre outros, e é altamente antropdfilo, seus habitos hematofagos
principalmente sdo diurnos com picos de maior atividade no amanhecer e pouco antes
do crepusculo, mais podem picar ao homem de maneira oportunista, se se aproximar
no seu abrigo (CONSOLI, OLIVEIRA, 1994, FAILLOUX, 2018).

E uma espécie de metamorfose completa, o que significa que seu ciclo de vida
vai desde o ovo, passando por quatro estadios larvais, seguindo com o estagio de
pupa e seu ultimo estagio é o adulto alado. As fémeas pdem seus ovos grudados nas
paredes internas dos recipientes acima da linha da agua, estes sao resistentes a baixa

umidade e podem ser viaveis apdés um ano de ovipostura (REZENDE, MARTINS, et



32

al., 2008). As larvas vivem na agua e se alimentam de matéria organica presente no
criadouro até se transformarem em pupas, estagio em que nao se alimentam e
amadurecem morfologicamente para a fase adulta. O mosquito apresenta dimorfismo
sexual e diferentes estratégias de alimentagdo, pois os machos se alimentam
carboidratos das plantas, enquanto que as fémeas realizam a hematofagia,
consumindo o0 sangue humano ou de outros animais para amadurecer 0S OVOS.
Geralmente ndo voam grandes distancias e preferem viver dentro ou perto de casa,
onde costumam se alimentar e colocar ovos (FORATTINI, 1986, CONSOLI,
OLIVEIRA, 1994).

Female mosquitoes lay
eggs in containers that
hold water.

\

Pupae live in water.
They develop into adult,
flying mosquitoes in

Eggs hatch within a few
days to months when

Larvae live in water. :
covered with water.

They develop into pupae
in as few as 5 days.

Figura 8. Ciclo de vida do mosquito Aedes aegypti e Aedes albopictus. Fonte:(CDC, 2022).

E considerado o principal vetor de diferentes arbovirus de interesse para a
salude publica, entre os quais se destacam DENV, ZIKV, CHIKV. Este mosquito é
adaptado para viver em habitats urbanos, apresenta habitos alimentares antropéfilo
preferencialmente diurno, intensificando sua atividade de picada nas primeiras horas
da manha e antes de escurecer. A fémea geralmente se alimenta com frequéncia, em
varias ocasifes entre os diferentes periodos de oviposicdo. ApOs a oviposi¢ao, 0s
ovos podem permanecer viaveis por varios meses e eclodir ao entrar em contato com
a agua pois resistem a dessecacao (GARCIA DA SILVA, GARCIA DA SILVA, 1999,
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SCOTT, AMERASINGHE, et al., 2000, WHO, 2020). Atualmente, infestou todos os
paises do continente americano, com excecdo do Canada e locais com altitudes
superiores a 2.200 mamsl. (figura 9), onde os fatores ambientais (temperatura,
pluviosidade, altitude) impedem sua colonizacéo e interferem no ciclo de vida, além
da domiciliacdo, dispersdo, repasto e reproducdo (CARVAJAL CORTES, 2013,
LAURA DE SENE AMANCIO ZARA, MARIA DOS SANTOS, et al., 2016, SUAREZ,
NELSON, 1981).

Figura 9. Mapa global da distribuicdo prevista de Aedes aegypti. Fonte:(KRAEMER, SINKA, et al.,
2015)

4.3.2. Aedes (Stegomyia) albopictus (Skuse, 1894)

O Aedes albopictus é conhecido popularmente como “Tigre Asiatico” e nas
Ameéricas atua como vetor secundario ou potencial da dengue. Por outro lado, em
algumas localidades na Asia é o vetor primério da doenca, podendo ainda transmitir a
doenca em surtos em que o Aedes aegypti ndo esta presente ou em quantidades
reduzidas. Atualmente, dispersa-se com grande facilidade para mais de 32 estados
nos Estados Unidos da América e para mais de 25 paises europeus (figura 10), em
consequéncia do comércio internacional de pneus usados (que servem como
criadouros de mosquitos) e outras mercadorias. Esta espécie invadiu o Brasil na
década dos 80 e possui grande capacidade de adaptacdo (GRAINGER, et al., 1980,
MEDLOCK, AVENELL, et al., 2006, METSELAAR, , PAUPY, OLLOMO, et al., 2010,
WHO, 2020).
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Os ciclos de desenvolvimento sdo semelhantes aos observados e descritos
para Aedes aegypti com metamorfose completa, o que significa que seu ciclo de vida
vai desde o ovo, passando por quatro estagios larvais, seguindo com estégio de pupa
e seu ultimo estégio e o adulto (figura 8). As fémeas depositam ovos em diversos tipos
de recipientes artificiais proprios da atividade humana e depdésitos naturais como o0s
internodios de bambus, buracos de arvores, cascas de frutas. Apresenta facil
disperséo em ambientes rurais, semi-silvestres e silvestres, ndo dependendo de locais
com grandes concentragbes humanas como observado para Aedes aegypti, mas
compartilhando os mesmos criadouros o que pode levar a uma competéncia favoravel,
pois a densidade desta espécie, costuma aumentar enquanto Aedes aegypti diminui.
Tem habito diurno, com comportamento eclético na hematofagia alimentando-se de
sangue humano ou em aves de forma mais frequentes; visitando domicilios humanos,
sendo mais comum no peridomicilio (CONSOLI, OLIVEIRA, 1994).

E uma espécie capaz de colonizar novas areas geograficas devido a sua
grande plasticidade ecolégica, podendo se estabelecer em zonas temperadas,
representando um risco para a introducdo de arbovirus que podem transmitir, j& que
consegue sobreviver as baixas temperaturas em inverno e seus ovos Sao resistentes

a dessecacdo além de entrar em diapausa, e que eclodirdo durante as chuvas de

primavera aumentando sua densidade populacional (HANSON, CRAIG, 1994,
FAILLOUX, 2018).

Figura 10. Mapa global da distribuicdo prevista de Aedes albopictus. Fonte:(KRAEMER, SINKA, et al.,
2015)
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4.3.3. Culex spp. (Linnaeus, 1758)

Os mosquitos do género Culex variam de pequeno a grande porte com
coloragfes geralmente marrom ou enegrecida; sem a presenca de cerdas pré e pos
espiraculares, com cerdas no remigio, antenas com segmentos flagelares cilindricos
(CONSOLI, OLIVEIRA, 1994). Apresentam ampla distribuicdo geografica (figura 12),
assim como o Aedes aegypti e 0 Aedes albopictus. Dentre as espécies mais
importantes de mosquitos desse género, encontramos Culex pipiens e Culex
quinquefasciatus, principal vetor do virus do Nilo Ocidental (WNV), e tem demonstrado
competéncia vetorial para transmitir virus da familia flaviviridade (DIBO, MENEZES,
et al., 2011). Estudos realizados por Cardoso, Serra, et al., (2015), que amplificaram
o segmento S de OROV em populacbes naturais de Culex quinquefasciatus em
Cuiaba e em Pernambuco, incriminaram esta espécie na transmissao do MAYV, assim
como na China. Dessa forma, a capacidade vetorial desta espécie pode variar
geograficamente, sendo necessario o estudos relacionados a competéncia vetorial em
outras localidades (PEREIRA, CARVALHO, et al., 2020). Suas formas imaturas tém
sido encontradas em criadouros de ambientes poluidos (DIBO, MENEZES, et al.,
2011).

Life Cycle of Culex species

Pupse live n water, They Temale mosquaoes lay

develep into adule, fiylng egg5 on the surface of fresh

mosguitoes in Z-3 days. or stagnant water

Adult

Eggs

Larvoe e o water Most eggs hatch withir
They develop into s L8 holns
pupae in as few as 5 days i )

Larva

Figura 11. Ciclo de vida dos mosquitos Culex spp. Fonte:(CDC, 2022)
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As fémeas das espécies de Culex costumam colocar os ovos juntos formando
jangadas que flutuam na 4gua, aproximadamente de 100 a 300 ovos em agua doce e
estagnada, com grande quantidade de matéria organica. Os criadouros podem variar
desde lagoas ornamentais, piscinas sem manutencao, pocas de agua, riachos, aguas
pantanosas, entre outros. Quando as larvas eclodem séo ativas e se alimentam de
residuos organicos. A fase de pupa nao se alimenta, pois ndo possuem pecas bucais
externas. O mosquito adulto presenta dimorfismo sexual e os machos se alimentam
de acucares e agua das plantas. As fémeas sdo hematéfagas e ecléticas quanto sua
alimentacdo, tem comportamento noturno na maioria das suas espécies, com certa
atracdo pelas aves, mamiferos e o homem. Algumas espécies de Culex sdo
cosmopolitas e domésticas nas zonas menos frias dos continentes presente o ano
todo e considerado praga, sendo mais frequente nos meses chuvosos ja que utiliza a
adgua das chuvas acumulada no solo e nos recipientes naturais e artificiais como
criadouros (CONSOLI, OLIVEIRA, 1994).

o

_0

Figura 12. Mapa global da distribuicdo prevista de Culex quinquefasciatus. Fonte: (ALANIZ,
CARVAJAL, et al., 2019).

4.4. Vigilancia em saude publica

Diante da relacao observada entre mosquitos e patdgenos, causando surtos e
epidemias ao redor do mundo, foi necesséario o desenvolvimento de métodos de
vigilancia em saude publica. Langmuir (1963), apresentou o conceito de vigilancia em
salude publica como ...“aquela observacao continua e sistematica da distribuicdo de
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tendéncias da incidéncia de doencas, consolidacdo e avaliacdo de informes de
morbilidade e mortalidade, assim como outros dados relevantes a regular a
disseminagédo dessas informacdes a todos 0s que necessitam conhecé-la”... Esta
vigilancia deve ser conduzida levando em consideragdo cada uma das
particularidades das doencas, e a complexidade técnica que condiciona 0s recursos
disponiveis em cada pais; levando em consideracdo uma série de objetivos que
podem ser replicaveis em cada localidade, como identificar novos problemas em
saude publica, detectar epidemias, documentar a disseminagdo de doencas, estimar
a magnitude da morbilidade e mortalidade causadas por determinados agravos,
identificar fatores de risco, realizar recomendacdes necessarias para prevenir ou
controlar a ocorréncia de agravos especificos a saude baseados em observacfes
objetivas e cientificas, além de avaliar o impacto das medidas de intervencédo (ALVES
WALDMAN, DA COSTA ROSA, 1998).

A vigilancia em saude deve incluir as doencas transmissiveis; as doencas e
agravos nao transmissiveis; a situacao de saude, vigilancia ambiental em saude,
vigilancia da saude do trabalhador. A vigilancia sanitaria esta inserida em todos os
niveis de atencdo em saude visando a integridade do cuidado da populacédo (OPAS,
2010). O conceito epidemiologico esta relacionado as pesquisas epidemioldgicas
como parte da vigilancia em si - implica um processo de coleta de dados de diversas
fontes, como registros de atendimento médico, andlises laboratoriais, informes de
surtos, analisando possiveis tendéncias e fazendo interpretacdes que permitam uma
difusdo de dados. Isto permite detectar mudancas na frequéncia e distribuicdo de
doencas e avaliar a efichcia das medidas de controle e prevencdo, além de

desenvolver estratégias para melhorar a satude publica (OPAS, 2010).

4.4.1. Vigilancia ambiental

A vigilancia ambiental se baseia em um conjunto de acdes realizadas pelas
autoridades de saude publica em diferentes niveles hierarquicos (internacional,
nacional, estadual, municipal), para monitorar e controlar os riscos a saude
relacionados ao meio ambiente, tendo como objetivo a protecdo da saude humana e
a prevencado de doencas causadas por fatores ambientais. Além disso investiga a

contaminacdo da agua e do ar, substancias quimicas e a presenca de vetores que
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transmitem doencas a partir da inspecéo de locais publicos ou privados e coleta de
amostras. As informacdes coletadas pela vigilancia ambiental sdo utilizadas para
desenvolver politicas publicas e orientar medidas de controle, sendo uma ferramenta

importante para garantir a saude da populagdo (FUNASA, 2002).

4.4.2. Vigilancia entomologica

A vigilancia entomoldégica dos principais vetores de arbovirus € realizada de
acordo com as diretrizes nacionais de cada pais e se baseia em modelos tradicionais,
descritos e revisados pela equipe técnica da OPAS (2019), tais como: o indice de
Infestacdo predial (IIP): nimero de domicilios ou outros edificios com larvas de
Aedes/ numero de domicilios inspecionados multiplicado por 100 domicilios ou
residéncias, indice de recipientes positivos (IRP): numero de recipientes com larvas
de Aedes/ nimero de recipientes inspecionados multiplicados por 100, indice de
Breteau (IB): nimero de recipientes com Aedes/ niumero de domicilios inspecionados.
Os indices larvarios foram estabelecidos pela OMS para determinar o risco de
transmissao da febre amarela e ao longo do tempo foram extrapolados para locais
onde havia risco de transmissdo da dengue. Também cita-se o indice pupal (IP):
namero de pupas / pessoa por hectare; Produtividade: estimativa da importancia
relativa de todos os tipos de criadouros, calculada a partir da porcentagem de pupas
de Aedes sobre o total coletado por tipo de criadouro, o que ndo é utilizado em
modelos de vigilancia local.

Recentemente, foi implementada a amostragem de ovos com ovitrampas, que
sdo altamente sensiveis para monitorar a distribuicdo espacial do vetor e também o
impacto das intervencdes de controle, para isso estima-se o indice de positividade
das ovitrampas (IPO): numero de domicilios com ovitrampas positivas para Aedes
por 100 domicilios e o indice de Densidade do Ovos (IDO): nimero de ovos totais
por ovitrampas positivas para Aedes.

Por outro lado, os indices de adultos funcionam como uma medida direta da
abundéancia de adultos, tem alto valor epidemiolégico, principalmente quando realiza-
se busca de virus. Este indice recomenda-se para medir infestacdo, contato, infeccéo
e risco de transmissao e proporcionam uma estimativa da populacdo por unidade de

area (domicilio), seus calculos sédo realizados da seguinte forma: indice de
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positividade de adultos (IPA): numero de domicilios com adultos de Aedes/
domicilios inspecionados por 100; indice de densidade de adultos (IDA): nimero de

adultos de Aedes/ domicilios inspecionados.

4.4.3. Vigilancia entomo-viroldgica em mosquitos

Presume-se que as maiores taxas de infestacdo de Aedes aegypti estao
associadas a bairros com alta densidade populacional, com falta de organizagao
planejada, falta de saneamento basico, acesso a agua potavel e destinacao final de
residuos sélidos, enquanto Aedes albopictus esta associado a areas de maior
cobertura vegetal e bordas florestais; encontrados em folhas de plantas, bromélias,
entrends de plantas de bambu, porém muitas vezes sdo encontrados coexistindo nos
mesmos criadouros gerando uma competicao interespecifica entre essas espécies
(HONORIO, CASTRO, et al., 2009, MARTINS, ALENCAR, et al., 2010).

Além de fatores ambientais e especificos da espécie, os vetores estao
fortemente ligados as atividades antrépicas, o que influencia diretamente na sua
distribuicdo espacial e temporal, uma vez que proporcionam criadouros artificiais que
tendem a se tornar permanentes, gerando maior chance de encontro entre homem,
vetor e o virus (MONDINI, CHIARAVALLOTI NETO, 2007, TEIXEIRA, 2009,
CARVAJAL CORTES, 2013); mas esses fatores relativos ao ambiente e dos
mosquitos podem mudar no espago e no tempo, o que fornece informagdes
importantes para os programas de vigilancia e controle vetorial (LOURENCO-DE-
OLIVEIRA, 2015).

Mecanismos patogénicos e modos de transmisséo recentemente reconhecidos
exigem o desenvolvimento de novas estratégias para controle e vigilancia de doencas.
O avanco das estratégias de controle de vetores no campo apresenta novas solucdes
para doencas endémicas ou emergentes (HUANG, HIGGS, et al., 2019). Por esse
motivo, a vigilancia entomolodgica e a vigilancia virologica podem funcionar como uma
ferramenta que forneca dados importantes sobre a circulagdo dos diferentes
arbovirus, antes que ocorram epidemias, investigando a infec¢cdo em populacdes de
mosquitos vetores usando RT-gPCR, que pode auxiliar na deteccdo de mosquitos
infectados, servindo como um alerta para os sistemas de vigilancia (COSTA,
SANTOQOS, et al., 2009).
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4.5. Regulamento sanitario internacional

O regulamento sanitério internacional, aprovado pela 582 Assembleia Geral da
OMS, em 23 de maio de 2005, que entrou em rigor no 2007, € um instrumento juridico
internacional, o qual foi elaborado para ajudar os paises contra a propagacao
internacional das doencas onde se incluem os riscos para saude publica e as
emergéncias de salde publica, visando a prevencdo, protecdo, controle e dar uma
resposta de saude publica contra a propagacdo internacional de doencas. Este
regulamente esta relacionado aquelas que representam riscos para a saude publica,
exigindo as capacidades basicas do sistema de vigilancia e resposta as emergéncias
em cada pais e estabelecendo as obrigagcBes em termos de notificacdo desses
eventos. A OMS é a entidade encarregada de monitorar e avaliar continuamente a
implementacéo do regulamento em todos os paises membros e fornece orientagéo e

suporte técnico.

para ajuda-los a cumprir seus compromissos no ambito do acordo funcionando
como uma ferramenta importante para ajudar a prevenir a ocorréncia nacional e
internacional de doencas infecciosas como as arboviroses e sus vectores para garantir
a seguranca e a satde da populacdo (ANVISA, 2009, MINISTERIO DA SAUDE,
2010).

4.5.1. Vigilancia em saude transfronteirica

Monitorar doencas transmissiveis em areas de fronteira entre paises e inclusive
regibes geogréficas, tem sido considerado um grande desafio para entender a
dindmica de disseminacado, pois sdo areas de alta mobilidade de populagédo e de
circulacdo de bens e servicos. As atividades nessas areas envolvem a coleta, as
analises e compartilhamento de informacdes entre as autoridades de saude publica e
as partes interessadas sobre a saude das pessoas em ambos lados da fronteira, para
gue as medidas de controle necessarias sejam implementadas rapidamente (AIKES,
RIZZOTTO, 2020, NUNES, GALINDO, et al., 2022).

Além disso, pode ser incluido outras atividades como 0 monitoramento continuo

de doencas transmissiveis, a identificacdo precoce de surtos e epidemias, as medidas
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preventivas de controle, a coordenacao das atividades entre as autoridades de saude
publica, a comunicacdo a populacdo, entre outras. A vigilancia transfronteirica se
fundamenta em garantir a seguranca sanitaria entre fronteiras geograficas baseadas
em cooperagdo internacional, incluindo a vigilancia epidemioldgica, a vigilancia
ambiental, a vigilancia sanitaria, além das capacidades técnicas e cientificas
existentes (ANVISA, 2009, AHMED, MAHMOUD, et al., 2021, ARISCO, PETERKA, et
al., 2021, FAMBIRAI, CHIMBARI, et al., 2022).

4.5.2. Determinantes sécio-ambientais na fronteira

As zonas de fronteira sdo consideradas niveis preliminares para a integracéo
regional dos paises vizinhos (SANTOS-MELO, ANDRADE, et al., 2020), geralmente
sdo locais de alta vulnerabilidade com limitacbes legais, politicas, técnicas e
operacionais para controle de doencas, acesso a servicos de salde e tratamento
(PEITER, FRANCO, et al., 2013). Atualmente, as cidades gémeas de Leticia
(Colébmbia) e Tabatinga (Brasil) sdo consideradas cidades de alta conurbacéao,
conectadas apenas as grandes cidades por via fluvial e aérea. As principais atividades
econdmicas sdo a pesca, extracdo de madeira, exploracdo de produtos naturais
regionais, turismo que nos Gltimos anos tem adquirido grande importancia (SUAREZ-
MUTIS, MORA CARDENAS, et al., 2010); como parte do processo de migracéo dos
habitantes da area de fronteira Brasil-Colémbia-Peru, essas migracdes também sao
observadas em busca de oportunidades de trabalho de forma independente, em
entidades governamentais ou de pesquisa cientifica (VERGEL-TOVAR, 2008), trafico
de drogas entre outros (SANTOS-MELO, ANDRADE, et al., 2020), que intensificam a
dindmica sdécio-temporal a nivel local.

Alguns fatores como a permeabilidade da diviséo politica das cidades gémeas,
a dindmica sociodemografica, as diferencas administrativas na vigilancia e controle
dos fatores ambientais, favorecem o surgimento de doengas emergentes e
reemergentes como as diversas arboviroses. A probabilidade de emergéncia e/ou re-
emergéncia aumenta devido a falta de saneamento basico associada ao
comportamento itinerante da populagdo - estudantes, trabalhadores, motoristas,
militares, comerciantes, turistas - que geram um elevado intercambio de doentes e
suscetiveis (CARVAJAL CORTES, 2013, PEITER, FRANCO, et al., 2013).
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Este cenario torna-se um desafio para os sistemas de saude fronteiricos, pois
€ necessario estudar como os processos de integracdo da saude podem fortalecer os
mecanismos de melhoria das necessidades da populagdo (SANTOS-MELO,
ANDRADE, et al., 2020), ja que o processo saude-doenca geralmente transcende os
limites internacionais, afetando os habitantes de ambos os lados da fronteira e até
mesmo se espalhando para outras regides, tornando-se necessario compreender a
cadeia de transmissdo epidemioldgica, a partir da dindmica espacial e temporal das
espécies analisadas e seu comportamento epidemioldgico, que ajuda a nortear as
acoOes de vigilancia e controle no nivel local (PEITER, 2005, OPAS, 2010, CARVAJAL
CORTES, 2013).

5. Estratégias Metodologicas

5.1.Tipo de Pesquisa

Este é um estudo misto, observacional e ecoldgico transversal que visa avaliar
possiveis associacdes entre indicadores epidemioldgicos, entomoldgicos e virologicos
das arboviroses espaco-temporalmente, nas cidades gémeas de Leticia e Tabatinga.
Essa proposta de projeto se vincula a linha 1 de pesquisa do Programa de Pés-
Graduacdo em Condi¢Bes de Vida e Situacdes de Saude na Amazdnia PPGVIDA:
Fatores socio bioldgicos no processo saude-doenga na Amazodnia, a qual “realiza
pesquisas integrando as areas bioldgica e social, a partir das condi¢cdes de vida e
situagdo de saude das populagbes amazdnicas”. Na area tematica de Biologia,
Ecologia e Controle de Doencas Infecciosas na Regido Amazoénica, que trata sobre
“aspectos relacionados ao diagndstico, tratamento e controle de doengas transmitidas
por vetores na regido amazobnica desde uma abordagem da ecoepidemiologia,
integrando a biologia e ecologia dos principais vetores, 0 monitoramento ativo de

patdégenos em animais”.

5.2.Local de realizagcdo da pesquisa e populagéo de interesse

Area de estudo: Leticia, municipio colombiano localizado na ponta sul do pais

(-4,212698; -69,942983), capital do Departamento do Amazonas, com uma area de
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5.968 km? e uma populacdo estimada de 42.844 habitantes de acordo com o Gltimo
censo realizado em 2018 (DANE, 2018) e Tabatinga, um municipio brasileiro
localizado no extremo oeste do estado do Amazonas, as margens do Rio Solimdes, (-
4,231526; -69,936909), na triplice fronteira Brasil-Coldmbia-Peru. Em 2015, sua
populacao foi estimada em 61.028 habitantes (IBGE, 2020).

Esses dois municipios tém sido considerados de alto risco para a transmissao
de arboviroses, devido a diversos fatores ambientais e populacionais como sdo: o
elevado numero de casos clinicos notificados nessas areas nos sistemas de vigilancia
de cada pais, refletido em suas altas taxas de incidéncia (SIVIGILA- SINAN), a
presenca de populacdes das espécies Aedes aegypti desde 2009, Aedes albopictus
desde 1998 e de Culex spp. ao longo de vérios anos de vigilancia entomoldgica
(LSPDA, 2019), a dinamica populacional entre cidades gémeas, deficiéncia de
servicos publicos e saneamento basico (PEITER, FRANCO, et al., 2013, CARVAJAL
CORTES, 2018).

5.3.Coleta de mosquitos

Para a coleta de mosquitos adultos se utilizou aspirador mecanico tipo Nasci, o
gual € um instrumento formado por um cilindro de PVC revestido de aluminio, um puca
(tecido translucido) e uma hélice fixada a um motor alimentado por uma bateria de 12
volts. Se utiliza para aspirar exemplares em repouso, escondidos, em abrigos naturais,
ou em pleno voo (ativos), mantendo-os presos no fundo do pucé. A aspiragéo foi
realizada no intra e peridomicilio das residéncias aleatorizadas nos domicilios de
Leticia e Tabatinga, registrando os minutos utilizados em cada um dos dois ambientes.
Os locais de amostragem (casas) foram selecionados aleatoriamente a partir de uma
malha de pontos equidistantes, para os quais foi proposto uma distancia de 150
metros entre cada ponto e outro, tendo um total de 449 pontos nas duas cidades. A
partir dessa malha, foram aleatorizados e escolhidos 132 pontos de coleta a partir do
calculo do tamanho de amostra baseado nos indices de infestagdo com um intervalo
de confianca de 95%. A malha de pontos, foi construida com o programa Q-GIS
3.16.16 (Hannover) e a randomizacao dos pontos foi feita em Excel Microsoft Office
Plus 2019, com a féormula de hierarquia, seguido da randomizagdo para evitar

duplicidade de numeros.
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Figura 13. Procedimento para aspiragdo de mosquitos nos diferentes pontos de amostragem, no intra

e peridomicilio. Fonte: Arquivo pessoal.

Figura 14. A) Malha de pontos equidistantes nas cidades de Leticia e Tabatinga, 150 metros entre cada
B) pontos randomizados para a amostragem a partir da malha de pontos da figura A.

ponto;
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As seguintes variaveis foram levadas em conta para a selecdo de domicilios:
acessibilidade, seguranca e aceitacdo dos residentes. Cada ponto de coleta foi
georreferenciado com um GPS ou aplicativo mével que permitiu a localizacao espacial
do domicilio amostrado (DE LA MORA-COVARRUBIAS, JIMENEZ-VEGA, et al.,
2010).

Os mosquitos adultos foram coletados pela equipe de ACE’s no municipio de
Tabatinga e da equipe de entomologia do LSPDA no municipio de Leticia. Os
mosquitos foram mantidos vivos em gaiolas entomolégicas, a temperatura ambiente
em uma caixa de isopor com uma capa de papel hiumido para preservar as condicfes
ambientais durante o transporte em campo. No laboratério, os mosquitos foram
separados por espécie e por sexo, utilizando as chaves de identificacdo dicotbmicas
de Consoli & Oliveira, (1994); posteriormente foram armazenados até 20 individuos
por ponto (CACERES, 2003), e armazenadas em temperaturas de -70~ -80°C no

LSPDA ou no LAFRON, até o momento do processamento.

5.4.Deteccéo de virus em soro e mosquitos

Devido a um acordo de cooperacdo para vigilancia de arbovirus, virus
emergentes e reemergentes entre o Laboratério de Salud Publica Departamental del
Amazonas e o Instituto Lednidas & Maria Deane - ILMD / Fiocruz Amazonia, onde
participa este trabalho de investigacédo; no ano 2019, no LSPDA foram armazenadas
amostras de soro para o diagndéstico de Dengue e que resultaram negativas para esse
virus por ensaio NS1 no laboratério nacional de referéncia do Instituto Nacional de
Saude da Colémbia. No ILMD se realizaram 175 extracées de RNA do soro dessas
amostras e foram testadas por ensaios RT-qPCR multiplex para detec¢céo de Dengue/

Zika/ Chikungunya, Mayaro/ Oropouche e Parvovirus humano B19.

Para os mosquitos adultos, uma vez as amostras foram coletadas em campo,
foram transportadas vivas para o laboratorio em gaiolas entomoldgicas. Em cada
ponto com captura positiva, 0s mosquitos foram separados por espécie e no maximo
de 20 individuos por microtubo, porém guando se tinha mais de 20 mosquitos por
ponto, foram repetidas as quantidades de microtubos necessarias para respeitar o
armazenamento nas quantidades maximas; logo apods foram armazenados e

devidamente identificados os pools para os ensaios de RT- gPCR
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Amostras de soro foram submetidas a extracdo total de RNA com o
equipamento Maxwell® RSC, que utiliza o kit Maxwell® RSC Viral Total Nucleic Acid
Purification (Promega), seguindo as instru¢cdes do fabricante. As amostras de
mosquitos obtidas no campo foram submetidas a extracdo de RNA, usando protocolo
de extracdo com Trizol® (LS REAGENT) de pools macerados, realizada de acordo

com o protocolo do laboratério de virologia do Instituto Lednidas Maria Deane- ILMD.

Para os ensaios de RT- gPCR, foram analisadas as amostras aplicando o
protocolo do laboratério de virologia do ILMD Tagman Fast Virus com ensaios
multiplex para deteccdo de Dengue/ Zika/ Chikungunya e Mayaro/ Oropouche
(NAVECA, NASCIMENTO, et al., 2017), utilizando métodos simples para a detecc¢éo
simultanea desses arbovirus usando uma reacdo em cadeia da polimerase em tempo
real de transcri¢cao reversa multiplex em uma Unica etapa (RT-gPCR), onde ao mesmo
tempo um controle positivo interno € incluido para detectar falsos negativos devido a

inibicdo de PCR ou mau funcionamento do equipamento.

A analise filogenética de OROV, se realizou com sintese de DNA complementar
com o SuperScript IV Reverse Transcriptase e primers aleatérios (Thermo Fisher
Scientific) de acordo com as instrucdes do fabricante; posteriormente, foi realizado
fragmentos de direcionamento de PCR convencional S, M e L com primers publicados
anteriormente e Platinum SuperFi Il Green PCR Master Mix (2X) (Thermo Fisher
Scientific). Para o sequenciamento de nucleotideos, os produtos de PCR foram
previamente purificados por PEG e a reacdo de sequenciamento foi realizada em um

ABI3130 Genetic Analyzer na plataforma de genémica ILMD

5.5.Dados epidemiolégicos

Foi realizada uma andlise retrospectiva dos dados desagregados dos casos
notificados e confirmados de 2016 até 2022, para avaliar o perfil epidemiolégico e
construir a curva de casos e diagramas de controle das arboviroses em Leticia e
Tabatinga, obtidos nas bases de dados do Sistema de Vigilancia Epidemiologica -
SIVIGILA (Colémbia) e Sistema de Informacé&o de Agravos de Notificacdo - SINAN
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(Brasil). Para as analises de associacao espaco-temporal de casos de arboviroses
notificados nos sistemas de vigilancia nos municipios de Leticia e Tabatinga, foi
utilizado a agregacéo por bairro, 0s casos nos municipios, levando em consideracao

o local provéavel de infeccao.

5.6.Andlises de dados

Dados epidemiolégicos: Foram realizadas andlises descritivas e inferenciais

dos indicadores epidemioldgicos (R Studio) e dos indicadores entomologicos
propostos, utilizando medidas de frequéncia e associacdo. Foram construidos mapas
tematicos utilizado programa Q-GIS 3.16.16 (Hannover), com o sistema de referéncia
de coordenadas EPSG: 3857 (WGS84 / Pseudo Mercator), em uma escala de 1:
50000, a partir de cluster de associagdo espaco-temporais no software SaTScan
V10.1, usando o modelo discreto de Poisson.

Indicadores entomoldgicos: Os indices entomoldgicos foram construidos a

partir das coletas realizadas por aspiracdo de mosquitos nos domicilios selecionados
nos municipios de Leticia e Tabatinga (5,3 desenho amostral), como se descreve a

continuacgao:
indice de positividade de adultos (IPA)

Residéncias positivas

IPA = P - S -
Residéncias inspecionadas

X100

Média de adultos (MA), indice de densidade de adultos (IDA), indice de

Fémeas por Residéncia (IFR).

Foram padronizados o nimero de mosquitos por residéncia e area, utilizando
a seguinte férmula:
No. individuos

Padronizagdo = X 15mi
adronizago No-min min

Posteriormente, foram feitos os céalculos dos seguintes indices

No.adultos
MA = — -
Residéncias Inspecionadas
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No.adultos
IDA = — —
Residéncias positivas
No. fémeas
IFR =

Residéncias Inspecionadas

Mapas teméaticos de mosquitos adultos: Foram construidos mapas tematicos

para visualizar a distribuicdo espacial das populacdes de Aedes aegypti, Aedes
albopictus e Culex spp. nos domicilios inspecionados nos municipios de Leticia e
Tabatinga, utilizando a frequéncia relativa de adultos, entre maio de 2021 e junho de
2022. As bases cartogréficas digitais dos municipios foram obtidas de openstreetmap;
sistema de referéncia de coordenadas EPSG: 3857 (WGS84 / Pseudo Mercator), em
uma escala de 1: 50000 utilizando o programa Q-GIS 3.16.16 (Hannover). Para as
analises espaciais e identificacdo dos padrbes de distribuicdo e densidade das
espécies gerando gradientes cromaticos de intensidade "pontos quentes”, foi utilizado

o estimador de Kernel a partir do nimero de individuos.

5.7. Aspectos éticos e legais da Pesquisa

Para a coleta de mosquitos no municipio de Tabatinga, foi feito o pedido ao
ICMBIo, que autorizou as atividades de coleta e transporte de mosquitos durante o
projeto no territorio nacional sob licenca n° 77317-1. No municipio de Leticia, a coleta
de mosquitos foi realizada com a colaboracédo do Laboratério Departamental de Salde
Publica e sua area de entomologia no processo regular de vigilancia de vetores de
interesse em saude publica, seguindo a resolucdo 008430 de 1993, artigo 4° do
Ministério de Saude: “a pesquisa para a saude inclui o desenvolvimento de acdes que
contribuam para o conhecimento dos processos biolégicos e psicolégicos do ser
humano, para o conhecimento e avaliacdo dos efeitos nocivos do meio ambiente

sobre a saude”.

Em todos os momentos prevaleceu o critério de respeito a dignidade e a
protecdo dos direitos previdenciarios dos habitantes das moradias, foi solicitado o seu
consentimento antes de fazer as capturas entomoldgicas. Da mesma forma, foram
oferecidas informacgfes claras e facilmente compreensiveis sobre os objetivos do

estudo e a possibilidade de participar dela sob anonimato, para isso em cada domicilio



49

foi entregue um TCLE (apéndice A e B), o qual foi assinado uma vez finalizada a leitura

do mesmo e autorizada a atividade pelo residente.
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6. Resultados

Se apresentam os resultados obtidos a partir das analises de dados primarios
e secundarios. A primeira sec¢ao, foi feita uma apresentacao retrospectiva da situacao
epidemioldgica das arboviroses nos municipios de Leticia e Tabatinga, considerando
o intervalo entre 2016 - 2022 e os diagramas de controle para os anos 2021 e 2022.
Na segunda secdo, se faz uma descricdo do perfil epidemiologico dos casos
notificados nos sistemas de vigilancia SIVIGILA (Leticia) e SINAN (Tabatinga) e da
distribuicao por bairro dos casos em 2021 e 2022.

A terceira e quarta secdo, se apresentam os resultados das andlises de
indicadores entomoldgicos e a distribuicdo espaco-temporal de Aedes aegypti, Aedes
albopictus e Culex spp., bem como os resultados das andlises laboratoriais de RT-
gPCR para amostras de soro e pools de mosquitos adultos.

A quinta secéo, se realiza uma analise de serie temporal com a notificagéo de
casos nos municipios de Leticia e Tabatinga. Para as associacdes espaco temporais
entre a notificacao de casos de arboviroses e 0s mosquitos vectores, foram realizadas
andlises de persisténcia, decomposicao da série temporal, analises retrospectivas
espaco-temporal e persisténcia de mosquitos nos municipios de Leticia e Tabatinga.

6.1 Situacdo epidemioldgica de arboviroses nos municipios de Leticia e

Tabatinga

No periodo entre 2016 e 2022, foram confirmados 3.578 casos de dengue, dos
quais 2.560 (71,54%) foram notificados no municipio de Leticia e 1.018 (28,46%)
casos no municipio de Tabatinga. O ano de 2019 apresentou a maior notificacdo com
2.014 casos, sendo 1.647 de Leticia e 367 de Tabatinga com um aumento de casos
acima do esperado desde a semana epidemioldgica (SE) 8 até a SE 4 de 2020, e com
um pico acentuado entre a SE 32 de 2019 até a SE 4 de 2020, com um maximo de
176 casos notificados na SE 43. Ja, em 2021 teve aumento de casos de dengue na
SE 48, observando-se um incremento de casos e uma sustentabilidade na notificacao
até o ano 2022, que para esse ano apresentou um maior nimero de casos em Leticia

(364 casos) em comparacao com Tabatinga (79 casos) (figura 15).
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No ano 2019, em Leticia foi observada uma maior incidéncia acumulada de
dengue em comparacdo com Tabatinga, o bairro com a maior incidéncia foi o
Manguare com 409 casos por 1.000 habitantes, seguido do bairro Centro com 285
casos por 1.000 habitantes e no terceiro lugar ficou o bairro Costa Rica 1 com 111
casos por 1.000 habitantes; em Tabatinga o bairro que apresentou a maior incidéncia
foi Nova Esperanca com 15 casos por 1.000 habitantes, seguido de Portobras com 14
casos por 1000 habitantes e no terceiro lugar lugar se encontra o bairro Centro com
10 casos por 1.000 habitantes.

a g
e T, | M : P

2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

m—leticia - Tabatinga

Figura 15. Casos confirmados de Dengue desde 2016 até 2022 nos municipios de Leticia e Tabatinga.

Para a construcéo do diagrama de controle, foram considerados os anos 2016,
2017, 2018 e 2020, e foi desconsiderado o ano de 2019 por ser ano hiperepidémico.
A figura 16 mostra a incidéncia acumulada dos casos notificados no municipio de
Leticia, pode-se observar em linha preta o comportamento da doenca para o ano 2021
(@) e 0 ano 2022 (b). Na SE 13, 17, 21, 24, 32, 35, 49 de 2021, a incidéncia estava
acima do limiar epidémico, ja as outras semanas do ano estiveram abaixo do limiar
epidémico. Em 2022 a partir da SE 3, a incidéncia estava acima do limiar epidémico,
s6 nas semanas epidemiologicas 26,34,36,37 a incidéncia estava abaixo do limiar

epidémico.
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Figura 16. Diagrama de controle da incidéncia de Dengue no municipio de Leticia, ano 2021 e ano

2022. Linha verde= zona de Sucesso, linha azul= zona de Seguranca; linha vermelha= zona de Alerta,
linha preta= ano avaliado

O diagrama de controle para o municipio de Tabatinga (figura 17) mostra a
incidéncia dos casos notificados, pode-se observar em linha preta o comportamento
da doenca para o ano 2021 (a) e o ano 2022 (b), na S.E. 3, até a S.E.14, o
comportamento foi acima do limiar epidémico. As outras semanas do ano estiveram
abaixo do limiar epidémico; no ano 2022 a partir da S.E. 12 e 45 o comportamento foi

acima do limiar epidémico, o restante de semanas teve flutuacbes abaixo do limiar
epidémico.
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Figura 17. Diagrama de controle da incidéncia de Dengue no municipio de Tabatinga, ano 2021 e ano
2022. Linha verde= zona de Sucesso, linha azul= zona de Seguranca; linha vermelha= zona de Alerta,
linha preta= ano avaliado

6.2. Perfil epidemioldgico dos casos

Foram realizadas analises descritivas dos casos confirmados de dengue de
2021 e 2022 notificados nos sistemas de vigilancia epidemiolégica SIVIGILA e SINAN
por separado; os eventos como Zika e chikungunya néao foram analisados no perfil de
cada municipio devido a que no periodo de avaliagdo, somente se apresentaram trés
casos de chikungunya, sendo um descartado por andlises de laboratdrio e os outros

dois continuam em investigacdo. Nao houve registro de casos de Zika no periodo
analisado.
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6.2.1 Leticia (Amazonas, Colémbia)

Foram notificados 545 casos de dengue no municipio de Leticia, sendo 182
(33,39%) em 2021 e 363 em 2022 (66,61%); desses 0 64,8% (353) foram classificados
como dengue sem sinais de alarme e o 35,2% (192) dengue com sinais de alarme.
Um total de 358 notificacbes de casos foram descartados, por ndo atenderem aos
critérios epidemiolégicos para configurar caso provavel de dengue, segundo 0s
critérios da vigilancia epidemioldgica e que ndo fazem parte das analises realizadas;
sendo 225 no ano 2021 e 133 no ano 2022.

Tabela 1. Casos notificados de dengue por ano e classificagdo no municipio de Leticia (2021-2022).

confirmado confirmado por ;23'%3?;&2
Ano Provavel % por % nexo % (100.000hab

laboratério epidemiolégico ' )
2021 01 50,0% 89 o9 2 W 42480
2022 207 57,0% 156 4;20 847,26
Total 298 245 2

A tabela 1, mostra os critérios para notificacdo e confirmacdo de casos de
Dengue para o ano de 2021 e 2022 no municipio de Leticia; no ano 2021 dos 182
casos notificados no sistema de vigilancia epidemiolégica 91 ficaram como casos
provavel (50,0%), 89 foram confirmados por exame de laboratério (48,9%) e 2 casos
por nexo epidemiolégico (1,1%); em 2022 dos 363 casos notificados no sistema de
vigilancia, 207 casos ficaram como provavel (57,0%) e 156 foram confirmados por
exame de laboratério (43,0%).

Analisando a distribuicdo de casos por sexo e piramide etaria nos anos 2021 e
2022, observamos que a maioria da populagdo eram pessoas adultas 61,5% (20-59
anos; [homens= 56,4%; mulheres= 66,1%]) seguida de jovens 31,0% (0-19 anos;
[homens=35,1%; mulheres= 27,3%]) e idosos 7,5% (>60 anos, [homens= 8,5%;

mulheres= 6,6%]). Para mulheres a faixa etaria que apresentou mais casos foi de 20-
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29 anos (24,5%) ja em homens a faixa etaria de 20-29 anos apresentaram um 21,6%

dos casos notificados (figura 18).

Sexo

Faixa etaria

N° Casos Confirmados

Figura 18. Distribuicao total da populagdo com dengue por sexo e idade em Leticia nos anos 2021-
2022. Fonte: SIVIGILA 2022

Fazendo a distribuicdo de casos por ano de notificacdo, observamos que em
2021, para o sexo feminino a faixa etaria de 20-29 anos apresenta um 25,6% dos
casos notificados, em segundo lugar a faixa de 30-39 anos (22,2%) e, em terceiro
lugar a faixa de 10-19 anos (20,0%), seguidos da faixa etaria de 40-49 anos com
11,1%, de 50-59 anos com 7,8%, de 0-9 anos com 6,7%, 60-69 anos com 4,4% e 70-
> com 2,2%. Para o sexo masculino a faixa etaria de 20-29 anos (25,0%) apresentou
a maior notificagdo de casos, em segundo lugar a faixa etaria de 10-19 anos (19,6%)
e, em terceiro lugar a faixa etaria de 30-39 anos (14,1%), seguido da faixa de 0-9 anos
(12,0%), de 40-49 anos com 10,9%, 50-59 anos com 9,8%; e as faixas de 60-69 anos
e 70-> apresentaram um 4,3% da notificacao respetivamente.

No ano 2022, observamos que para 0 sexo feminino, a faixa etéria de 20-29
anos apresentou a maior notificagdo de casos (24,0%), em segundo lugar foi a faixa
de 30-39 anos (17,9%), terceiro foi a faixa de 40-49 anos (15,3%); a faixa de 10-19
anos apresentou o 14,8%, 0-9 anos 12,8%, 50-59 anos 8,7%, e as faixas de 60-69

anos (4,1%) e 70-> um 2,6% respectivamente. Para o sexo masculino a faixa etaria
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de 10-19 anos apresentou a maior notificacdo de casos com um 20,4%, em segundo
lugar foi a faixa de 20-29 anos (19,8%), em terceiro lugar a faixa de 0-9 anos (16,8%),
a faixa de 40-49 anos apresentou uma notificagéo do 14,4%, a faixa de 50-59 anos
apresentou um 9,0%, a faixa de 60-69 anos um 4,8% e a faixa de 70-> anos

apresentou um 3,6% de casos notificados.

sexn 2022

Faixa etaria
Faixa etdria

L) m

N Casos Confirmados N* Casos Confirmados

Figura 19. Distribuicdo de casos de dengue por faixa etaria por ano em Leticia nos anos 2021-2022.
Fonte: SIVIGILA 2022.

Para os anos de avaliacao 2021 e 2022, os 4 principais sintomas no perfil clinico
qgue tiveram frequéncia > 70% foram febre, cefaleia, mialgia, artralgia; entre 70% e
10% foram dor retro-ocular, exantema, dor abdominal, vomito, queda de plaquetas e
diarreia; j& os outros sintomas contemplados na ficha de notificacdo apresentaram
uma frequéncia <10% o foram inexistentes, como se mostra na tabela 2. Quanto a
ocupacao dos casos notificados no municipio de Leticia no ano 2021 e 2022, nao foi
possivel fazer uma analise representativa devido a que o0 50,5% dos casos notificados
nao estavam preenchidos, 26,4% se declararam trabalhadores de oficios varios, 2,2%
policiais, 1,5% agricultores, 1,1% professores, 0,9% fisioterapeutas, e o0 16,3%

restante foram outras ocupacoes.

Tabela 2. Sinais e sintomas dos casos de dengue. Leticia 2021-2022

Fonte: SIVIGILA

o . 2021 % 2022 % Total %
Sinais e sintomas
100,0 0 100,0
Febre 182 % 363 100,0% 545 %

Cefaleia 161 88,5% 327 90,1% 488 89,5%



Mialgia

Altralgia

Dor retro-ocular
Exantema

Dor abdominal
Vémito

Queda de plagquetas
Diarreia
Hipotenséo
Letargia
Hepatomegalia
Comprometimento
grave de 6rgaos
Hipotermia
Aumento de
hematocrito

Choque

Acumulo de liguidos
Extravasamento
plasmético grave

O OO O O O OO0 oo ooo

87,4%
69,8%
50,0%
24,7%
0,0%
0,0%
0,0%
0,0%
0,0%
0,0%
0,0%

0,0%
0,0%
0,0%

0,0%
0,0%

0,0%

328
267
112
64
107

O OO O O O +r Mo

90,4%
73,6%
30,9%
17,6%
29,5%
23,7%
21,8%
17,6%
1,7%
1,1%
0,3%

0,0%
0,0%
0,0%

0,0%
0,0%

0,0%

487
394
203
109
107

86

79

(«2]
SN

O OO O O O +r kMo

6.2.2 Tabatinga (Amazonas, Brasil)
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Foram confirmados 213 casos de dengue no municipio de Tabatinga, sendo
129 (60,56%) em 2021 e 84 em 2022 (39,44%); desses o 92,09% (163) foram

classificados como dengue sem sinais de alarme e o 7,91%

(14) como

indeterminados. Um total de 559 notificagcdes de casos foram descartados por ndo

atenderem aos critérios epidemioldgicos para configurar caso provavel de dengue,

segundo os critérios da vigilancia epidemiolégica e que nao fazem parte das andlises

realizadas; sendo 238 no ano 2021 e 321 no ano 2022.

Clinico Em Sem Incidéncia
Ano Laboratorio % epidemiolégico investigacao Classificar % acumulada
P 9 gac (100.000hab)
91,5
2021 118 % 0% 1 0,8% 10 7,8% 211,38
94,0
2022 79 % 2 2,4% 0% 3 3,6% 137,64
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Total 197 2 1 13
Tabela 3. Casos notificados de dengue por ano e classificagdo no municipio de Tabatinga (2021-2022).

A tabela 3 mostra os critérios para notificacdo e confirmacdo de casos de
Dengue para 0 ano de 2021 e 2022 no municipio de Tabatinga; no ano 2021 dos 129
casos notificados no sistema de vigilancia epidemiolégica 118 foram confirmados por
exame de laboratorio (91,5%), 10 ficaram sem classificar (7,8%) e 1 caso em
investigagéo (0,8%); em 2022 dos 84 casos notificados no sistema de vigilancia, 79
foram confirmados por exame de laboratério (94,0%), 3 sem classificar (3,6%) e 2
casos por critério clinico epidemioldgico (2,4%).

Analisando a distribuicdo de casos por sexo e piramide etaria nos anos 2021 e
2022, observamos que a maioria da populagdo eram pessoas adultas 52,6% (20-49
anos; [homens= 56,0%; mulheres= 49,6%]) seguida pessoas adultas e idosos 24,9%
(>50 anos, [homens= 20,0%; mulheres= 29,2%]) e jovens 22,5% (0-19 anos;
[homens=24,0%; mulheres= 21,2%]). Para mulheres a faixa etaria que apresentou
mais casos foi de 40-49 anos (23,0%) ja em homens a faixas etaria de 30-39 anos

apresentou um 24,0% dos casos notificados respetivamente (figura 21).
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Figura 20. Distribuicao total da populacdo com dengue por sexo e idade em Tabatinga nos anos 2021-
2022. Fonte: SINAN 2022.



Fazendo a distribuicdo de casos por ano de notificacdo, observamos que em
2021 para o sexo feminino a faixa etaria de 40-49 apresentou um 22,7% dos casos
notificados, em segundo lugar esta a faixa de 10-19 com um 17,3% dos casos, seguido
das faixas de 20-29 anos e 30-39 anos com um (16,0%) dos casos respetivamente,
as faixas etarias de 50-59 anos e 60-69 anos, cada uma apresento um 8,0% dos
casos, de 0-19 anos um 6,7%, e 70-> um 5,3%. Para 0 sexo masculino a faixa etaria
de 40-49 anos (24,1%) apresentou a maior notificacdo de casos, em segundo lugar
foi a faixa etaria de 30-39 anos (22,2%), terceiro lugar foi para a faixa etaria de 10-19
anos (18,5%), a faixa de 50-59 anos apresentou uma notificagédo do 11,1%; a faixa de
20-29 anos apresentou um 9,3%, as faixas de 0-9 anos e 60-69 anos apresentaram
um 7,4% dos casos, e a faixa de 70-> anos ndo apresentou notificacdo de casos.

No ano 2022, observamos que para o sexo feminino, as faixas etarias de 40-
49, 50-59 e 60-69 anos apresentaram uma notificacdo de 20,0% cada uma, seguido
da faixa de 10-19 anos (15,0%), a faixa de 0-9 anos apresentou o0 10,0%, 20-29 anos
5,0%, e 70-> ndo apresentou notificacdo de casos. Para o sexo masculino a faixa
etaria de 20-29 anos apresentou a maior notificacdo de casos com um 28,6%, em
segundo lugar foi a faixa de 30-39 anos (21,4%), em terceiro lugar a faixa de 10-19
anos (17,9%), a faixa de 60-69 anos apresentou uma notificacdo do 14,3%, a faixa de
40-49 anos apresentou um 10,7%, as faixas de 50-59 anos e 70-> apresentaram um
3,6% dos casos respetivamente e a faixa de 0-9 anos néo apresentou notificacéo de
casos.

. _— 2021
P . ) 2022
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Figura 21. Distribuicdo de casos de dengue por faixa etaria por ano em Tabatinga nos anos 2021-2022.
Fonte: SINAN 2022.
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Para os anos de avaliacdo 2021 e 2022, os sintomas mais frequentes (>60%)
no perfil clinico foram febre, cefaleia; dor das costas, mialgia, dor retro-ocular, nauseas
e vOomito, tiveram uma frequéncia, entre o 60% e 10%; j& 0S outros sintomas
contemplados na ficha de notificagdo apresentaram uma frequéncia <10% o foram
inexistentes, como se mostra na tabela 4. Nao foi possivel analisar o perfil clinico do
10,56% dos casos notificados devido a que néo foram preenchidos os dados na ficha
de notificacdo epidemiologica. Quanto a ocupacao dos casos notificados no municipio
de Tabatinga no ano 2021 e 2022, nao foi possivel fazer uma analise ampla devido a
gue 0 69% dos casos notificados esse componente ficou em branco, so foi contestado
que o 10,8% foram estudantes, o 6,1% dona de casa, 2,3% agricultor, 1,4% ACS,
0,9% enfermeiro, 0,9% professores, 0,9% pescadores; o restante 7,5% foram outras

ocupacoes diferentes.

Tabela 4. Sinais e sintomas dos casos de dengue. Tabatinga 2021-2022

Fonte: SINAN.

Sinais e sintomas |2021 % 2022 % Total %

Febre 106 82,17% 56 66,67% 162 76,06%
Cefaleia 86 66,67% 52 61,90% 138 64,79%
Dor costas 69 53,49% 44 52,38% 113 53,05%
Mialgia 62 48,06% 18 21,43% 80 37,56%
Nauseas 48 37,21% 26 30,95% 74 34,74%
Vomito 22 17,05% 19 22,62% 41 19,25%
Dor retro-ocular 26 20,16% 10 11,90% 36 16,90%
Exantema 14 10,85% 2 2,38% 16 7,51%
Artralgia 13 10,08% 2 2,38% 15 7,04%
Conjuntivite 6 4,65% 2 2,38% 8 3,76%
Hipotensédo 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00%
Hepatomegalia 0 0,00% 0 0,00% 0 0,00%

6.3. Distribuic&o espacial e temporal da dengue nos bairros de Leticia
(Amazonas, Colémbia) e Tabatinga (Amazonas, Brasil).

Nas figuras 21 e 23 se pode observar a distribuicdo da incidéncia acumulada
de dengue nos bairros de Leticia e Tabatinga comparando os anos 2021 e 2022. Em
Leticia no ano 2021 o bairro que apresentou a maior incidéncia, foi Costa Rica 2 com
28,81 casos por 1.000 habitantes, seguido de Marceliano Canyes com 19,72 casos
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por 1.000 habitantes e em terceiro lugar se encontrou o Costa Rica 1 com 19,23 casos
por 1.000 habitantes, sendo o primeiro e o terceiro bairros da linha de fronteira como
0 municipio de Tabatinga. Ja no ano 2022, o bairro Jesus Maria Fajardo apresentou a
maior incidéncia com 49,18 casos por 1.000 habitantes, seguido de Manguare com
48,67 casos por 1.000 habitantes e no terceiro lugar se encontrou o Yupati com uma

incidéncia acumulada de 47,62 casos por 1.000 habitantes.
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Figura 22. Distribuicdo de casos de dengue por bairro (provavel de infeccao) e por ano. Leticia 2021-
2022. Fonte: SIVIGILA 2022.
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Em Tabatinga no ano 2021 o bairro que apresentou a maior incidéncia
acumulada foi Nova Esperanca com 6,94 casos por 1.000 habitantes, em segundo
lugar aparece Vila Verde com 4,67 casos por 1.000 habitantes e em terceiro lugar o
bairro Centro com 4,54 casos por 1.000 habitantes. No ano 2022 Ibirapuera
apresentou a maior taxa de incidéncia acumulada com 1,96 casos por 1.000
habitantes, seguido de Novo Progreso com 1,49 casos por 1.000 habitantes e em

terceiro lugar Vila Verde com 1,27 casos por 1.000 habitantes.
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Figura 23. Distribuicdo de casos de dengue por bairro (provavel de infeccao) e por ano. Tabatinga
2021-2022. Fonte: SINAN 2022.
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Para os anos 2021 e 2022 foram construidos mapas coropléticos da incidéncia
acumulada de Leticia e Tabatinga, onde se pode observar a distribuicdo heterogénea
de Dengue por bairro, os dados foram espacializados pelo local provavel de infeccao
(Figura 24). Se observa que tem bairros no municipio de Leticia que mantem valores
altos de incidéncia nos periodos comparados; no ano 2022, Leticia apresentou maior
incidéncia acumulada por bairro em comparac¢ao com Tabatinga, observa-se que tem
2 focos de concentracdo da maior incidéncia, o Jesus Maria Fajardo (49,18 casos
porl.000 habitantes) e Yupati (47,62 casos por 1.000 habitantes) em areas de
expansao urbana e Manguare (48,67 casos por 1.000 habitantes) na linha de fronteira
com Tabatinga. Em Tabatinga em 2022, o bairro com maior incidéncia acumulada foi
Ibirapuera (1,96 casos por 1.000 habitantes) apresentando 47,22 casos por
1.000habitantes menos que o bairro Jesus Maria Fajardo em Leticia, seguido de Novo
Progresso e Vila Verde. No ano 2021, Leticia (424,80 casos por 100.000 habitantes)
apresentou a maior incidéncia acumulada em comparacdo com Tabatinga (211,38
casos por 100.000 habitantes), quase a metade da incidéncia registrada em 2022, que
em Leticia foi (847,26 casos por 100.000 habitantes) e Tabatinga foi (137,64 casos
por 100.000 habitantes). Os bairros Costa Rica 2, Marceliano Canyes e Costa Rica 1
os de maior incidéncia acumulada por 1.000 habitantes; ja em Tabatinga no ano 2021
o bairro Nova Esperanca apresentou 4,98 casos por 1.000 habitantes mais que o
bairro que teve a maior incidéncia acumulada para o0 mesmo municipio no ano 2022;
Vila Verde, Centro e Portobras foram 0s seguintes bairros com maior incidéncia

acumulada para esse ano.
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Figura 24. Distribuicdo da incidéncia de casos confirmados de Dengue por 1.000 habitantes em 2021
e 2022 nos municipios de Leticia e Tabatinga.

6.4. Indicadores entomolégicos

As capturas foram feitas pelos os técnicos de entomologia do LSPD em Leticia
e dos ACE’s em Tabatinga nos meses de maio, junho, agosto, outubro de 2021 e
marco, abril e junho de 2022 (ver seccdo 5.3). Dos 132 domicilios selecionados,
somente se conseguiu realizar coleta de adultos em 118 domicilios (51 Leticia e 67
Tabatinga), por acessibilidade e seguranca das equipes de apoio. No total, em 3.002
minutos de aspiragdes, se capturaram 281 individuos de Aedes aegypti (3,45%), 11
individuos de Aedes albopictus (0,13%) e 7.861 individuos de Culex spp (96,42%).
Além disso foram calculados os seguintes indices: IPA, MA, IDA, IFA seguindo o

descrito nas andlises de dados entomoldgicos (ver sec¢éo 5.6.2).

Tabela 5. Esfor¢co amostral nos municipios de Leticia (n=7) e Tabatinga (n=4) em 2021 e 2022. Pontos
inspecionados, tempo amostral em minutos, quantidade de mosquitos adultos por espécie.
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2021 2022

Maio | Junho | Agosto | Outubro Marco Abril Junho Total
Inspeccionados
Leticia 51 47 43 43 37 21 25 267
Tabatinga 35 67 43 46 -- -- -- 191
tempo
Leticia 390 207 254 137 233 125 233 1.579
Tabatinga 373 642 408 390 - - - 1.813
Aedes aegypti
Leticia 27 19 78 102 5 3 11 245
Tabatinga 11 16 9 37 -- -- -- 73
Aedes albopictus
Leticia 0 0 0 0 0 0 0 0
Tabatinga 0 9 2 0 -- -- 11
Culex spp.
Leticia 401 161 719 320 48 35 60 1.744
Tabatinga 1428 | 3303 1386 250 - - - 6.367
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Tabela 6. Indicadores entomolégicos por més de inspecao nos municipios de Leticia (n=7) e Tabatinga
(n=4) em 2021 e 2022. IPA= indice de positividade de adultos; MA= média de adultos, IDA= indice de
densidade de adultos, IFR= indice de Fémeas por Residéncia; Let= Leticia, Tbt = Tabatinga.

2021 2022

Maio | Junho | Agosto |Outubro| Marco | Abril |Junho| Média
IPA
Aedes aegypti (Let) 37,25 25,53 37,21 34,88 10,81 9,52 24,00 25,60
Aedes aegypti (Tht) 20,00 16,42 13,95 19,57 - - -- 17,48
Aedes albopictus (Let) 0 0 0 0 0 0 0 0
Aedes albopictus (Tht) 0 10,45 2,33 0,00 - - - 3,19
Culex spp (Let) 76,47 | 36,17 | 3256 | 27,91 | 10,81 | 14,29 | 40,00 | 34,03
Culex spp (Tbt) 88,57 82,09 79,07 17,39 -- -- - 66,78
MA
Aedes aegypti (Let) 1,10 | 1,27 4,10 958 | 032 | 038 | 092 | 252
Aedes aegypti (Tbt) 0,44 0,33 0,31 1,33 - - - 0,61
Aedes albopictus (Let) 0 0 0 0 0 0 0 0
Aedes albopictus (Tht) 0 0,22 0,10 0,00 - - - 0,08
Culex spp (Let) 16,75 8,57 25,36 40,07 3,20 3,86 5,71 14,79
Culex spp (Tht) 46,97 70,67 52,57 8,37 -- - -- 44,64
IDA
Aedes aegypti (Let) 295 | 498 | 11,01 | 2745 | 295 | 400 | 382 | 816
Aedes aegypti (Tbt) 2,21 2,03 2,24 6,81 - - - 3,32
Aedes albopictus (Let) 0 0 0 0 0 0 0 0
Aedes albopictus (Tht) 0 2,14 4,29 0,00 - - -- 1,60
Culex spp (Let) 21,91 23,69 77,89 143,59 29,64 27,04 | 14,28 48,29
Culex spp (Tht) 53,03 | 86,08 | 66,49 | 4811 - - ~ | 6343
IFA
Aedes aegypti (Let) 0,39 0,40 1,54 5,26 0,19 0,38 | 0,50 1,24
Aedes aegypti (Tbt) 0,32 0,18 0,17 0,40 - - - 0,27
Aedes albopictus (Let) 0 0 0 0 0 0 0 0
Aedes albopictus (Tht) 0 0,20 0,10 0 - - - 0,08
Culex spp (Let) 762 | 412 | 1004 | 1523 | 1,33 | 291 | 305 | 6,33
Culex spp (Tbt) 17,89 | 28,86 23,13 4,13 - - -- 18,50

A figura 25 mostrou que existem diferencas entre as médias, +/- desvio padréo
do indice de positividade de adultos (IPA), nos meses de amostragem nos dois

municipios para todas as espécies. O IPA de Aedes aegypti em Leticia (25,60%
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IC95% [13,79-37,41]) € maior que o IPA de Tabatinga (17,48% IC95% [14,64-20,32]),
Aedes albopictus s6 foi capturado no municipio de Tabatinga (3,19% IC95% [0-8,15]),
contrario ao reportado por Carvajal-Cortés em 2018. J& Culex spp. em Tabatinga
apresentou mais do dobro do IPA (66,78% 1C95% [33,62-99,94]), quando comparado
com Leticia (34,03% IC95% [12-39-55,67]). Além disso, Culex spp., mostrou a maior

variacdo de positividade por més em Leticia.
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Figura 25. Média e desvio padrdo do indice de positividade de adultos de Aedes aegypti, Aedes
albopictus, e Culex spp por més em 2021 e 2022 nos municipios de Leticia e Tabatinga.

Se calcularam os indices entomoldgicos de adultos para as diferentes espécies
tanto em Tabatinga como em Leticia (item 5.7- dados entomol6gicos), como se
descreve a continuacdo: MA= média de adultos para Aedes aegypti (Leticia= 2,52
IC95% [0-5,88]; Tabatinga= 0,61 IC95% [0,12-1,1]), Aedes albopictus (Leticia= O;
Tabatinga= 0,08 1C95% [0-0,19]), Culex spp (Leticia= 14,79 1C95% [1,07-28,51];
Tabatinga= 44,64 1C95% [18,43-70,85]. IDA= indice de densidade de adultos, para
Aedes aegypti (Leticia= 8,16 1C95% [0-17,11]; Tabatinga= 3,32 IC95% [0,99-5,65]),
Aedes albopictus (Leticia= 0; Tabatinga= 1,61 1C95% [0-3,66]), Culex spp (Leticia=
48,29 1C95% [1,37-95,21]; Tabatinga= 63,43 IC95% [46,45-80,41]). IFR= indice de
Fémeas por Residéncia para Aedes aegypti (Leticia= 1,24 1C95% [0-3,06];
Tabatinga= 0,27 1C95% [0,16-0,38]), Aedes albopictus (Leticia= 0; Tabatinga= 0,08
IC95% [0-0,17]), Culex spp (Leticia= 6,33 1C95% [1,39-11,27]; Tabatinga= 18,50
IC95% [7,93-29,07]).
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A figura 26, mostra uma diferenca entre os dois municipios e as espécies,
sendo que Aedes aegypti em Leticia tem uma maior infestacdo e maior receptividade
domiciliar em comparacdo com Tabatinga. Nas coletas realizadas, Aedes albopictus
foi menos abundante nos dois municipios e Culex spp. Apresentou o dobro de
individuos comparado com Tabatinga; ja em Leticia teve uma grande variacao,
possivelmente por valores muito altos registrados no més de outubro de 2021, sendo
0 dobro do més de agosto e sete vezes maior que o registrado nos meses de maio e

junho do mesmo ano.
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Figura 26. a) MA= média de adultos, b) IDA= indice de densidade de adultos, c) IFA= indice de
frequéncia de adultos de adultos de Aedes aegypti, Aedes albopictus, e Culex spp em 2021 e 2022 nos
municipios de Leticia e Tabatinga.

6.5. Distribuicdo espacgo-temporal de mosquitos

Com o propoésito de analisar a distribuicdo espacial de Aedes aegypti, Aedes
albopictus e Culex spp. nas &reas urbanas dos municipios de Leticia e Tabatinga,
foram construidos mapas tematicos, com o estimador de kernel, utilizando o nimero
de adultos para o calculo das estimativas. As figuras 27,28,29,30,32 mostram a
distribuicdo espacial das fémeas capturadas por més nos dois municipios; as areas
vermelhas indicam maior intensidade de mosquitos e as azuis uma menor intensidade.

A distribuicao espacial de Aedes aegypti mostrou que a espécie se espalha de
forma heterogénea em ambos municipios, apresentando maior concentracdo de
adultos em Leticia no més de outubro possivelmente pelo incremento de chuvas, os
bairros que apresentaram maior captura de mosquitos foram: Barrio Nuevo-
Manguare, Humarizal, San Martin- Simon Bolivar e Colémbia- Gaitan; em Tabatinga
0s bairros com maior abundancia de adultos foram Tancredo Neves, lbirapuera,
Portobras e Dom Pedro |, no bairro S&o Francisco a variagdo mensal da abundancia
foi maior (Figuras 27 e 28).
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Figura 27. Distribuicdo espacial de adultos de Aedes aegypti nos meses de maio, junho, agosto e
outubro de 2021 e marco, abril e junho de 2022 no municipio de Leticia (n=7) e Tabatinga (h=4) nos
meses de maio, junho, agosto e outubro de 2021. Adul_aegypti_padro=Adultos de Ae. aegypti por

residéncia padronizado
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Figura 28. Distribuicdo espacial de fémeas de Aedes aegypti nos meses de maio, junho, agosto e
outubro de 2021 e marco, abril e junho de 2022 no municipio de Leticia (n=7) e Tabatinga (n=4) nos
meses de maio, junho, agosto e outubro de 2021. FRP_aegypti=Fémeas de Ae. aegypti por residéncia
padronizado.

A distribuicao espacial de Aedes albopictus mostrou que a espécie se espalha
de forma heterogénea em Tabatinga, e ndo teve registro no municipio de Leticia,
apresentando concentragcédo de adultos nos meses de junho e agosto de 2021 perto
das zonas de maior cobertura vegetal e na zona do porto fluvial. Os bairros registro
de adultos foram: Dom Pedro I, Ibirapuera, Rui Barbosa, Santa Rosa (Figuras 29 e
30).
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Figura 29. Distribuicdo espacial de adultos de Aedes albopictus nos meses de maio, junho, agosto e

outubro de 2021 e marco, abril e junho de 2022 no municipio de Leticia (n=7) e Tabatinga (n=4) nos
meses de maio, junho, agosto e outubro de 2021. Adul_albopictus_padro=Adultos de Ae. albopictus

por residéncia padronizado.
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Figura 30. Distribuicdo espacial de fémeas de Aedes albopictus nos meses de maio, junho, agosto e
outubro de 2021 e marco, abril e junho de 2022 no municipio de Leticia (n=7) e Tabatinga (n=4) nos
meses de maio, junho, agosto e outubro de 2021. FRP_albopictus=Fémeas de Ae. albopictus por
residéncia padronizado.

A distribuicdo espacial de Culex spp. mostrou que os mosquitos se espalham
de forma heterogénea em ambos municipios e com maior taxa de distribuicdo em
comparacao com Aedes aegypti e Aedes albopictus. Em Leticia no més de outubro
de 2021 possivelmente pelo incremento de chuvas, nos bairros: Barrio Nuevo-
Manguare, se apresentou uma maior densidade de mosquitos adultos. J& em
Tabatinga, os bairros com maior abundancia de adultos foram Vila Verde, Tancredo
Neves, Ibirapuera, Comunicacdes e Nova Esperanca nos meses de junho e agosto
de 2021 (Figuras 31 e 32).
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Figura 31. Distribuigdo espacial de adultos de Culex spp. nos meses de maio, junho, agosto e outubro
de 2021 e marc¢o, abril e junho de 2022 no municipio de Leticia (n=7) e Tabatinga (n=4) nos meses de
maio, junho, agosto e outubro de 2021. Adul_Culex_padro=Adultos de Culex spp. por residéncia

padronizado.
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Figura 32. Distribuicdo espacial de fémeas de Culex spp. nos meses de maio, junho, agosto e outubro
de 2021 e marc¢o, abril e junho de 2022 no municipio de Leticia (n=7) e Tabatinga (n=4) nos meses de
maio, junho, agosto e outubro de 2021. FRP_Culex=Fé&meas de Culex spp. por residéncia padronizado.

6.6. Deteccdo viral em amostras de soro e mosquitos

No bairro Simon Bolivar do municipio de Leticia em agosto de 2019 foi
detectado um caso de febre de Oropouche (Ct= 26,6) com fecha de inicio de sintomas
clinicos em agosto de 2019 e foram detectados 12 casos de Parvovirus humano (B19)
com domicilio nos bairros Centro (2), Colombia (1), Gaitan (1), Humarizal (1), La
Florida (1), Manguare (2), Once de Noviembre (1), Porvenir (1), San Martin (1), Simon
Bolivar (1), com Ct variaveis (26,8 ~ 38,6) e inicio de sintomas de marco até setembro
de 2019 (figura 34). Foi realizado uma analise filogenética de maxima verossimilhanca
dos segmentos do genoma M e S, do OROV isolado de um paciente em Leticia
(Colébmbia) figura 33.
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Figura 33. Analise de maxima verossimilhanca dos segmentos do genoma M e S, do OROQV isolado
de um paciente em Leticia (Colémbia), em 2019.
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Tabela 7. Quantidade de Pools processados dos municipios de Leticia e Tabatinga das amostras de
mosquitos adultos obtidas em 2021 e 2022.

Pool 2021 % 2022 % Total %
Aedes aegypti 120 24,29% 30 49,18% 150 27,03%
Aedes albopictus 3 0,61% 0% 3 0,54%
Culex spp. 371 75,10% 31 50,82% 402 72,43%
Total Geral 494 61 555

Foram analisados um total de 555 pools de mosquitos separados por espécie
(tabela 7), Aedes aegypti (150), Aedes albopictus (3) e Culex spp (402) no periodo de
captura de adultos de 2021 até 2022. Foram processados 260 pools (46,85%)
procedentes do municipio de Leticia, 199 pools (40,28%) do ano 2021 e 61 pools
(100%) do ano 2022. Do municipio de Tabatinga foram processados 295 pools
(53,15%), 295 pools (59,72%) do ano 2021. Apés as analisadas ensaios multiplex para
deteccado de Dengue/ Zika/ Chikungunya e Mayaro Oropouche; se encontrou um Unico
pool positivo (0,18%) com DENV dos pools analisados, em mosquitos adultos de
Culex spp. (Ct= 37,9), capturados no peridomicilio no més de agosto de 2021 em
Tabatinga (figura 34).
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Figura 34. Ubiquacdo espacial da amostra de OROV no municipio de Leticia no ano 2019, das
amostras de B19 no municipio de Leticia no ano 2019 e do Pool de Culex spp. com resultado positivo
para DENV no municipio de Tabatinga em agosto de 2021.

6.7. Serie de temporal de casos notificados

Foi realizada uma decomposi¢do e uma anélise da série temporal no software
R studio, com os dados notificados no sistema de vigilancia nos municipios de Leticia
e Tabatinga Os dados foram analisados por cada municipio e com 0s municipios
juntos (figura 35a), convertidos em uma série de tempo, compreendendo 0s anos
2016, 2017, 2018, 2020, 2021 e 2022; foram inclusas variaveis climéaticas como:
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temperatura média, umidade relativa e precipitacdo; o ano 2019 foi retirado dos

analises da série temporal por ser considerado um ano hiperepidémico (figura 35b).
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Figura 35. Serie de tempo, utilizando os dados de notificagdo dos municipios de Leticia e Tabatinga de
2016 2022 (a); variaveis climaticas: temperatura média, umidade relativa e precipitagao (b).
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6.8. Analise de persisténcia de casos notificados

Para o periodo compreendido entre a SE 1 de 2021 e SE 52 de 2022, foi
realizado uma analise da ocorréncia de casos de dengue para avaliar a persisténcia
de notificagdo nos bairros; para isto se considerou bairro positivo, quando o bairro
apresentou pelo menos um caso por més nos 24 meses avaliados, considerando o
grau de persisténcia pelo numero de vezes que o bairro foi positivo. Em Leticia, o
bairro Victoria Regia notificou o maior grau de persisténcia (20 meses), seguido de
Jose Maria Hernandez (16 meses), Porvenir (16 meses), Once de Noviembre (15
meses) e Simon Bolivar (13 meses). Os demais bairros notificaram casos entre de 1
até 12 meses do periodo avaliado. JA no municipio de Tabatinga, os bairros que
apresentaram maior persisténcia de notificacdo de casos foram: Comunicacdes (11
meses), Ibirapuera/ Portobras/ Rui Barbosa/ Séo Francisco (8 meses), Brilhante/
Tancredo Neves/ Vila Paraiso (7 meses) e os demais bairros notificaram casos entre
de 1 até 6 meses do periodo avaliado como se pode observar na figura 35. Leticia
apresentou os bairros com maior persisténcia, sendo que o bairro de Victoria Regia
teve o dobro do valor do grau de persisténcia que o bairro Comunicacfes em

Tabatinga.
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Figura 36. Persisténcia de casos notificados de Dengue por bairro nos municipios de Leticia e
Tabatinga desde SE 01 de 2021 até SE 52 de 2022.

Tabela 8. Intensidade da persisténcia na notificacéo de casos de dengue nos municipios de Leticia (cor
verde) e Tabatinga (cor laranja) desde a SE 01 de 2021 até SE 52 de 2022.



2021 2022
Municipio Bairro jan fev mar abr mai jun jul ago set out nov dez|jan fev mar abr mai jun jul ago set out nov dez
LETICIA VICTORIA REGIA
LETICIA | JOSE MARIA HERNANDEZ
LETICIA PORVENIR
LETICIA ONCE DE NOVIEMBRE
LETICIA SIMON BOLIVAR
LETICIA MARCELIANO CANYES
LETICIA URIBE URIBE
LETICIA CENTRO LET
LETICIA COLOMBIA
TABATINGA COMUNICACOES
LETICIA GAITAN
LETICIA LA ESPERANZA
LETICIA MANGUARE
LETICIA SAN MARTIN
LETICIA HUMARIZAL
LETICIA ISLA DE LA FANTASIA
LETICIA PUNTA BRAVA
LETICIA CIUDAD NUEVA 2
LETICIA COSTARICA 2
TABATINGA IBIRAPUERA
LETICIA LA SARITA
TABATINGA PORTOBRAS -
TABATINGA RUI BARBOSA
LETICIA SAN ANTONIO
TABATINGA SAO FRANCISCO -
LETICIA AFASINTE
TABATINGA BRILHANTE

Total

N N 0O 0 0 O W 0 0 0 W © ©
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LETICIA
LETICIA
TABATINGA
TABATINGA
TABATINGA
LETICIA
LETICIA
LETICIA
TABATINGA
LETICIA
LETICIA
TABATINGA
TABATINGA
TABATINGA
TABATINGA
LETICIA
TABATINGA
LETICIA
LETICIA
TABATINGA
LETICIA
TABATINGA
TABATINGA
LETICIA

CIUDAD NUEVA 1
EL AGUILA
TANCREDO NEVES
VILA PARAISO
GM 3
IANE
JESUS MARIA FAJARDO
COSTARICA 1
DOM PEDRO |
LA FLORIDA
LA UNION
NOVO PROGRESSO
SANTA ROSA
VILA VERDE
CENTRO TBT
CASTANAL
VILA NOBRE
CASTANAL
CIUDAD JARDIN
NOVA ESPERANCA
NUEVO JARDIN
GUARDALUPE
VILA MILITAR
YUPATI
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Foi realizado uma analise da persisténcia continua de notificacdo de casos de
dengue, foi considerado positivo aquele bairro com pelo menos um caso notificado de
dengue por més no periodo de avaliacdo em 2021 e 2022 (tabela 8), onde os bairros
com maior tempo continuo de notificagdo se apresentaram no municipio de Leticia
(verde), onde o bairro Victoria Regia notificou casos durante 11 meses continuos,
desde fevereiro até dezembro de 2022, seguido do bairro Once de Noviembre com 10
meses continuos desde junho de 2021 até marco de 2022 e em terceiro lugar o bairro
Porvenir com 8 meses continuos de notificacdo, desde dezembro de 2021 até julho
de 2022. J4 em Tabatinga os trés bairros com maior intensidade (laranja) foram:
Comunicac0des (janeiro- abril de 2021), Ibirapuera (janeiro- abril de 2022) e Brilhante
(janeiro- abril de 2021), com 4 meses continuos de notificacdo. Em geral pode-se
observar que a maior intensidade da notificagdo nos dois municipios se apresentou

no ano 2022 em comparagao com o ano 2021.

6.9. Andlise espaco-temporal de casos de dengue e mosquitos adultos de Aedes

aegypti e Culex spp.

Para as analises retrospectivos espaco-temporais, foram utilizados os casos
notificados nos sistemas de vigilancia de saude publica SIVIGILA e SINAN para os
anos 2021 e 2022. Foram calculados os centroides dos 50 bairros e seus respectivos
os dados populacionais. Usando o modelo discreto de Poisson; foram encontrados 5
clusters com maior incidéncia acumulada e classificados segundo o Risco Relativo (de
maior a menor). Esses 5 clusters se formaram unicamente no municipio de Leticia
com um alto nivel de significancia (p<0,001) como se descreve na tabela 9.

Foram construidos mapas coropléticos com 0s bairros que apresentaram
clusters no andlise espaco-temporal, sobreposta a camada de persisténcia (maior
namero de meses sucessivos com presencia de mosquitos) para Aedes aegypti figura
37 e Culex spp. figura 38 nos quatro periodos de coleta de mosquitos adultos nos
municipios de Leticia e Tabatinga no ano 2021. Nao foi realizado a analise para os
mosquitos de Aedes albopictus ja que solo foram capturados no municipio de

Tabatinga em dos locais pontuais durante o periodo de vigilancia entomologica.
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Tabela 9. Resultados da andlise retrospectiva do espaco-tempo com modelo discreto de Poisson
municipios de Leticia e Tabatinga desde a SE 01 de 2021 até SE 52 de 2022.

Cluster

Bairros

Casos

Incidencia 100.000

hab

Risco
Relativo

p-value

Cluster 1

MANGUARE

11

4870,5

13,29

0,00000017

Cluster 2

JESUS MARIA
FAJARDO, YUPATI,
URIBE URIBE

4002,7

111

0,00000000000006
3

Cluster 3

COLOMBIA,
GAITAN,
PORVENIR

52

1066,5

3,03

0,0000000041

Cluster 4

SAN MARTIN,
NUEVO JARDIN,
SIMON BOLIVAR,
CIUDAD JARDIN,

ONCE DE
NOVIEMBRE, IANE,

MARCELIANO

CANYES, JOSE
MARIA
HERNANDEZ

993,4

2,92

0,00000000000005
9

Cluster 5

COSTARICA 1,
HUMARIZAL,
AFASINTE, COSTA
RICA 2, LA SARITA

990,4

2,73

0,0021
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Figura 37. Analise retrospectiva do espaco-tempo com modelo discreto de Poisson desde SE 01 de
2021 até SE 52 de 2022 e persisténcia de aspiracdo de mosquitos adultos de Aedes aegypti nos meses
de maio, junho, agosto e outubro de 2021 nos municipios de Leticia e Tabatinga.
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Figura 38. Analise retrospectiva do espaco-tempo com modelo discreto de Poisson desde SE 01 de
2021 até SE 52 de 2022 e persisténcia de aspiracdo de mosquitos adultos de Culex spp. hos meses
de maio, junho, agosto e outubro de 2021 nos municipios de Leticia e Tabatinga.

Na andlise espaco-temporal com a persisténcia de mosquitos de Aedes aegypti
observa-se uma sobreposicdo dos pontos de maior persisténcia dos mosquitos
adultos (4 meses) com os Clusters formados utilizando o modelo discreto de Poisson,
nos bairros Rafael Uribe Uribe, San Martin e Jorge Eliecer Gaitan do municipio de
Leticia. Os pontos em segundo lugar de maior persisténcia (3 meses) de mosquitos
adultos de Aedes aegypti também se sobrepde a os Clusters formados nos bairros
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Costa Rica 2, Jose Maria Hernandez e San Martin do municipio de Leticia, diferindo
dos pontos de segundo lugar em persisténcia de mosquitos adultos formados nos
bairros Dom Pedro | e Portobras do municipio de Tabatinga onde ndo se formou
nenhum Cluster com as analises retrospectivas espago-temporais.

Mosquitos adultos de Culex spp em relacdo com a analise-espaco temporal de
casos notificados, mostra uma distribuicdo mais heterogénea e que nao tem uma
relacdo direta com os clusters formados em comparagdo com o0 observado nos
mosquitos de Aedes aegypti, porém a concentracdo de pontos de maior persisténcia
no bairro Portobras coincidem espacialmente com o pool de mosquitos adultos
encontrados com presencia de DENV das anélises de diagndstico molecular com a

localizagéo espacial relatada na figura 34.
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7. Discussao

As arboviroses sdo um grande problema de saude publica na regido tropical,
com co-infec¢des, surtos e epidemias mais frequentes e intensas (Huang et al., 2019).
No caso da dengue, desde sua reintroducéo na década dos 80, os quatro sorotipos
(DENV 1-4) atualmente estdo circulando na Regido, e se notificam entre 50 e 100
milhdes de casos anualmente, dos quais 500.000 se classificam como dengue grave
e na maioria de casos demandam hospitalizagédo (LIM, SEYDOU, et al., 2019,
SALLES, DA ENCARNACAO SA-GUIMARAES, et al., 2018). Segundo e ndo menos
importante, o virus Chikungunya (CHKV) foi importado pela primeira vez no Caribe no
ano 2013, espalhando-se aos paises da Regido das Américas e se tornou uma doenca
de transmissdo endémica (YAKOB, 2022). Em 2015, o virus Zika se registrou pela
primeira vez em Feira de Santana-PE no Brasil, com uma rapida disseminagdo nas
Américas, com alteracdes no Sistema Nervoso Central (SNC), principalmente de
maes infectadas ao feto, com a Sindrome Congénita do Zika e em adultos, com
sindrome de Guillain-Barré (PLOURDE, BLOCH, 2016). Paralelamente, a reducéo de
recursos para os servigcos de vigilancia e controle de arboviroses e a auséncia de
vacinas eficientes, faz necessario maximizar e direcionar acdes e recursos para a
vigilancia continua e o controle oportuno e eficiente dessas arboviroses.

As cidades gémeas de Leticia e Tabatinga tem a particularidade de ser uma
fronteira porosa seca e fluvial, que dificulta o controle e monitoramento dos fluxos
migratorios e consequentemente de novos patdgenos, especialmente pelas ameacas
de emergéncia ou (re)ermergéncia de agentes patdégenos nos paises limitrofes
(GADELHA 2007, EUZEBIO 2014). A triplice fronteira amazonica entre Brasil,
Colémbia e Peru é endémica para dengue desde o ano 2011, quando se registraram
0S primeiros casos de transmisséo autdctone, com um padrao sazonal com periodos
interepidémicos (CARVAJAL-CORTES, 2018), com alto risco para surtos de Zika e
Chikungunya, com popula¢cdes humanas suscetiveis, com uma alta procura por
servicos de saude; e com diferencas nas politicas publicas e de vigilancia em saude
locais (CARVAJAL-CORTES, 2013, PEITER, FRANCO, et al., 2013, SUAREZ-
MUTIS, MORA CARDENAS, et al., 2010, VERGEL-TOVAR, 2008). Resultados

observados por Carvajal-Cortes em 2018 e Suarez-Mutis e col. em 2010, corroboram
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em grande medida as diferengas observadas no perfil epidemiolégico da dengue nas

duas cidades.

A caracteristicas da paisagem urbana das cidades apresentam determinantes
e condicionantes da transmissdo e manutencéo de arboviroses no ambiente urbano,
tais como, deficiéncias na coleta de residuos, abastecimento de agua potavel, esgoto
ao ar livre e precario, desenvolvimento urbano descontrolado, resisténcia a
inseticidas, e dificuldade histérica de controlar os vetores devido a deficiéncias
metodoldgicas de vigilancia e de controle, podem ser fatores importantes no
estabelecimento e rapida disseminacdo de arbovirus e a intensidade de surtos das
arboviroses que tem acontecido na regiio (FERNANDEZ-SALAS, DANIS-LOZANO,
et al., 2015, CARVAJAL-CORTES, 2018).

No periodo de andlises, é possivel observar que Dengue € a principal
arbovirose notificada nos sistemas de vigilancia de Leticia e de Tabatinga,
apresentando a maior epidemia em 2019 desde o primeiro caso de dengue em 2011,
0 que coincidiu com o cenario observado na regido das Américas superando um 13%
a ocorrida no ano 2015. Segundo a OPAS (2020), em 2019, o Brasil notificou
2.248.570 casos, seguido de México com 268.458 casos, Nicaragua com 186.173
casos, Coldbmbia com 127.553 casos e Peru com 17.143 casos. Em relacdo a
incidéncia de dengue nas Américas em 2019, Nicardgua apresentou a maior
incidéncia acumulada (2.793 casos por 100.000 habitantes), seguido de Republica
Dominicana (1.493 casos por 100.000 habitantes), Honduras (1.326 casos por
100.000 habitantes) e Brasil (1.601 casos por 100.000 habitantes). J& Colémbia
apresentou uma incidéncia acumulada de 254 casos por 100.000 habitantes e Peru
de 52 casos por 100.000 habitantes.

O cenario epidemiolégico nas cidades gémeas de Leticia e Tabatinga em 2021
e 2022 apresentou diferencas entre as duas cidades. Leticia notificou o dobro de casos
em relacdo ao municipio de Tabatinga desde o ano 2019; pode-se observar que todas
as faixas etarias foram atingidas nos anos 2021 e 2022; especialmente pela
introducdo de novos individuos, em idade produtiva que migraram do interior do pais,
e de criangcas em idade escolar, que apresentaram a maior notificacdo, repondo 0s
suscetiveis que ndo foram atingidos na epidemia do 2019 o em epidemias anteriores.
LUE, et al (2022), mostraram que na Jamaica as criancas de 1 a 10 anos, 64,3% foram

classificadas com dengue com sinais de alerta, e 2% com dengue grave, ap0s as
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epidemias de virus Chikungunya (2014) e Zika (2016-2017), relacionado
principalmente pela suscetibilidade dessas criangas ao virus dengue.

Em Leticia as faixas etarias mais frequentes foram homens e mulheres com
idades de 20-29 anos como foi reportado em outras epidemias por Lim, et al.,(2019);
em Tabatinga a faixa etaria mais frequente foram homens e mulheres na idade entre
os 40-49 anos, diferendo dos dados encontrados por Carvajal-Cortés em 2018 nas
mesmas localidades, possivelmente pela mudanca no modo de vida durante essa
epidemia de dengue, comparada com as anteriores e das medidas né&o
farmacoldgicas que influiram na mobilidade e permanéncia da populacdo nas suas
residéncias.

Em ambos os municipios, analisando a notificacdo de casos por sexo se pode
observar que as mulheres foram as que apresentaram maior notificagéo, Leticia com
52,5% e Tabatinga com 53,1%, similar ao encontrado por Awaydi, et al., (2022), porém
diferente ao reportado em outros estudos (VAIRO, MBOERA, et al., 2016, WANG, LI,
et al., 2022). Em Leticia, as mulheres apresentaram maior notificacdo na faixa etaria
entre 20-39 anos (24%); em Tabatinga, em 2021 o comportamento foi mais irregular.
Esses resultados podem estar relacionados ao conhecimento que tem as pessoas
sobre as doencas e como o relatam durante a procura de ajuda médica, também
porque as mulheres e criangas estarem expostas a mosquitos com maior frequéncia
nas residéncias ou escolas durante suas atividades didrias ou estarem conscientes
do autorrelato de exposi¢cdo a mosquitos (AL AWAIDY, KHAMIS, et al., 2022) e que
provavelmente durante a pandemia da Covid-19, grande parte dessa populagéo
deixaram de procurar os centros de saude por atendimento, além da baixa qualidade
do preenchimento das informag¢des na ficha de notificacéo.

Segundo o diagrama de controle, no municipio de Leticia, 0 comportamento da
notificacdo dos casos de dengue reflete no comportamento epidémico da doenca em
2022. Os dados historicos mostraram que o comportamento sazonal da doenca nas
duas cidades tem uma tendéncia de aumento apds a semana epidemioldgica 44,
comegando no municipio de Leticia com uma queda gradativa até a semana
epidemioldgica 15 do ano seguinte em ambos municipios.

Dos casos notificados em 2021 e 2022 no municipio de Tabatinga, o 92,09%
foram classificados como dengue sem sinais de alarme, ja em Leticia dos casos
notificados, o 35,2% se classificaram como dengue com sinais de alarme, e em

nenhum dos municipios se apresentaram casos de dengue grave. Para 0 ano 2021 e
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2022 o INS da Colémbia notificou a circulacdo de DENV-1 no ano 2021 e DENV-2 no
ano 2021 e 2022 no municipio de Leticia (INS, 2022). Os principais sintomas
caracterizados foram febre, cefaléia, artralgia e mialgia similares aos encontrados em
outros perfis clinicos de dengue por Guo, et al., (2017) e por Awaidy, et al., (2022). Os
pacientes com sinais de alerta devem ser hospitalizados para realizar o
monitoramento e reduzir a evolucdo dos casos para dengue grave ou para 6bito, isto
devido a existéncia de agravantes como a idade, infec¢do secundaria ou possiveis
comorbidades pré-existentes como preditores de dengue grave, como diabetes,
doenca renal ou sinais clinicos como aumento do hematécrito com diminui¢do
concomitante da contagem de plaquetas, dor abdominal, letargia, vomitos,
hepatomegalia, derrame pleural (TSHETEN, CLEMENTS, et al., 2021).

As diferencas encontradas nas informacgdes contidas nas fichas de notificacao
de cada municipio, podem ser considerados proprias da particularidade de cada
sistema de vigilancia, como alguns sintomas clinicos, e variaveis demograficas ou
formas de preenchimento dos dados, com dados mal preenchidos ou esquecidos no
momento do atendimento ao paciente, dificultando as analises do perfil
epidemioldgico, como a ocupacéo e alguns sintomas. Varios estudos sugerem que a
notificacdo pode ter alta variabilidade de sintomas e 0s pacientes assintomaticos nao
sdo captados pelos sistemas de vigilancia, porém a deficiéncia dos servicos de
diagnostico, dificultam a confirmacdo laboratorial (MARTINEZ TORRES, 2008,
VILLAR, ROJAS, et al., 2015, TSHETEN, GRAY, et al., 2021). Silva Rodrigues et al.,
(2016) encontraram que no Brasil por cada 20 pacientes com dengue identificados, s
um deles tinha sido notificado no SINAN. Compartilhar essas informacfes de forma
sistematica e continua pode auxiliar na focalizacdo de atividades de controle, avaliar
possiveis fluxos da doenca, e direcionar acdes e estratégias prévias de acordo ao
perfil da populacéo atingida, ndo durante a ocorréncia de surtos ou epidemias, quando
se adotam medidas emergenciais tradicionalmente.

Na regido das Américas cada pais tem suas proprias particularidades respeito
aos programas de vigilancia entomoldgica, mas o propésito comum € determinar as
mudancas na distribuicdo geogréfica dos vetores, medidas relativas da abundancia
das populagdes de mosquitos, cobertura e impacto das agdes de controle e a recente
iniciativa do monitoramento de arbovirus em mosquitos. Os indicadores sao baseados
na amostragem sistematica de todas as fases do desenvolvimento do vetor; por

exemplo os indicadores larvarios sdo empregados em primeira instancia ja que é a
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fase mais vulneravel pelo tempo de desenvolvimento e permanéncia nos criadouros e
porque ndo requerem maior adaptacdo técnica do pessoal. Os indicadores
entomoldgicos de ovos sdo mais utilizados para monitorar presenca/auséncia dos
mosquitos pela alta suscetibilidade das ovitrampas utilizadas, os indicadores
entomoldgicos de pupas ou adultos sdo os mais desejaveis para medir o risco, pois
os adultos (em especial as fémeas) representam o ultimo elo da cadeia de transmisséo
e tém alto valor epidemiolégico (OPAS, 2010). Nas cidades gémeas de Leticia e
Tabatinga, o monitoramento entomoldgico se faz através de indicadores
entomoldgicos tradicionais de larvas, em uma média de 2 a 4 vezes por ano, essa
variabilidade na frequéncia acontece pela escassez de profissionais para realizar as
atividades e a alta rotatividade do pessoal, o que leva a priorizar atividades de controle
vetorial. Recentemente foram implementados indicadores de ovos, mas nao de forma
rotineira; no entanto essas informacdes geradas a partir desse monitoramento
entomoldgico com ovitrampas em cada lado da fronteira, foram compartilhadas em
reunides locais e foram utilizadas para definir estratégias de intervengdo em bairros

de linha de fronteira.

Neste estudo baseado na distribuicdo espacial de mosquitos adultos de Aedes
aegypti, Aedes albopictus, e Culex spp., se utilizaram indicadores de vigilancia
entomoldgica de mosquitos adultos, a partir dos indicadores propostos por OPAS
(2010). O indice de positividade de adultos (IPA) mostrou uma ampla distribuicdo
espacial dos mosquitos adultos de Aedes aegypti em Leticia, com quase o dobro da
positividade observada em Tabatinga. Aedes albopictus s6 foi capturado no municipio
de Tabatinga possivelmente porque as aspiracdes de mosquitos adultos foram feitas
em residéncias, o qual ndo permite capturar mosquitos periurbanos ou em locais com
alta cobertura vegetal, dificultando assim, a detec¢ao da introducédo de virus em areas
urbanas. Para Culex spp. se apresenta a situacao contraria ao observado com Aedes
aegypti entre ambas cidades, com uma distribuicdo espacial heterogénea. A
distribuicdo espacial dos mosquitos pode estar relacionada em grande medida com a
receptividade dos domicilios ao vetor. Ferreira & Chiaravalloil-Neto (2007),
encontraram que em uma area urbana de Sao José do Rio Preto-SP, os niveis de
infestacdo de Aedes aegypti, tinham relacéo com os niveis socioecondmicos, mas tem
uma preponderancia para saneamiento basico, demonstrando que areas com

populacdo pobre, mas com boas condi¢cbes de saneamento basico, podem ter os
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mesmos niveis de infestacdo de areas mais ricas, bem, como areas pobres e sem
saneamento basico podem ter maiores niveis de infestacdo de mosquitos e riscos de
ocorréncia de dengue.

O indice de densidade de adultos (IDA) e o indice de fémeas (IFR) por
residéncia quando comparado com o indice de positividade (IPA) para cada espécie,
mostraram um comportamento similar nos dois municipios, a excecao de Culex spp.
no més de outubro de 2021 onde os valores dos indicadores entre Leticia e Tabatinga
foram opostos ao observado nos outros meses. O indice de positividade é Util para
avaliar a disperséo espacial dos mosquitos urbanos; ja os indicadores de densidade
sdo propostos para medir a abundancia de mosquitos, o que pode ter um alto valor
epidemiolodgico relacionado com o risco de transmissédo em uma area determinada,
pois as fémeas sdo as diretamente involucradas na transmissao e os machos podem
indicar criadouros perto dos locais de captura (GOMES, 1998, OPAS 2019). Cabe
ressaltar que os resultados podem estar influenciados pelo esforco de amostragem
devido a impossibilidade de acessar aos domicilios nos picos mais acentuados da
pandemia pela Covid-19, e o redirecionamento dos técnicos de saude em Leticia e 0s
ACE’s em Tabatinga, em momentos de alta transmissao para atividades de controle
vetorial.

Camara, et al., (2022), realizaram monitoramento de mosquitos em uma area
endémica de dengue no Rio de Janeiro, mostrando que a estabilidade de Aedes
aegypti pode estar relacionada a sua preferéncia de habitat por ambientes
domésticos, ambientes relativamente protegidos proporcionado disponibilidade
estavel de criadouros ao longo do ano, contrastado pelo declinio de Aedes albopictus
durante a estacdo seca, associado a natureza altamente endofilica e endofagica de
Aedes aegypti e altamente exofilica e endofagica de Aedes albopictus,
comportamento que também foi encontrado em outras localidades do Brasil, Panama
e Sri Lanka (PERICH, DAVILA, et al., 2000, LIMA-CAMARA, HONORIO, et al., 2006,
(DALPADADO, AMARASINGHE, et al., 2022). Caracteristicas similares nas cidades
gémeas de Leticia e Tabatinga como deficiéncia no saneamento basico, receptividade
dos vetores, cobertura vegetal, podem explicar a intensidade e a distribuicdo espacial
de Aedes aegypti, Aedes albopictus e Culex spp. Ademais, outros fatores bidticos e
abidticos podem estar influenciando, como o comportamento das fémeas na
oviposicéo, variaveis meteoroldgicas como temperatura, umidade, vento, chuva que

também podem influenciar sobre a viabilidade dos ovos, desenvolvimento larval,
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longevidade e dispersdo de adultos, além dos fatores humanos como o0s
socioeconémicos, urbanizacdo desordenada, falta de saneamento basico, manejo
incorreto de residuos (CUSTODIO, NOGUEIRA, et al., 2019, MOURA, OLIVEIRA, et
al., 2020, SOARES, SANTOS, et al., 2019).

As diferencas nas acfes de controle vetorial orientadas a diminuicdo das
populacdes de Aedes aegypti realizadas em Tabatinga, influenciaram na densidade
de mosquitos adultos, sendo mais baixos aos observados em Leticia, onde néo se
realizaram medidas de controle vetorial suficientes e se observaram pontos mais
guentes de densidade de mosquitos. No caso de Tabatinga, as acbes de controle
quimico de adultos feitas pelos agentes de combate as endemias de Tabatinga,
podem explicar parcialmente esse cenario de menor abundancia e intensidade de
Aedes aegypti e Culex spp. Ante a notificagdo de algum caso de dengue no sistema
de vigilancia o municipio realizou blogueio da transmissdo com adulticidas UBV-Cielo
nos quarteirdes a 300 metros de raio do endereco do caso, e antes de aumentar os
casos esperados no municipio a final de cada ano em 2021 e 2022 também realizaram
blogueio de transmissao com produtos quimicos no municipio em geral, acdo de
resposta emergencial e Ultima medida de controle dentro das acdes preconizadas pelo
MS no Brasil. Em Leticia essas acdes de controle vetorial de mosquitos adultos nédo
foram realizadas durante o periodo do estudo, e somado as deficiéncias de educacéo
em saude da populagéo, podem explicar também em certa medida a maior infestacao
de Aedes aegypti em comparagdo com Tabatinga. Essas acfes emergenciais de
controle vetorial realizadas em Tabatinga, refletem consideravelmente sobre o cenario
entomoldgico e epidemiolégico do municipio, mas respondem a diminui¢ao
consideravel de pessoal para acdes rotineiras de vigilancia entomolégica e controle
vetorial, o qual gera uma grande preocupacédo sobre a resisténcia a os inseticidas de
uso em saude publica, que por exemplo na regido (Brasil, Coldmbia, Peru) ja tinha
sido demonstrada a resisténcia a Temephos (GRISALES et al., 2013, PALOMINO,
PINTO, et al., 2022), e piretroides com resisténcia conferida pelo alelo kdr (VALLE,
BELLINATO, et al., 2019, SILVA, et al., 2021, GRANADA, et al., 2021).

Aedes albopictus so foi capturado no municipio de Tabatinga, esses locais de
captura séo caracterizados por estar proximos a locais com cobertura vegetal. Quanto
as Culex spp. foram os mosquitos mais capturados nos dois municipios sendo mais
abundante em Tabatinga, e que apresentou a maior distribuicdo espacial em

comparacdo com Aedes aegypti e Aedes albopictus. Um estudo realizado por
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Carvajal, (2013, 2018) em Leticia, mostrou a reducdo da abundancia de Aedes
albopictus apos a chegada do Aedes aegypti, padrdo mais acentuado nos bairros
periféricos e fronteiricos de Leticia e Tabatinga, mostrando que Aedes aegypti desloca
a Aedes albopictus para areas de maior cobertura vegetal, o que pode explicar a
presenca de Aedes albopictus em éareas pontuais de maior cobertura vegetal no
municipio de Tabatinga, restringido em locais pontuais, onde tem maior
disponibilidade de depdsitos naturais, criadouros preferidos de Ae. albopictus. Por
outro lado, a vigilancia entomoldgica ndo consegue monitorar Aedes albopictus em
areas com maior cobertura vegetal, especialmente na periferia das cidades, ou de
maneira rotineira, como se comentou anteriormente. A coexisténcia de Aedes
albopictus e Aedes aegypti € descrita em varios estudos, com cenarios diferentes, por
exemplo nas cidades de Medellin (Coldmbia), Morretes-PA, Dourado-MS, Natal- RN
Aedes albopictus foi mais abundante que Aedes aegypti, ou com flutuacbes na
abundancia de Aedes albopictus e Aedes aegypti como foi encontrado em Puerto Rico
e em Texas-EUA, o que pode estar influenciado pela cobertura vegetal,
disponibilidade de criadouros e a proximidade de zonas mais rurais, ou a mudancas
drasticas de temperatura em certas épocas do ano, o que pode colocar Aedes
albopictus em melhores condi¢des bidticas e abidticas em relacdo com Aedes aegypti
(CUSTODIO, NOGUEIRA, et al., 2019, HERATH, ABEYASUNDARA, et al., 2022,
MOURA, OLIVEIRA, et al., 2020, MYER, FIZER, et al., 2020).

Quanto a ampla distribuicdo espaco-temporal de Culex spp, nos municipios de
Leticia e Tabatinga, em comparacdo com Aedes aegypti e Aedes albopictus, pode
obedecer a ampla plasticidade de criadouros e ao comportamento ecoldgico
(CONSOLI, OLIVEIRA, 1994). Culex quinquefasciatus € um mosquito bem conhecido,
os habitats de reproducdo sdo criadouros ricos em matéria organica, ou altamente
poluidos como valas, pocas de floresta e pantanos de agua doce de natureza semi-
permanente ou permanente, o que tem sido correlacionado com a manutencao e
amplificagéo de diferentes arboviroses como o virus do Oeste do Nilo em partes
urbanas do Sul e Sudeste dos Estados Unidos de América (SALLAM, MICHAELS, et
al., 2017). Makate, et al.( 2022) identificaram que a abundancia dessas espécies deve
ser avaliada com precaucédo porque diversas espécies de mosquitos sdo capturadas
com eficiéncias diferentes dos métodos de captura, subestimando a abundancia ou

presenca de Aedes aegypti nos locais amostrados, por isso € importante o
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monitoramento continuo, para re-avaliar a composi¢ao e persisténcia das espécies de
mosquitos nos diferentes locais ao longo do tempo.

Balthazar, et al., (2021) apontam que a vigilancia de mosquitos Culex spp., tem
grande utilidade para a deteccdo ou introducdo de outros arbovirus, devido a que
envolve importantes espécies de mosquitos ja incriminados como vetores de diversos
arbovirus no mundo, como a Encefalite Japonesa no Sudeste Asiatico, Virus do Nilo
Ocidental na Africa do Sul e virus da familia Bunyaviridae, ou circulagdo do Oropouche
(OROV) mediado por Culex quinquefasciatus (NASCIMENTO, SANTOS, et al., 2020,
SAKKAS, BOZIDIS, etal., 2018, SCIANCALEPORE, SCHNEIDER, et al., 2022, WISE,
MARQUEZ, et al., 2020). Por essa razdo, a vigilancia entomo-viroldgica pode ser
utilizada na fronteira como um indicador para detecc¢édo de novos arbovirus, introducéo
de novos sorotipos, re-introducdo de virus; além de ser uma estratégia sentinela em
um lugar com uma alta mobilidade humana, principalmente por turismo e outras
atividades comerciais, tanto licitas como ilicitas (GRISALES, 2005, QUIROS,
RODRIGUEZ GONZALEZ, et al., 2011). Avaliar a infestacdo dos vetores e a presenca
de virus em areas periurbanas e de expansdo populacional pode contribuir ao
entendimento do impacto epidemioldgico dessas doencas a nivel local, no entanto
devem ser propostos novos indicadores que ajudem a estimar o risco e ndo somente
a presenca e abundancia das espécies, como os indicadores atuais.

Para 0 ano 2019 além da grande epidemia de Dengue em ambas localidades,
refletindo o comportamento do evento nas Américas (ZAMBRANO, RODRIGUEZ, et
al., 2019, OPAS, 2020,), observamos a presenca de outra arbovirose, Oropouche
(OROV), que néo tinha sido notificada nos sistemas de vigilancia locais, em amostras
de soro de pacientes com resultado negativo no diagnéstico laboratorial. Sakkas, et
al.,(2018) consideram a febre de Oropouche como uma doenca emergente
negligenciada de incidéncia desconhecida, reservatdrios e vetores possivelmente
subestimados, que causam uma grande preocupacao na regido da América central e
da América do sul, que ndo consegue ser detectada pelos sistemas de vigilancia em
saude publica (AZEVEDO, NUNES, et al., 2007, PINTO DE FIGUEIREDO, PIVOTO
JOAQ, etal., 2012, SAKKAS, BOZIDIS, et al., 2018). OROV tem sintomatologia similar
a Dengue, e tem sido implicada em grandes surtos em Brasil, Equador, Peru a partir
de pesquisas mais nao de forma rotineira, e se caracteriza por gerar um quadro clinico
similar a outras arboviroses (SAKKAS, BOZIDIS, et al., 2018, WISE, PULLAN, et al.,
2018).
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De acordo com a analise de Maxima Verossimilhanca dos segmentos do
genoma M e S, o isolado OROQV de Leticia, Coldmbia, compartilha um ancestral
comum com amostras obtidas em Esmeraldas, Equador (2016-04) e Turbaco,
Colémbia (2017-09-09), indicando que o isolado OROV de Leticia pertence a linhagem
2 do segmento M, previamente descrita por Gutierrez, et al., (2020). Um estudo
posterior realizado por Ciuoderis e colaboradores (2022), em Leticia, indicaram que o
OROV chegou diretamente do Peru. Além disso, nossos resultados para a analise do
segmento L mostraram que o isolado OROV de Leticia também se agrupa com
sequéncias do Equador (2016-04) e Colémbia (2017-09-09), mas também com Brasil,
Amazonas (2016-04-11), Guiana Francesa (17-09-2020) e Peru (1992 a 2008). No
entanto, os resultados da filogenia ML do segmento L devem ser interpretados com
cautela, pois um pequeno fragmento (396nt) foi usado para analise. Assim, o sinal
filogenético pode ser mais fraco do que o observado nos outros conjuntos de dados
(S e M), com perda na resolucéo da arvore filogenética.

Além da deteccdo do OROV, em esse estudo foram detectados 12 casos de
parvovirus humano B19 com as outras amostras negativas para o diagndstico inicial
de Dengue, mas que tiveram resultado negativo do painel de gPCR multiplex de
DENV/ZIKV/CHIKV e MAYV/OROV foi testado este virus como diagndstico
diferencial. Esse virus tem evidéncia de ocorréncia no final da década de 80, é
prevalente na populacdo em geral como ciclos de ocorréncia a cada 4-5 anos. E
classificado dentro da Familia Parvoviridae, género Erythroparvovirus, com tropismo
por células progenitoras eritroides. A prevaléncia de anticorpos atinge 15 a 35% antes
dos cinco anos de idade, aumentando para 50 a 80% na faixa del5 a 20 anos, ap0s
0s 20 anos € mais comum no sexo feminino, nas faixas etérias >50 anos é mais do
90% da populacdo que vivem em cidades populosas, no entanto foi encontrado em
apenas 4,7-10,7% em comunidades isoladas da bacia amazénica. No Brasil tem sido
associado a eritema infeccioso; a queixas reumaticas, agudas ou cronicas; na
gravidez € um risco potencial para o feto; em individuos imunocomprometidos pode
produzir anemia cronica pela interrup¢cao da eritropoiese. A infeccdo pode variar de
uma condicdo assintomética a uma doenga com risco de vida. Se acredita que o
mecanismo de transmissao ocorra por via respiratéria, depois que o virus entra no
trato respiratorio, presume-se que se replique no tecido linfatico nasofaringeo
aproximadamente uma semana apos a inalacao de goticulas infectadas; por meio de

produtos derivados do sangue administrados por via parenteral, e verticalmente da
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mae para o feto (HEEGAARD, BROWN, 2002, LANDRY, 2016, GARCIA, LEON,
2021).

A presenca desses virus em circulagdo de forma silenciosa na fronteira em
amostras de 2019, permite observar que em situagdes de epidemia de uma doenca
como dengue, outros virus podem circular simultaneamente na populacéo, gerando
uma grande preocupacao para os servi¢cos de saude e demonstrando que a vigilancia
transfronteirica € uma ferramenta importante para a preparacdo ante futuras
epidemias de outras doencas ndo detectadas anteriormente, jA que até o momento
nao se tem métodos diagnosticos locais em funcionamento para sua deteccao, e
muitos agravos nhado sdo considerados problemas de saude puablica, sem
acompanhamento dos sistemas de vigilancia locais, dificultado as respostas do
servigo.Além disso, as fraquezas na vigilancia e no diagnéstico oportuno, continuam
sendo um risco pela circulacédo local, expansao regional ou possivel introdu¢do em
outra regido de forma silenciosa, especialmente pela alta mobilidade da populacéo e

fluxos comerciais intensos entre 0s paises, como as atividades turisticas.

As analises moleculares de virus nos mosquitos capturados mostraram que
somente 0,18% dos pools analisados, apresentaram individuos positivos para Culex
spp., possivelmente pelo baixo nimero de pools de mosquitos de Aedes aegypti e
Aedes albopictus. COSTA, et al., (2009), na cidade de Manaus encontraram uma
prevaléncia do 53% do virus da dengue em mosquitos de Aedes aegypti, enquanto
em 2003 PINHEIRO, et al., (2005) encontraram uma prevaléncia do 18% do mesmo
virus em essa espécie. CARDOSO et al., (2015), indicaram que a competéncia vetorial
dos mosquitos pode variar em diferentes regifes geograficas, o que esta relacionado
com as populacdes das espécies influenciadas por fatores ambientais, o que ja foi
relatado para outras espécies.

Culex spp., ndo tem sido competente para a transmisséo de arboviroses como
0 ZIKV ou MAYV, em laboratorio, nem em popula¢cdes naturais de mosquitos de
localidades com transmissdo do virus (AMRAOUI, ATYAME-NTEN, et al., 2016,
FERNANDES, CAMPOS, et al., 2017, PEREIRA, CARVALHO, et al., 2020), porém a
deteccdo do DENV em um pool de mosquitos de Culex spp., em Tabatinga pode ser
utilizado como um sensor para a vigilancia entomo-viroldgica e circulagdo de
arbovirus, ja que eles podem entrar em contato com o virus em cenarios de

transmissao ou pontos de alto fluxo populacional, e como tem uma maior abundancia,
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em localidades com alta densidade populacional, ou por o contato com o0s
reservatorios. Assim, esse tipo de vigilancia pode ser utilizada como uma ferramenta
que detecta a circulacdo de arbovirus em mosquitos durante periodos epidémicos e
inter-epidémicos, prever e auxiliar no planejamento das estratégias de controle vetorial
(DONALISIO, GLASSER, 2002).

A variacdo no numero de casos de dengue foi constante, nas duas localidades
em conjunto, mas com tendéncia de aumento apds o ano de 2019. Quando analisadas
as localidades por separado, observa-se que no ano 2019, a maior notificacdo de
dengue se iniciou no municipio de Leticia e continuou com uma tendéncia de aumento
com picos acentuados até 2022. JA no municipio de Tabatinga esses picos
acentuados ocorreram semanas apos o inicio do pico em Leticia. Para o ano 2021 e
2022 o comportamento foi menor em Tabatinga com uma tendéncia menos
acentuada. As estimativas da tendéncia do evento mostraram que a dinamica de
casos nas cidades gémeas de Leticia e Tabatinga nos anos ndo epidémicos,
respondem a um comportamento sazonal, com flutuacées moderadas, no entanto a
decomposicao das series temporais as vezes apresentam limitagcdes como a falta de
variacdo na frequéncia e identificacdo adequada de casos assintomaticos (NAHER,
RABBI, et al., 2022, THIRUCHELVAM, DASS, et al., 2021). Por outro lado, os residuos
do modelo estimado podem ser explicados por variaveis climaticas como temperatura,
umidade e precipitacdo. Estudos realizados na Malasia por Thiruchelvam et al.,
(2021), e em Bangladesh por Naher, et al., (2022), discutem que a urbanizagéao,
densidade de mosquitos fémeas, e as estacdes do ano, sado fatores que contribuem
para o incremento dos casos de dengue, mas que variaveis climaticas podem
melhorar ligeiramente a preciséo da previséo da incidéncia, que em nossos resultados
mostraram que variaveis como umidade relativa e precipitagdo tiveram um incremento
por semana a partir do ano 2019 e se mantiveram altos até 2022 em comparacdo com
0s anos anteriores (2016-2018).

Sistemas de informacéo geografica sdo utilizados em servigos de vigilancia e
controle de arboviroses, para identificar areas intensas de transmissdo, areas mais
densas de infestagédo do vetor, que permitam o planejamento de acdes de controle
mais eficientes; porém deve-se potencializar essas analises, visando otimizar as
atividades de vigilancia epidemiologica e entomolégica e acompanhar novas
alternativas de integracéo da vigilancia entomo-virolégica (BARCELLOS, PUSTAI, et

al., 2005, OPAS, 2019). Quanto a persisténcia de casos, podemos observar que em
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Leticia, bairros como Victoria Regia e José Maria Hernandez tem notificacédo
permanente no tempo, devido possivelmente a proximidade de locais de alta
circulacdo de pessoas, que também podem ser identificados como locais provaveis
de infeccdo, pois sdo também locais de trabalho onde as pessoas permanecem no
periodo de maior atividade dos vetores, como sdo o hospital publico municipal,
entidades estatais (comando de policia, centro penitenciario, bombeiros, exército) e
moradias com alta vulnerabilidade com deficiéncia no servico de esgoto e
abastecimento de 4gua potavel. Os outros bairros de maior persisténcia como Once
de Noviembre e Porvenir, historicamente tem apresentado alta notificacdo de casos
de dengue e entre as maiores particularidades que apresentam é que estédo perto da
linha de fronteira com Tabatinga, de dificil controle pela sua proximidade com o
municipio vizinho, facilitando sua disseminacdo. Em Tabatinga a baixa persisténcia
de casos notificados pode estar relacionada as acdes de controle vetorial e a mudanca
na estrutura da vigilancia em saude permitindo a integracdo mais eficiente da
vigilancia ambiental e epidemiolégica, que ja foram discutidas anteriormente. Por outro
lado, o abandono das agendas conjuntas entre Tabatinga e Leticia para o controle
vetorial, as variacdes climaticas pelo Nifio y a Nifia, o direcionamento de recursos para
o enfrentamento da pandemia de covid-19, e a reducao de ac¢des de controle nesse
periodo podem ter influenciado no cenario entomolégico e epidemioldégico em Leticia,
principalmente.

As analises da distribuicdo espaco-temporal de casos confirmados de dengue
nos municipios de Leticia e Tabatinga no ano de 2021 e 2022, identificaram 5 clusters
de maior risco de transmisséo de dengue, sendo todos eles em Leticia. Ao realizar a
sobreposicao de persisténcia de mosquitos Aedes aegypti, é possivel observar que a
maior abundancia de mosquitos adultos tem uma relagéo espacial com os clusters de
casos notificados. Para Culex spp., ndo se apresentou relacéo espacial notéria como
com Aedes aegypti, porém o0s bairros com maior abundancia de Aedes aegypti no
municipio de Tabatinga foram préximos espacialmente com os de maior concentragao
de Culex spp., onde se encontrou o pool positivo com DENV. As analises de relacao
espaco-temporal, podem ser utilizadas como uma ferramenta nos servicos de
vigilancia locais, direcionando as acdes de intervencdo nos bairros de maior
risco, mas esses resultados devem ser interpretados com cautela, devido a que a

periodicidade das capturas de mosquitos, nao foi suficiente e robusta para inferir essa
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associacdo, diferente as observacdes epidemiolégicas que foram periddicas e
robustas (LIAN, WARNER, et al., 2007).

Estudos realizados por Sindato, et al., (2014) na Tanzania encontraram areas
vulneraveis a surtos periédicos de febre do Vale do Rift, a partir do padrao espacial e
temporal dos casos, facilitando o planejamento e priorizando a implementacédo de
medidas estratégicas de controle. Barcellos, et al., (2005), utilizaram técnicas de
geoprocessamento para a identificacdo de locais com potencial de transmisséo de
dengue em Porto Alegre, concluindo que a partir de andlises espaco-temporais de
casos e domicilios com a presenca do vetor, foi possivel identificar com maior precisédo
areas de risco, porém os resultados sdo condicionados a atualizacdo permanente das
bases de dados de casos notificados, bem como da vigilancia continua do vetor. Silva,
et al., (2020), realizaram analises espaciais da distribuicdo casos de dengue e a
relacdo com fatores ambientais em Paraiba, demonstrando também a importancia da
aplicacdo de técnicas de geoprocessamento como um instrumento pratico para
monitoramento de dengue, associada a combinacao de fatores sdcio-econémicos e
ambientais, como saneamento basico, indice de desenvolvimento humano e indice de
Gini. Essa abordagem multidimensional da dengue pode auxiliar os servicos de
vigilancia epidemiolégica e controle vetorial, para monitorar indicadores sociais e
ambientais associados ao risco de transmissdo rachando que a transmissao no
estado, 0 que pode ser incluido em futuras avaliagdes nos municipios de Leticia e
Tabatinga e fazer outro tipo de comparagdes.

Amoa-Bosompem et al., (2020), indicaram que a vigilancia ativa é uma
ferramenta importante no controle e prevencao da propagacédo de doencas, em areas
endémicas, a vigilancia de eventos em humanos serve para indicar a transmissao
ativa, mas em areas pouco endémicas pode ser considerado um método invasivo e
pouco eficaz para o controle de arboviroses. A vigilancia entomologica e o
monitoramento de mosquitos adultos estdo sendo cada vez mais explorados como
uma ferramenta para avaliar o risco de infeccdo. A transmissao local pode ser
interrompida se essas acgbOes de vigilancia e controle incluem investigacdes
entomoldgicas e epidemioldgicas, busca ativa de casos em locais de transmissao,
entre outros (AL AWAIDY, KHAMIS, et al., 2022). Somado as analises espaciais que
podem ser uma ferramenta importante para os tomadores de decisdes, que mostram
as areas que requerem atencao no espaco-tempo de forma permanente ja que esses
eventos podem mudar ou persistir IMPOINVIL, SOLOMON, et al., 2011).
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A vigilancia transfronteirica funciona como uma ferramenta muito Gtil para
aumentar a detecc¢éo precoce de suspeitos de doencas, e facilita uma resposta rapida
e eficaz a surtos, diminuindo o impacto na saude publica. Estudos realizados por Fall,
Rajatonirina, et al., (2019), indicaram que o aprimoramento para deteccao precoce e
a notificacdo de casos suspeitos de eventos prioritarios, facilitou a resposta rapida e
eficaz a surtos e outras emergéncias de saude publica. No caso das cidades gémeas
de Leticia e Tabatinga, a conurbacdo entre elas, faz necessério a plasticidade ou
novas medidas legais para ac¢bes concretas em saude (ROCHA ANDRADE,
MACHADO GRANZIERA, 2021), que no passado tem funcionado de forma pontual
para atencdo do surto de Colera em 1991, as intervencfes conjuntas com adulticidas
UBV costal em bairros da linha de fronteira no surto de dengue em 2013 e 2019, o
fortalecimento da vigilancia e notificacdo de casos suspeitos de sarampo em 2018, e
o fortalecimento das a¢des binacionais que foram realizadas durante a pandemia de
Covid-19 em 2020 para aumentar o diagnéstico laboratorial, analises de cadeias
epidemiologicas e vigilancia gendmica do virus em parceria com instituicdes aliadas.
Sendo necesséario o compartiihamento de informagdes que auxiliem andlises de
dados, a padronizacédo de fluxos de informacado entre os gestores e a sociedade civil,
pode ser facilitado pela institucionalizacdo de estruturas de vigilancia transfronteirica,
como a sala binacional, dando maior formalidade e praticidade a esses intercambios
de informacgao que se vem adiantando com anterioridade.

Quirds, et al., (2011) e Jhonston, et al., (2015) indicaram que na zona de
fronteira de Brasil, Colombia e Peru, ha uma necessidade de manter e fortalecer
instrumentos para detectar e comunicar eventos sanitarios de importancia
internacional, fazendo inspec¢fes sistematicas e atividades de controle sanitario em
portos, aeroportos e fronteiras terrestres, porém devem ser somados setores como
ambiente, agricultura, transporte e a sociedade civil, além do setor salde. Esta
integracdo da vigilancia transfronteirica tem que enfrentar os desafios logisticos e
politicos pensando na integracdo da vigilancia para que seja eficiente e oportuna e
que garanta as acOes de saude publica locais, visando mitigar a morbilidade e
mortalidade de doencas, no marco do Regulamento Sanitario Internacional (SUAREZ-
MUTIS et al. 2010).

Enfim, uma proposta de vigilancia entomo-virologica transfronteirica deve
incluir esfor¢os multissetoriais para analisar informacdes intra- e transfronteirigca, com

indicadores comuns de vigilancia em salde entre os dois municipios. Também, é
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necessario o fortalecimento das redes de diagndstico laboratorial dos diferentes niveis
de resposta a nivel municipal, estadual/departamental e nacional, especialmente para
conservacdo e transporte de amostras bioldgicas em condigbes minimas de
biosseguranga, para a confirmacdo da qualidade do diagndstico e monitoramento
gendmico das cepas, visando a deteccdo precoce e eficaz de medidas de controle
locais, com impacto a nivel regional e nacional, especialmente na introducdo de
agentes patdogenos emergentes ou (re)emergentes. No entanto, é necessario o
fortalecimento dos mecanismos de cooperacao transfronteirica, periodicidade e
seguimento aos compromissos pactuados das agendas multilaterais de cooperacao

em vigilancia e controle vetorial.

8. Conclusodes

A distribuicdo de casos notificados e confirmados de dengue desde 2016 até
2020, foi heterogénea, com periodo sazonal, e picos acentuados desde 2019 até
2022, sendo Leticia a que superou anualmente o limiar epidémico, semanas antes
que o municipio de Tabatinga. Chikungunya e Zika apresentaram casos esporadicos

nos dois municipios durante esse periodo.

Os mosquitos adultos se distribuiram de forma heterogénea em Leticia e
Tabatinga, sendo Aedes aegypti em Leticia quem apresentou a maior abundancia
guando comparado com Tabatinga. Aedes albopictus so6 foi capturado no municipio
de Tabatinga, com a menor abundéancia das trés espécies. Ja Culex spp. em
Tabatinga apresentou mais do dobro da densidade quando comparado com Leticia.

A distribuicdo espacial de mosquitos se apresenta de forma heterogénea e foi
determinada em grande medida por acdes locais de controle, que diferem em cada
municipio, fatores bidticos e abidticos e receptividade dos mosquitos nos domicilios.

Das amostras de soro de pacientes com diagndstico negativo para dengue
em Leticia, foram encontradas amostras positivas para febre de Oropouche (1
amostra) e Parvovirus humano B19 (12 amostras), reforcando a necessidade de
melhorar as capacidades laboratoriais para auxiliar no diagnostico diferencial de

agentes patodgenos circulantes na fronteira.
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Dos mosquitos capturados no municipio de Tabatinga, um pool de mosquitos
de Culex spp., se detectou DENV. Culex spp. podem ser Uteis para alerta precoce de
arbovirus circulantes, e ndo apenas Aedes aegypti e Aedes albopictus, pois pode
funcionar como sensor de circulacdo viral. No entanto, sdo necessarios estudos mais
aprofundados e com amostragem mais robustas, dado o baixo percentual de
deteccéao.

As andlises espaco-temporais mostraram que existe uma correlacdo espacial
entre os bairros: cluster 1 (Manguare), cluster 2 (Jesus Maria Fajardo, Yupati, Uribe
Uribe), cluster 3 (Colombia, Jorge Eliecer Gaitan, Porvenir), cluster 4 (San Martin,
Nuevo Jardin, Simon Bolivar, Ciudad Jardin, Once de Noviembre, lane, Marceliano
Canyes, Jose Maria Hernandez), cluster 5 (Costa Rica 1, Humarizal, Afasinte, Costa
Rica 2, La Sarita), com maior risco relativo para contrair dengue.

A estratificacdo de areas de risco de mosquitos adultos, de casos notificados e
confirmados, é uma ferramenta promissora para o planejamento de a¢cées no servico
de vigilancia, e pode ser incorporado de forma rotineira nas agdes de controle das
diferentes arboviroses.

A vigilancia transfronteirica é uma ferramenta util para os servi¢os locais e
necessita ser implementada formalmente, com fluxos de informacéo periédicos e
constantes, que permitam pactuar agdes de controle conjuntas, incluindo os esforgos

multissetoriais com indicadores comuns de vigilancia em saude.

9. Limitacdes

Foram observados perfis epidemioldgicos diferentes entre as cidades gémeas
de Leticia e Tabatinga, com grandes lacunas nas fichas de notificacdo, que poderiam

ter dado uma melhor caracterizacao do perfil epidemiologico.

Os problemas administrativos na contratacdo de pessoal técnico, tem um
grande impacto nas atividades de vigilancia e controle vetorial, além dos materiais e

insumos para realizar essas atividades.

Problemas logisticos para o deslocamento da equipe técnica aos diferentes
bairros interferem nos cronogramas de vigilancia, e o acesso em areas geograficas
com problemas de seguranca publica impossibilitam ter dados de determinados

bairros.
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O transporte de material biologico refrigerado tem sido um grande desafio para
evitar a perda e qualidade do material biologico, porém o diagndstico in situ continua
sendo a melhor opg&o, com aprimoramento do treinamento do pessoal do LSPDA e
LAFRON.

10. Recomendacgbes

Manter as agendas de cooperacado transfronteirica, de forma periddica, com
seguimento aos compromissos pactuados nas agendas multilaterais de cooperacéo

em vigilancia e controle vetorial.

A vigilancia transfronteirica é uma ferramenta 0til para os servigos locais e
necessita ser implementada formalmente, com fluxos de informacdo periddicos e
constantes, que permitam pactuar agdes de controle conjuntas, mediadas pela sala

situacional Bi-Tri-Nacional.

A rede gendmica de vigilancia de arbovirus na Amazoénia, em parceria com
instituicbes de pesquisa como o I0C e ILMD/Fiocruz no Brasil, e UCC e Universidad
del Rosario na Colébmbia, podem auxiliar nas andlises de sequenciamento genético,
para identificar a entrada de novos arbovirus na regido e determinar possiveis fluxos

migratorios dos virus.



109

11. Referéncias
ABARCA, K., DABANCH, J., GONZALEZ, C., et al. "Fiebre amarilla", Rev Chil
Infect, v. 18, n. 1, p. 64-68, 2011. Disponivel em:
https://scielo.conicyt.cl/pdf/rci/v18n1/art09.pdf.

AGARWAL, A., PARIDA, M., DASH, P. K. "Impact of transmission cycles and vector
competence on global expansion and emergence of arboviruses”, Reviews in
Medical Virology, v. 27, n. 5, p. e1941, set. 2017. DOI: 10.1002/rmv.1941.
Disponivel em: https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/rmv.1941.

AHMED, A., MAHMOUD, I., ELDIGAIL, M., et al. "The Emergence of Rift Valley
Fever in Gedaref State Urges the Need for a Cross-Border One Health Strategy and
Enforcement of the International Health Regulations”, Pathogens, v. 10, n. 7, p. 885,
13 jul. 2021. DOI: 10.3390/pathogens10070885. Disponivel em:
https://www.mdpi.com/2076-0817/10/7/885.

AIKES, S., RIZZOTTO, M. L. F. "A saude em regido de fronteira: o que dizem os
documentos do Mercosul e Unasul", Saude e Sociedade, v. 29, n. 2, 2020. DOI:
10.1590/s0104-12902020180196. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0104-
12902020000200304&tIng=pt.

AL AWAIDY, S. T., KHAMIS, F., AL-ZAKWANI, I., et al. "Epidemiological and Clinical
Characteristics of Patients with Dengue Fever in a Recent Outbreak in Oman: A
Single Center Retrospective-cohort Study”, Oman Medical Journal, v. 37, n. 6, p.
e452—-e452, 30 nov. 2022. DOI: 10.5001/0m|.2023.57. Disponivel em:
https://omjournal.org/articleDetails.aspx?coType=1&ald=3274.

ALANIZ, A. J., CARVAJAL, M. A., BACIGALUPO, A., et al. "Global spatial
assessment of Aedes aegypti and Culex quinquefasciatus : a scenario of Zika virus
exposure”, Epidemiology and Infection, v. 147, p. €52, 26 nov. 2019. DOI:
10.1017/S0950268818003102. Disponivel em:
https://www.cambridge.org/core/product/identifier/S0950268818003102/type/journal_
article.



110

ALVES WALDMAN, E., DA COSTA ROSA, T. E. Vigilancia em Saude Publica. S&o

Paulo, Faculdade de Saude Publica da Universidade de Sao Paulo, 1998. v. 7.

AMOA-BOSOMPEM, M., KOBAYASHI, D., MUROTA, K., et al. "Entomological
Assessment of the Status and Risk of Mosquito-borne Arboviral Transmission in
Ghana", Viruses, v. 12, n. 2, p. 147, 27 jan. 2020. DOI: 10.3390/v12020147.
Disponivel em: https://www.mdpi.com/1999-4915/12/2/147.

AMRAOUI, F., ATYAME-NTEN, C., VEGA-RUA, A., et al. "Culex mosquitoes are
experimentally unable to transmit Zika virus", Eurosurveillance, v. 21, n. 35, 1 set.
2016. DOI: 10.2807/1560-7917.ES.2016.21.35.30333. Disponivel em:
https://www.eurosurveillance.org/content/10.2807/1560-7917.ES.2016.21.35.30333.

ANVISA. "Regulamento Sanitario Internacional - RSI 2005.", p. 1-79, 20009. .

ARISCO, N. J., PETERKA, C., CASTRO, M. C. "Cross-border malaria in Northern
Brazil", Malaria Journal, v. 20, n. 1, p. 135, 6 dez. 2021. DOI: 10.1186/s12936-021-
03668-4. Disponivel em:
https://malariajournal.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12936-021-03668-4.

AZEVEDO, R. do S. da S., NUNES, M. R. T., CHIANG, J. O., et al. "Reemergence of
Oropouche Fever, Northern Brazil", Emerging Infectious Diseases, v. 13, n. 6, p.
912-915, jun. 2007. DOI: 10.3201/eid1306.061114. Disponivel em:
http://wwwnc.cdc.gov/eid/article/13/6/06-1114 article.htm.

BALTHAZAR, T. D., MAIA, D. A., OLIVEIRA, A. A., et al. "Entomological surveillance
of mosquitoes (Diptera: Culicidae), vectors of arboviruses, in an ecotourism park in
Cachoeiras de Macacu, state of Rio de Janeiro-RJ, Brazil", PLOS ONE, v. 16, n. 12,
p. €0261244, 23 dez. 2021. DOI: 10.1371/journal.pone.0261244. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pone.0261244.

BARCELLOS, C., PUSTAI, A. K., WEBER, M. A,, et al. "Identificacé&o de locais com
potencial de transmissdo de dengue em Porto Alegre através de técnicas de

geoprocessamento”, Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, v. 38,



111

n. 3, p. 246—250, maio 2005. DOI: 10.1590/S0037-86822005000300008. Disponivel
em: http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0037-
86822005000300008&Ing=pt&ting=pt.

BLITVICH, B. J., BRAULT, A. C. "Chikungunya and Zika Viruses: Global Emerging
Health Threats", The American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, v. 99,
n. 4, p. 1105-1106, 3 out. 2018. DOI: 10.4269/ajtmh.18-0613. Disponivel em:
https://ajtmh.org/doi/10.4269/ajtmh.18-0613.

BONA, A. C. D., TWERDOCHLIB, A. L., NAVARRO-SILVA, M. A. "Detecc¢éo do virus
da dengue em populac¢des naturais de mosquitos”, Bol Mal Salud Amb, v. v. 51, p.
107-116, 2011. .

CACERES, O. "Deteccao rapida dos serotipos do virus da dengue no mosquito
Aedes aegypti", Revista Peruana de Medicina Experimental e Saude Publica, v.
20, p. 156-158, 2003. .

CALVO, E. P., ARCHILA, E. D., LOPEZ, Lady, et al. "Rediscovering the chikungunya
virus", Biomedica : revista del Instituto Nacional de Salud, v. 41, n. 2, p. 353-373,
2021. DOI: 10.7705/biomedica.5797. Disponivel em:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/34214275.

CAMARA, D. C. P., CODECO, C. T., AYLLON, T, et al. "Entomological Surveillance
of Aedes Mosquitoes: Comparison of Different Collection Methods in an Endemic
Area in RIO de Janeiro, Brazil", Tropical Medicine and Infectious Disease, v. 7, n.
7, p. 114, 22 jun. 2022. DOI: 10.3390/tropicalmed7070114. Disponivel em:
https://www.mdpi.com/2414-6366/7/7/114.

CAO-LORMEAU, V.-M., BLAKE, A., MONS, S., et al. "Guillain-Barré Syndrome
outbreak associated with Zika virus infection in French Polynesia: a case-control
study.”, Lancet (London, England), v. 387, n. 10027, p. 1531-1539, 9 abr. 2016.
DOI: 10.1016/S0140-6736(16)00562-6. Disponivel em:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26948433.



112

CARDOSO, B. F., SERRA, O. P, HEINEN, L. B. da S., et al. "Detection of
Oropouche virus segment S in patients and inCulex quinquefasciatus in the state of
Mato Grosso, Brazil", Memodrias do Instituto Oswaldo Cruz, v. 110, n. 6, p. 745—
754, set. 2015. DOI: 10.1590/0074-02760150123. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0074-
02762015000600745&Ing=en&ting=en.

CARVAJAL CORTES, J. J. Determinantes e condicionantes sociais e ambientais da
distribuicdo espaco temporal do dengue e seus vetores - Aedes aegypti (Linnaeus,
1762) e Aedes albopictus (Skuse, 1894) — na triplice fronteira amazonica (Brasil-

Colémbia-Peru). Fundacédo Oswaldo Cruz, Instituto Oswaldo Cruz, 2018.

CARVAJAL CORTES, J. J. Variag&o espacial e temporal dos vetores do Dengue
Aedes (Stegomyia) albopictus (Skuse, 1894) e Aedes (Stegomyia) aegypti
(Linnaeus, 1762) na area urbana do municipio de Leticia, (Amazonas-Colémbia) e
sua associacdo com a transmissdo do Dengue na triplice. 2013. Fundacao

Oswaldo Cruz, Instituto Oswaldo Cruz, 2013.

CASTRO, M. G. de, NOGUEIRA, R. M. R., SCHATZMAYR, H. G., et al. "Dengue
virus detection by using reverse transcription-polymerase chain reaction in saliva and
progeny of experimentally infected Aedes albopictus from Brazil", Memaorias do
Instituto Oswaldo Cruz, v. 99, n. 8, p. 809-814, dez. 2004. DOI: 10.1590/S0074-
02762004000800005. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0074-
02762004000800005&Ing=en&ting=en.

CIUODERIS, K. A., BERG, M. G., PEREZ, L. J., et al. "Oropouche virus as an
emerging cause of acute febrile iliness in Colombia”, Emerging Microbes &
Infections, v. 11, n. 1, p. 2645-2657, 31 dez. 2022. DOI:
10.1080/22221751.2022.2136536. Disponivel em:
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/22221751.2022.2136536.

CONSOLI, R. A., OLIVEIRA, R. L. CLASSIFICACAO E PRINCIPAIS ESPECIES DE
IMPORTANCIA SANITARIA. Rio de Janeiro, [s.n.], 1994. Disponivel em:
https://books.scielo.org/id/th/pdf/iconsoli-9788575412909-05.pdf. Acesso em: 8 dez.



113

2021.

COSTA, C. A. da, SANTOS, I. G. C. dos, BARBOSA, M. da G. "Deteccéo e tipagem
de virus dengue em Aedes aegypti (Diptera: Culicidae) na Cidade de Manaus,
Estado do Amazonas", Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, v.
42,n. 6, p. 677-681, dez. 2009. DOI: 10.1590/S0037-86822009000600013.
Disponivel em: http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0037-
86822009000600013&Ing=pt&ting=pt.

CUSTODIO, J. M. de O., NOGUEIRA, L. M. S., SOUZA, D. A, et al. "Abiotic factors
and population dynamic of Aedes aegypti and Aedes albopictus in an endemic area
of dengue in Brazil", Revista do Instituto de Medicina Tropical de S&do Paulo, v.
61, 2019. DOI: 10.1590/s1678-9946201961018. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0036-
46652019005000207&tIng=en.

DALPADADO, R., AMARASINGHE, D., GUNATHILAKA, N., et al. "Bionomic aspects
of dengue vectors Aedes aegypti and Aedes albopictus at domestic settings in urban,
suburban and rural areas in Gampaha District, Western Province of Sri Lanka",
Parasites & Vectors, v. 15, n. 1, p. 148, 27 abr. 2022. DOI: 10.1186/s13071-022-
05261-3. Disponivel em:
https://parasitesandvectors.biomedcentral.com/articles/10.1186/s13071-022-05261-
3.

DANE, D. A. N. de E. Poblacién de Leticia. 2018. Disponivel em:
dane.gov.co/index.php/estadisticas-por-tema/demografia-y-poblacion/censo-
nacional-de-poblacion-y-vivenda-2018. Acesso em: 23 out. 2020.

DE LA MORA-COVARRUBIAS, A., JIMENEZ-VEGA, F., TREVINO-AGUILAR, S. M.
"[Geospatial distribution and detection of dengue virus in Aedes (Stegomyia) aegypti
mosquitos in Ciudad Juarez, Chihuahua, Mexico].", Salud publica de Mexico, v. 52,
n. 2, p. 127-33, 2010. Disponivel em: htt

p://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/204858609.



114

DIAGNE, C. T., BENGUE, M., CHOUMET, V., et al. "Mayaro Virus Pathogenesis and
Transmission Mechanisms", Pathogens, v. 9, n. 9, p. 738, 8 set. 2020. DOI:
10.3390/pathogens9090738. Disponivel em: https://www.mdpi.com/2076-
0817/9/9/738.

DIBO, M. R., MENEZES, R. M. T. de, GHIRARDELLI, C. P, et al. "Presenca de
culicideos em municipio de porte médio do Estado de Séo Paulo e risco de
ocorréncia de febre do Nilo Ocidental e outras arboviroses", Revista da Sociedade
Brasileira de Medicina Tropical, v. 44, n. 4, p. 496-503, ago. 2011. DOI:
10.1590/S0037-86822011000400019. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0037-
86822011000400019&Ing=pt&ting=pt.

DONALISIO, M. R., GLASSER, C. M. "Vigilancia entomoldgica e controle de vetores
do dengue”, Revista Brasileira de Epidemiologia, v. 5, n. 3, p. 259-279, dez. 2002.
DOI: 10.1590/S1415-790X2002000300005. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1415-
790X2002000300005&Ing=pt&ting=pt.

ELLIOTT, R. M. "Orthobunyaviruses: recent genetic and structural insights", Nature
Reviews Microbiology, v. 12, n. 10, p. 673-685, 8 out. 2014. DOI:

10.1038/nrmicro3332. Disponivel em: http://www.nature.com/articles/nrmicro3332.

ESPINAL, M. A., ANDRUS, J. K., JAUREGUI, B., et al. "Emerging and Reemerging
Aedes -Transmitted Arbovirus Infections in the Region of the Americas: Implications
for Health Policy", American Journal of Public Health, v. 109, n. 3, p. 387-392,
mar. 2019. DOI: 10.2105/AJPH.2018.304849. Disponivel em:
https://ajph.aphapublications.org/doi/10.2105/AJPH.2018.304849.

ESPOSITO, D. L. A., FONSECA, B. A. L. da. "Will Mayaro virus be responsible for
the next outbreak of an arthropod-borne virus in Brazil?", The Brazilian Journal of
Infectious Diseases, v. 21, n. 5, p. 540-544, set. 2017. DOI:
10.1016/j.bjid.2017.06.002. Disponivel em:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S1413867017301630.



115

EUZEBIO, E. F. "A fluidez territorial na fronteira ocidental da Amazonia: as cidades
gémeas Tabatinga (Brasil) e Leticia (Colémbia)", Confins, n. 21, 20 jun. 2014. DOI:
10.4000/confins.9659. Disponivel em: http://journals.openedition.org/confins/9659.

FAILLOUX, A.-B. "Les moustiques vecteurs d’arbovirus : une histoire sans fin",
Biologie Aujourd’hui, v. 212, n. 3—4, p. 89-99, 11 abr. 2018. DOI:
10.1051/jbio/2018026. Disponivel em: https://www.biologie-
journal.org/10.1051/jbio/2018026.

FALL, I. S., RAJATONIRINA, S., YAHAYA, A. A, et al. "Integrated Disease
Surveillance and Response (IDSR) strategy: current status, challenges and
perspectives for the future in Africa", BMJ Global Health, v. 4, n. 4, p. e001427, 3
jul. 2019. DOI: 10.1136/bmjgh-2019-001427. Disponivel em:
https://gh.bmj.com/lookup/doi/10.1136/bmjgh-2019-001427.

FAMBIRAI, T., CHIMBARI, M. J., NDARUKWA, P. "Global Cross-Border Malaria
Control Collaborative Initiatives: A Scoping Review", International Journal of
Environmental Research and Public Health, v. 19, n. 19, p. 12216, 26 set. 2022.
DOI: 10.3390/ijerph191912216. Disponivel em: https://www.mdpi.com/1660-
4601/19/19/12216.

FERNANDES, R. S., CAMPOS, S. S., RIBEIRO, P. S,, et al. "Culex quinquefasciatus
from areas with the highest incidence of microcephaly associated with Zika virus
infections in the Northeast Region of Brazil are refractory to the virus", Memarias do
Instituto Oswaldo Cruz, v. 112, n. 8, p. 577-579, 26 jun. 2017. DOI: 10.1590/0074-
02760170145. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0074-
02762017000800577&Ing=en&ting=en.

FERNANDEZ-SALAS, I., DANIS-LOZANO, R., CASAS-MARTINEZ, M., et al.
"Historical inability to control Aedes aegypti as a main contributor of fast dispersal of
chikungunya outbreaks in Latin America”, Antiviral Research, v. 124, p. 30-42, dez.
2015. DOI: 10.1016/j.antiviral.2015.10.015. Disponivel em:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0166354215300164.



116

FERREIRA, A. C., CHIARAVALLOTI NETO, F. "Infestacdo de area urbana por
Aedes aegypti e relacdo com niveis socioecondmicos”, Revista de Saude Publica,
v.41,n. 6, p. 915-922, dez. 2007. DOI: 10.1590/S0034-89102007000600005.
Disponivel em: http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0034-
89102007000600005&Ing=pt&ting=pt.

FORATTINI, O. P. "ldentificacdo de Aedes (Stegomyia) Albopictus (Skuse) no
Brasil", Revista de Saude Publica, v. 20, n. 3, p. 244-245, jun. 1986. DOI:
10.1590/S0034-89101986000300009. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0034-
89101986000300009&Ing=pt&ting=pt.

FORTES ARAGAO, C. Investigacéo de Infeccéo por Arbovirus (Dengue Virus,
Zika Virus e Chikungunya Virus) em Aedes Aegypti (Linnaeus, 1762) e Aedes
Albopictus (Skuse, 1894) (Diptera: Culidae) no Estado do Maranh&o. 2018.
UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA, 2018.

FUNASA, F. N. de S. Vigilancia Ambiental em Saude. Brasilia/DF, 2002.

GADELHA, C. A. G., COSTA, L. "Integracao de fronteiras: a saude no contexto de
uma politica nacional de desenvolvimento”, Cadernos de Saude Publica, v. 23, n.
suppl 2, p. S214-S226, 2007. DOI: 10.1590/S0102-311X2007001400011. Disponivel
em: http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
311X2007001400011&Ing=pt&ting=pt.

GANJIAN, N., RIVIERE-CINNAMOND, A. "Mayaro virus in Latin America and the
Caribbean", Revista Panamericana de Salud Publica, v. 44, p. 1, 11 fev. 2020.
DOI: 10.26633/RPSP.2020.14. Disponivel em:
http://iris.paho.org/xmlui’/handle/123456789/51857.

GARCIA DA SILVA, H. H., GARCIA DA SILVA, 1. "Influéncia do periodo de
quiescéncia dos ovos sobre o ciclo de vida de Aedes aegypti (Linnaeus, 1762)

(Diptera, Culicidae) em condicdes de laboratorio”, Revista da Sociedade Brasileira



117

de Medicina Tropical, p. 349-355, ago. 1999. Disponivel em:
https://www.scielo.br/j/rsbmt/a/Yn54GJIrbCTPYKcYymz6Bzwi/?lang=pt&format=pdf.
Acesso em: 2 dez. 2021.

GARCIA, R. de C., LEON, L. "Human parvovirus B19: a review of clinical and
epidemiological aspects in Brazil", Future Microbiology, v. 16, n. 1, p. 37-50, jan.
2021. DOI: 10.2217/fmb-2020-0123. Disponivel em:
https://www.futuremedicine.com/doi/10.2217/fmb-2020-0123.

GOMES, A. de C. "Medidas dos niveis de infestacdo urbana para aedes (stegomyia)
aegypti e aedes (stegomyia) albopictus em Programa de Vigilancia Entomologica”,
Informe Epidemioldgico do Sus, v. 7, n. 3, p. 49-57, set. 1998. DOI:
10.5123/S0104-16731998000300006. Disponivel em:
http://scielo.iec.gov.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0104-
16731998000300006&Ing=en&nrm=iso&ting=en.

GORDIS, L. Epidemiologia. 4. ed ed. Rio de Janeiro, REVINTER, 2010.

GRANADA, Y., MEJIA-JARAMILLO, A. M., ZULUAGA, S., et al. "Molecular
surveillance of resistance to pyrethroids insecticides in Colombian Aedes aegypti
populations”, PLOS Neglected Tropical Diseases, v. 15, n. 12, p. e0010001, 14
dez. 2021. DOI: 10.1371/journal.pntd.0010001. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pntd.0010001.

GRISALES, G. "¢ Amerita la frontera de Colombia, Brasil y Peru una zona de
integracion trinacional?", Aldea Mundo, 2005. Disponivel em:

https://www.redalyc.org/comocitar.0a?id=54301807.

GRISALES, N., POUPARDIN, R., GOMEZ, S., et al. "Temephos Resistance in
Aedes aegypti in Colombia Compromises Dengue Vector Control”, PLoS Neglected
Tropical Diseases, v. 7, n. 9, p. €2438, 19 set. 2013. DOI:
10.1371/journal.pntd.0002438. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pntd.0002438.

GUO, C., ZHOU, Z., WEN, Z., et al. "Global Epidemiology of Dengue Outbreaks in



118

1990-2015: A Systematic Review and Meta-Analysis.”, Frontiers in cellular and
infection microbiology, v. 7, p. 317, 2017. DOI: 10.3389/fcimb.2017.00317.
Disponivel em: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28748176.

GUTIERREZ, B., WISE, E. L., PULLAN, S. T., et al. "Evolutionary Dynamics of
Oropouche Virus in South America”, Journal of Virology, v. 94, n. 5, 14 fev. 2020.
DOI: 10.1128/JV1.01127-19. Disponivel em:
https://journals.asm.org/doi/10.1128/JVI1.01127-19.

HANSON, S. M., CRAIG, G. B. "Cold Acclimation, Diapause, and Geographic Origin
Affect Cold Hardiness in Eggs of Aedes albopictus (Diptera: Culicidae)", Journal of
Medical Entomology, v. 31, n. 2, p. 192-201, 1 mar. 1994. DOI:
10.1093/jmedent/31.2.192. Disponivel em: https://academic.oup.com/jme/article-
lookup/doi/10.1093/jmedent/31.2.192.

HEEGAARD, E. D., BROWN, K. E. "Human Parvovirus B19", Clinical Microbiology
Reviews, v. 15, n. 3, p. 485-505, jul. 2002. DOI: 10.1128/CMR.15.3.485-505.2002.
Disponivel em: https://journals.asm.org/doi/10.1128/CMR.15.3.485-505.2002.

HERATH, J. M. M. K., ABEYASUNDARA, H. T. K., DE SILVA, W. A. P. P, et al.
"Weather-Based Prediction Models for the Prevalence of Dengue Vectors Aedes
aegypti and Ae. albopictus”, Journal of Tropical Medicine, v. 2022, p. 1-10, 27 dez.
2022. DOI: 10.1155/2022/4494660. Disponivel em:
https://www.hindawi.com/journals/jtm/2022/4494660/.

HILL, A. B. "THE ENVIRONMENT AND DISEASE: ASSOCIATION OR
CAUSATION?", Proceedings of the Royal Society of Medicine, v. 58, p. 295-300,
maio 1965. Disponivel em: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14283879.

HONORIO, N. A., CASTRO, M. G., BARROS, F. S. M. de, et al. "The spatial
distribution of Aedes aegypti and Aedes albopictus in a transition zone, Rio de
Janeiro, Brazil", Cadernos de Saude Publica, v. 25, n. 6, p. 1203-1214, jun. 2009.
DOI: 10.1590/S0102-311X2009000600003. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-



119

311X2009000600003&Ing=en&ting=en.

HUANG, Y.-J. S., HIGGS, S., VANLANDINGHAM, D. L. "Emergence and re-
emergence of mosquito-borne arboviruses", Current Opinion in Virology, v. 34, p.
104-109, fev. 2019. DOI: 10.1016/j.coviro.2019.01.001. Disponivel em:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S1879625718301056.

IBGE, I. B. de G. e E. Populacéao judicial do municipio de Tabatinga-AM. 2020.
Disponivel em: https://www.ibge.gov.br/cidades-e-estados/am/tabatinga.html.
Acesso em: 23 out. 2020.

IMPOINVIL, D. E., SOLOMON, T., SCHLUTER, W. W., et al. "The Spatial
Heterogeneity between Japanese Encephalitis Incidence Distribution and
Environmental Variables in Nepal", PLoS ONE, v. 6, n. 7, p. €22192, 21 jul. 2011.
DOI: 10.1371/journal.pone.0022192. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pone.0022192.

INS, I. N. de S. Boletin Epidemiolégico Semanal. . Bogota, D.C., [s.n.], 2022.
Disponivel em: https://www.ins.gov.co/buscador-
eventos/BoletinEpidemiologico/2022_Boletin_epidemiologico_semana_12.pdf.

JHONSTON, E., BRAVO-ESPINOZA, J., MEZA SANCHEZ, G. "EXPERIENCIA DE
LA VIGILANCIA CENTINELA EN LA FRONTERA DE PERU, COLOMBIA Y
BRASIL", Rev Peru Med Exp Salud Publica, v. 32, 2015. .

JOSHI, V., MOURYA, D. T., SHARMA, R. C. "Persistence of dengue-3 virus through
transovarial transmission passage in successive generations of Aedes aegypti
mosquitoes.", The American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, v. 67, n.
2, p. 158-161, 1 ago. 2002. DOI: 10.4269/ajtmh.2002.67.158. Disponivel em:
https://ajtmh.org/doi/10.4269/ajtmh.2002.67.158.

KOW, C. Y., KOON, L. L., YIN, P. F. "Detection of Dengue Viruses in Field Caught
Male Aedes aegypti and Aedes albopictus (Diptera: Culicidae) in Singapore by Type-
Specific PCR", Journal of Medical Entomology, v. 38, n. 4, p. 475-479, 1 jul. 2001.



120

DOI: 10.1603/0022-2585-38.4.475. Disponivel em:
https://academic.oup.com/jme/article-lookup/doi/10.1603/0022-2585-38.4.475.

KRAEMER, M. U., SINKA, M. E., DUDA, K. A., et al. "The global distribution of the
arbovirus vectors Aedes aegypti and Ae. albopictus”, eLife, v. 4, 30 jun. 2015. DOI:
10.7554/eLife.08347. Disponivel em: https://elifesciences.org/articles/08347.

KRAMER, L. D., EBEL, G. D., "Dynamics of Flavivirus Infection in Mosquitoes". [S.I:
s.n.], 2003. p. 187-232. DOI: 10.1016/S0065-3527(03)60006-0. Disponivel em:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0065352703600060.

KUHN, R. J., ZHANG, W., ROSSMANN, M. G., et al. "Structure of dengue virus:
implications for flavivirus organization, maturation, and fusion."”, Cell, v. 108, n. 5, p.
717-25, 8 mar. 2002. DOI: 10.1016/s0092-8674(02)00660-8. Disponivel em:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11893341.

KUNO, G., CHANG, G.-J. J. "Full-length sequencing and genomic characterization of
Bagaza, Kedougou, and Zika viruses", Archives of Virology, v. 152, n. 4, p. 687—
696, 3 abr. 2007. DOI: 10.1007/s00705-006-0903-z. Disponivel em:
http://link.springer.com/10.1007/s00705-006-0903-z.

KUNO, Goro, MACKENZIE, J., JUNGLEN, S., et al. "Vertebrate Reservoirs of
Arboviruses: Myth, Synonym of Amplifier, or Reality?", Viruses, v. 9, n. 7, p. 185, 13
jul. 2017. DOI: 10.3390/v9070185. Disponivel em: https://www.mdpi.com/1999-
4915/9/7/185.

LANDRY, M. L. "Parvovirus B19", Microbiology Spectrum, v. 4, n. 3, 6 maio 2016.
DOI: 10.1128/microbiolspec.DMIH2-0008-2015. Disponivel em:
https://journals.asm.org/doi/10.1128/microbiolspec.DMIH2-0008-2015.

LANGMUIR, A. D. "“The Surveillance of Communicable Diseases of National
Importances.”™, New Engl. J. Med., v. (4), n. 268, p. 182-192, 1963. .

LAURA DE SENE AMANCIO ZARA, A., MARIA DOS SANTOS, S., SYNTHIA



121

FERNANDES-OLIVEIRA, E., et al. "Estratégias de controle do Aedes aegypti: uma
revisdo", Epidemiologia e Servi¢cos de Saude, v. 25, n. 2, p. 1-2, jun. 2016. DOI:
10.5123/S1679-49742016000200017. Disponivel em:
http://www.iec.pa.gov.br/template_doi_ess.php?doi=10.5123/S1679-
49742016000200391&scielo=S2237-96222016000200391.

LIAN, M., WARNER, R. D., ALEXANDER, J. L., et al. "Using geographic information
systems and spatial and space-time scan statistics for a population-based risk
analysis of the 2002 equine West Nile epidemic in six contiguous regions of Texas",
International Journal of Health Geographics, v. 6, n. 1, p. 42, 2007. DOI:
10.1186/1476-072X-6-42. Disponivel em: http://ij-
healthgeographics.biomedcentral.com/articles/10.1186/1476-072X-6-42.

LIM, J. K., SEYDOU, Y., CARABALI, M., et al. "Clinical and epidemiologic
characteristics associated with dengue during and outside the 2016 outbreak
identified in health facility-based surveillance in Ouagadougou, Burkina Faso", PLOS
Neglected Tropical Diseases, v. 13, n. 12, p. e0007882, 6 dez. 2019. DOI:
10.1371/journal.pntd.0007882. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pntd.0007882.

LIMA-CAMARA, T. N. de, HONORIO, N. A., LOURENCO-DE-OLIVEIRA, R.
"Frequéncia e distribuicdo espacial de Aedes aegypti e Aedes albopictus (Diptera,
Culicidae) no Rio de Janeiro, Brasil", Cadernos de Saude Publica, v. 22, n. 10, p.
2079-2084, out. 2006. DOI: 10.1590/S0102-311X2006001000013. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
311X2006001000013&Ing=pt&ting=pt.

LIMA-CAMARA, T. N. "Emerging arboviruses and public health challenges in Brazil",
Revista de Saude Publica, v. 50, 2016. DOI: 10.1590/S1518-8787.2016050006791.
Disponivel em: http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0034-
89102016000100602&Ing=en&ting=en.

LOURENCO-DE-OLIVEIRA, R., "Transmisséo vetorial". In: EDITORA FIOCRUZ
(Org.), Dengue Teorias e Practicas, Rio de Janeiro, 2015. p. 127-146.



122

LSPDA, L. de salud publica departamental de A. Vigilancia entomologica en el

municipio de Leticia. . Leticia, 2019.

MAKATE, N., RAMATLHO, P., KGOROEBUTSWE, T. K., et al. "Mosquito vector
diversity and abundance in southern Botswana, in a global context of emerging
pathogen transmission”, Journal of Public Health in Africa, v. 13, n. 3, 21 set.
2022. DOI: 10.4081/jphia.2022.2029. Disponivel em:
https://www.publichealthinafrica.org/jphia/article/view/2029.

MALAVIGE, G. N. "Dengue viral infections", Postgraduate Medical Journal, v. 80,
n. 948, p. 588-601, 1 out. 2004. DOI: 10.1136/pgmj.2004.019638. Disponivel em:
https://pmj.bmj.com/lookup/doi/10.1136/pgm;.2004.019638.

MARTINEZ TORRES, E. "Dengue", Estudos Avancados, v. 22, n. 64, p. 33-52,
dez. 2008. DOI: 10.1590/S0103-40142008000300004. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0103-
40142008000300004&Ing=es&ting=es.

MARTINS-LUNA, J., DEL VALLE-MENDOZA, J., SILVA-CASO, W, et al.
"Oropouche infection a neglected arbovirus in patients with acute febrile illness from
the Peruvian coast", BMC Research Notes, v. 13, n. 1, p. 67, 10 dez. 2020. DOI:
10.1186/s13104-020-4937-1. Disponivel em:
https://bmcresnotes.biomedcentral.com/articles/10.1186/s13104-020-4937-1.

MARTINS, V. E. P., ALENCAR, C. H. M. de, FACO, P. E. G, et al. "Distribui¢do
espacial e caracteristicas dos criadouros de Aedes albopictus e Aedes aegypti em
Fortaleza, Estado do Ceara", Revista da Sociedade Brasileira de Medicina
Tropical, v. 43, n. 1, p. 73-77, fev. 2010. DOI: 10.1590/S0037-86822010000100016.
Disponivel em: http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0037-
86822010000100016&Ing=pt&ting=pt.

MATEO, L., ROURE, S. "Artritis cronica en la infeccion por virus de Chikungufia",
Reumatologia Clinica, v. 15, n. 2, p. 113-116, mar. 2019. DOI:
10.1016/j.reuma.2017.06.012. Disponivel em:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S1699258X17301717.



123

MEDLOCK, J. M., AVENELL, D., BARRASS, I., et al. "Analysis of the potential for
survival and seasonal activity of Aedes albopictus (Diptera: Culicidae) in the United
Kingdom.", Journal of vector ecology : journal of the Society for Vector Ecology,
v. 31, n. 2, p. 292-304, dez. 2006. DOI: 10.3376/1081-
1710(2006)31[292:a0tpfs]2.0.co;2. Disponivel em:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17249347.

MENDOZA RODRIGUEZ, E. R. "Prevalencia del chikungunya en Sudamérica",
Dominio de las ciencias, v. 2, p. 66—77, 2016. Disponivel em:

http://dominiodelasciencias.com/ojs/index.php/es/index.

MESSINA, J. P., BRADY, O. J., SCOTT, T. W., et al. "Global spread of dengue virus
types: mapping the 70 year history", Trends in Microbiology, v. 22, n. 3, p. 138—
146, mar. 2014. DOI: 10.1016/j.tim.2013.12.011. Disponivel em:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0966842X13002734.

METSELAAR, D., GRAINGER, C. R., OEIl, K. G., et al. "An outbreak of type 2
dengue fever in the Seychelles, probably transmitted by Aedes albopictus (Skuse).",
Bulletin of the World Health Organization, v. 58, n. 6, p. 937—43, 1980. Disponivel
em: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/6971192.

MINISTERIO DA SAUDE, M. Programa Vigilancia Em Saude. [S.I: s.n.], 2010.

Disponivel em: http://www.saude.gov.br/bvs.

MONATH, T. P. "Yellow fever: an update.”, The Lancet. Infectious diseases, v. 1,
n. 1, p. 11-20, ago. 2001. DOI: 10.1016/S1473-3099(01)00016-0. Disponivel em:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11871403.

MONDINI, A., CHIARAVALLOTI NETO, F. "Variaveis socioeconémicas e a
transmissdo de dengue”, Revista de Saude Publica, v. 41, n. 6, p. 923-930, dez.
2007. DOI: 10.1590/S0034-89102007000600006. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0034-
89102007000600006&Ing=pt&ting=pt.



124

MOURA, M. C. B. de M., OLIVEIRA, J. V., PEDREIRA, R. M., et al. "Spatio-temporal
dynamics of Aedes aegypti and Aedes albopictus oviposition in an urban area of
northeastern Brazil", Tropical Medicine & International Health, v. 25, n. 12, p.
1510-1521, 9 dez. 2020. DOI: 10.1111/tmi.13491. Disponivel em:
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/tmi.13491.

MOURAO, M. P. G., BASTOS, M. de S., DE FIGUEIREDO, R. P, et al. "Mayaro
Fever in the City of Manaus, Brazil, 2007—2008", Vector-Borne and Zoonotic
Diseases, v. 12, n. 1, p. 42-46, jan. 2012. DOI: 10.1089/vbz.2011.0669. Disponivel
em: https://www.liebertpub.com/doi/10.1089/vbz.2011.0669.

MUSSO, D., GUBLER, D. J. "Zika Virus", Clinical Microbiology Reviews, v. 29, n.
3, p. 487-524, jul. 2016. DOI: 10.1128/CMR.00072-15. Disponivel em:
https://journals.asm.org/doi/10.1128/CMR.00072-15.

MYER, M. H., FIZER, C. M., MCPHERSON, K. R., et al. "Mapping Aedes aegypti
(Diptera: Culicidae) and Aedes albopictus Vector Mosquito Distribution in
Brownsville, TX", Journal of Medical Entomology, v. 57, n. 1, p. 231-240, 9 jan.
2020. DOI: 10.1093/jmeltjz132. Disponivel em:
https://academic.oup.com/jme/article/57/1/231/5545953.

NAHER, S., RABBI, F., HOSSAIN, M. M., et al. "Forecasting the incidence of dengue
in Bangladesh—Application of time series model", Health Science Reports, v. 5, n.
4, 8 jul. 2022. DOI: 10.1002/hsr2.666. Disponivel em:
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/hsr2.666.

NASCIMENTO, V. A. do, SANTOS, J. H. A.,, MONTEIRO, D. C.da S., et al.
"Oropouche virus detection in saliva and urine", Memarias do Instituto Oswaldo
Cruz, v. 115, 2020. DOI: 10.1590/0074-02760190338. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0074-
02762020000100401&tIng=en.

NAVECA, F. G., NASCIMENTO, V. A. do, SOUZA, V. C. de, et al. "Multiplexed

reverse transcription real-time polymerase chain reaction for simultaneous detection



125

of Mayaro, Oropouche, and Oropouche-like viruses”, Memarias do Instituto
Oswaldo Cruz, v. 112, n. 7, p. 510-513, jul. 2017. DOI: 10.1590/0074-
02760160062. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0074-
02762017000700510&Ing=en&ting=en.

NUNES, M., GALINDO, E., GATTI, F. "Iniciativas de cooperacao transfronteirica em
matéria de saude", boletim regional, urbano e ambiental, 2022. DOI:
http://dx.doi.org/10.38116/brua27art9. Disponivel em:
https://repositorio.ipea.gov.br/bitstream/11058/11620/11/BRUA 27 _iniciativas.pdf.

OPAS, O. P.-A. da S. "Documento técnico para a implementacao de intervencdes
baseado em cenarios operacionais geneéricos para o controle do Aedes aegypti”,
2019. Disponivel em: www.paho.org. Acesso em: 3 dez. 2021.

OPAS, O. P.-A. deSaude. Casos de dengue nas Américas ultrapassaram 3
milhées em 2019. 2020. Disponivel em:
https://www3.paho.org/hg/index.php?option=com_content&view=article&id=15722:ca
ses-of-dengue-in-the-americas-exceeded-3-million-in-
2019&Itemid=0&lang=en#:~:text=In 2019%2C more than 1500,%2C and
Honduras%2C 112%2C708 cases.

OPAS, O. P.-A. deSaude. Modulo de Principios de Epidemiologia para o
Controle de Enfermidades ( MOPECE ). 2010.

OPS, O. P. de la S. Instrumento para el diagndstico y la atencién a pacientes
con sospecha de arbovirosis. 2016. Washington, D.C. Disponivel em:
https://iris.paho.org/bitstream/handle/10665.2/31448/9789275319369 spa.pdf?seque
nce=5&isAllowed=y. Acesso em: 2 dez. 2021.

OVIEDO-FUYA, O., ARDILA-ROLDAN, S. Lineamientos de vigilancia

entomoldgica de Aedes sp. . Bogota, 2019.

PALOMINO, M., PINTO, J., YANEZ, P., et al. "First national-scale evaluation of



126

temephos resistance in Aedes aegypti in Peru", Parasites & Vectors, v. 15, n. 1, p.
254, 11 jul. 2022. DOI: 10.1186/s13071-022-05310-x. Disponivel em:
https://parasitesandvectors.biomedcentral.com/articles/10.1186/s13071-022-05310-

X.

PAUPY, C., OLLOMO, B., KAMGANG, B., et al. "Comparative role of Aedes
albopictus and Aedes aegypti in the emergence of Dengue and Chikungunya in
central Africa.", Vector borne and zoonotic diseases (Larchmont, N.Y.), v. 10, n.
3, p. 259-66, abr. 2010. DOI: 10.1089/vbz.2009.0005. Disponivel em:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19725769.

PEITER, P. C. A Geografia da saude na Faixa de Fronteira internacional do
Brasil na Passagem do Milénio. 2005. Universidade Federal do Rio de Janeiro,
2005.

PEITER, P. C., FRANCO, V. da C., GRACIE, R., et al. "Situacdo da malaria na
triplice fronteira entre Brasil, Colémbia e Peru", Cadernos de Saude Publica, v. 29,
n. 12, p. 2497-2512, dez. 2013. DOI: 10.1590/0102-311X00042213. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
311X2013001200014&Ing=pt&ting=pt.

PEREIRA, T. N., CARVALHO, F. D., DE MENDONCA, S. F., et al. "Vector
competence of Aedes aegypti, Aedes albopictus, and Culex quinquefasciatus
mosquitoes for Mayaro virus", PLOS Neglected Tropical Diseases, v. 14, n. 4, p.
e0007518, 14 abr. 2020. DOI: 10.1371/journal.pntd.0007518. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pntd.0007518.

PEREZ-PEREZ, J., SANABRIA, W. H., RESTREPO, C., et al. "Virological
surveillance of Aedes (Stegomyia) aegypti and Aedes (Stegomyia) albopictus as
support for decision making for dengue control in Medellin”, Biomédica, v. 37, p.
155, 29 mar. 2017. DOI: 10.7705/biomedica.v37i0.3467. Disponivel em:

https://www.revistabiomedica.org/index.php/biomedica/article/view/3467.



127

PERICH, M. J., DAVILA, G., TURNER, A., et al. "Behavior of Resting Aedes aegypti
(Culicidae: Diptera) and Its Relation to Ultra-low Volume Adulticide Efficacy in
Panama City, Panama", Journal of Medical Entomology, v. 37, n. 4, p. 541-546, 1
jul. 2000. DOI: 10.1603/0022-2585-37.4.541. Disponivel em:
https://academic.oup.com/jme/article-lookup/doi/10.1603/0022-2585-37.4.541.

PINHEIRO, V. C., TADEI, W. P., BARROS, P. M., et al. "Detection of dengue virus
serotype 3 by reverse transcription-polymerase chain reaction in Aedes aegypti
(Diptera, Culicidae) captured in Manaus, Amazonas", Memaérias do Instituto
Oswaldo Cruz, v. 100, n. 8, p. 833-839, dez. 2005. DOI: 10.1590/S0074-
02762005000800003. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0074-
02762005000800003&Ing=en&ting=en.

PINTO DE FIGUEIREDO, R. M., PIVOTO JOAO, G., NAVECA, F. G, et al.
"ldentification of Oropouche Orthobunyavirus in the Cerebrospinal Fluid of Three
Patients in the Amazonas, Brazil", The American Journal of Tropical Medicine
and Hygiene, v. 86, n. 4, p. 732-735, 1 abr. 2012. DOI: 10.4269/ajtmh.2012.11-
0485. Disponivel em: https://ajtmh.org/doi/10.4269/ajtmh.2012.11-0485.

PLOURDE, A. R., BLOCH, E. M. "A Literature Review of Zika Virus", Emerging
Infectious Diseases, v. 22, n. 7, p. 1185-1192, jul. 2016. DOI:
10.3201/eid2207.151990. Disponivel em: http://wwwnc.cdc.gov/eid/article/22/7/15-
1990 _article.htm.

QUIROS, H. M., GONZALEZ RODRIGUEZ, H., VALDERRAMA VERGARA, J. F.
"Armonizacion de la vigilancia sanitaria interfronteriza: una propuesta vinculante en

salud internacional”, Rev Panam Salud Publica, p. 48-52, 2011. .

REED, W. "Recent Researches concerning the Etiology, Propagation, and
Prevention of Yellow Fever, by the United States Army Commission”, Journal of
Hygiene, v. 2, n. 2, p. 101-119, 15 abr. 1902. DOI: 10.1017/S0022172400001856.

Disponivel em:



128

https://www.cambridge.org/core/product/identifier/S0022172400001856/type/journal_

article.

REZENDE, G. L., MARTINS, A. J., GENTILE, C., et al. "Embryonic desiccation
resistance in Aedes aegypti: presumptive role of the chitinized Serosal Cuticle", BMC
Developmental Biology, v. 8, n. 1, p. 82, 13 dez. 2008. DOI: 10.1186/1471-213X-8-
82. Disponivel em: https://bmcdevbiol.biomedcentral.com/articles/10.1186/1471-
213X-8-82.

RINCON SILVA, N. G., ACEVEDO CASTRO, D. A. "Analisis general del brote
epidemioldgico causado por los virus Zika y chikungufia en Colombia”, Revista Med,
v.27,n.2,p.47-62, 1 jul. 2020. DOI: 10.18359/rmed.3606. Disponivel em:

https://revistas.unimilitar.edu.co/index.php/rmed/article/view/3606.

ROCHA ANDRADE, L. de N., MACHADO GRANZIERA, M. L. "ABORDAGENS
PARADIPLOMATICAS NA TRIPLICE FRONTEIRA AMAZONICA: BRASIL,
COLOMBIA E PERU", revista tempo do mundo, 2021. .

ROMERO-ALVAREZ, D., ESCOBAR, L. E. "Emergent viruses in America: The case
of Oropouche virus", International Journal of Infectious Diseases, v. 73, p. 98,
ago. 2018. DOI: 10.1016/}.ijid.2018.04.3644. Disponivel em:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S1201971218337287.

RUCKERT, C., WEGER-LUCARELLI, J., GARCIA-LUNA, S. M., et al. "Impact of
simultaneous exposure to arboviruses on infection and transmission by Aedes
aegypti mosquitoes”, Nature Communications, v. 8, n. 1, p. 15412, 19 ago. 2017.
DOI: 10.1038/ncomms15412. Disponivel em:

http://www.nature.com/articles/ncomms15412.

SAKKAS, H., BOZIDIS, P., FRANKS, A., et al. "Oropouche Fever: A Review",
Viruses, v. 10, n. 4, p. 175, 4 abr. 2018. DOI: 10.3390/v10040175. Disponivel em:
http://www.mdpi.com/1999-4915/10/4/175.

SALLAM, M., MICHAELS, S., RIEGEL, C., et al. "Spatio-Temporal Distribution of



129

Vector-Host Contact (VHC) Ratios and Ecological Niche Modeling of the West Nile
Virus Mosquito Vector, Culex quinquefasciatus, in the City of New Orleans, LA,
USA", International Journal of Environmental Research and Public Health, v. 14,
n. 8, p. 892, 8 ago. 2017. DOI: 10.3390/ijerph14080892. Disponivel em:
http://www.mdpi.com/1660-4601/14/8/892.

SALLES, T. S., DA ENCARNACAO SA-GUIMARAES, T., DE ALVARENGA, E. S. L.,
et al. "History, epidemiology and diagnostics of dengue in the American and Brazilian
contexts: a review", Parasites & Vectors, v. 11, n. 1, p. 264, 24 dez. 2018. DOI:
10.1186/s13071-018-2830-8. Disponivel em:
https://parasitesandvectors.biomedcentral.com/articles/10.1186/s13071-018-2830-8.

SANTOS-MELO, G. Z. dos, ANDRADE, S. R. de, MEIRELLES, B. H. S., et al.
"Integration in health: cooperation at triple international border Amazon", Revista de
Saude Publica, v. 54, p. 5, 21 jan. 2020. DOI: 10.11606/s1518-
8787.2020054001306. Disponivel em:

https://www.revistas.usp.br/rsp/article/view/165860.

SCIANCALEPORE, S., SCHNEIDER, M. C., KIM, J., et al. "Presence and Multi-
Species Spatial Distribution of Oropouche Virus in Brazil within the One Health
Framework", Tropical Medicine and Infectious Disease, v. 7, n. 6, p. 111, 20 jun.
2022. DOI: 10.3390/tropicalmed7060111. Disponivel em:
https://www.mdpi.com/2414-6366/7/6/111.

SCOTT, T. W., AMERASINGHE, P. H., MORRISON, A. C., et al. "Longitudinal
Studies of Aedes aegypti (Diptera: Culicidae) in Thailand and Puerto Rico: Blood
Feeding Frequency", Journal of Medical Entomology, v. 37, n. 1, p. 89-101, 1 jan.
2000. DOI: 10.1603/0022-2585-37.1.89. Disponivel em:
https://academic.oup.com/jme/article-lookup/doi/10.1603/0022-2585-37.1.89.

SILVA, E. T., DA OLINDA, C., ALVES, R., et al. "Andlise espacial da distribuicdo dos
casos de dengue e sua relacdo com fatores socioambientais no estado da Paraiba,
Brasil, 2007-2016", Saude em Debate, v. 44, n. 125, p. 465-477, jun. 2020. DOI:
10.1590/0103-1104202012514. Disponivel em:



130

http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0103-
11042020000200465&tIng=pt.

SILVA, J. J., KOUAM, C. N., SCOTT, J. G. "Levels of cross-resistance to pyrethroids
conferred by the Vssc knockdown resistance allele 410L+10161+1534C in Aedes
aegypti", PLOS Neglected Tropical Diseases, v. 15, n. 7, p. e€0009549, 12 jul. 2021.
DOI: 10.1371/journal.pntd.0009549. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pntd.0009549.

SILVA, M. M. O., RODRIGUES, M. S., PAPLOSKI, I. A. D., et al. "Accuracy of
Dengue Reporting by National Surveillance System, Brazil", Emerging Infectious
Diseases, v. 22, n. 2, p. 336—-339, fev. 2016. DOI: 10.3201/eid2202.150495.
Disponivel em: http://wwwnc.cdc.gov/eid/article/22/2/15-0495 _article.htm.

SINDATO, C., KARIMURIBO, E. D., PFEIFFER, D. U., et al. "Spatial and Temporal
Pattern of Rift Valley Fever Outbreaks in Tanzania; 1930 to 2007", PLoS ONE, v. 9,
n. 2, p. e88897, 25 fev. 2014. DOI: 10.1371/journal.pone.0088897. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pone.0088897.

SIVIGILA, V.-A. Casos de dengue reportados en el departamento del Amazonas.
. Leticia, 2019.

SOARES, E. N. L., SANTOS, M. A. B.,, MACEDO, L. O. de, et al. "Spatial distribution
of Aedes aegypti (Diptera: Culicidae) in vulnerable areas for the transmission of
arboviruses", Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, v. 52, 2019.
DOI: 10.1590/0037-8682-0341-2018. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0037-
86822019000100667&tIng=en.

SO0, K.-M., KHALID, B., CHING, S.-M., et al. "Meta-Analysis of Dengue Severity
during Infection by Different Dengue Virus Serotypes in Primary and Secondary
Infections”, PLOS ONE, v. 11, n. 5, p. e0154760, 23 maio 2016. DOI:
10.1371/journal.pone.0154760. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pone.0154760.



131

SUAREZ-MUTIS, M. C., MORA CARDENAS, C. M., PEREZ REYES, L. D. P., et al.
"Interacciones transfronterizas y salud en la frontera Brasil-Colombia-Perd", Mundo
Amazonico, v. 1, 6 fev. 2010. DOI: 10.5113/ma.1.10268. Disponivel em:
http://www.revistas.unal.edu.co/index.php/imanimundo/article/view/10268.

SUAREZ, M. F., NELSON, M. J. "Registro de altitud del Aedes Aegypti en
Colombia", Biomédica, v. 1, n. 4, p. 225, 1 dez. 1981. DOI:
10.7705/biomedica.v1i4.1809. Disponivel em:
http://www.revistabiomedica.org/index.php/biomedica/article/view/1809.

TEIXEIRA, T. R. de A. Andlise espacial e temporal da dengue no contexto socio-
ambiental do municipio do Rio de Janeiro, 1996 - 2006. 2009. Fundacédo Oswaldo
Cruz, 20009.

THIRUCHELVAM, L., DASS, S. C., ASIRVADAM, V. S., et al. "Determine
neighboring region spatial effect on dengue cases using ensemble ARIMA models",
Scientific Reports, v. 11, n. 1, p. 5873, 12 mar. 2021. DOI: 10.1038/s41598-021-
84176-y. Disponivel em: https://www.nature.com/articles/s41598-021-84176-y.

TSHETEN, T., CLEMENTS, A. C. A., GRAY, D. J., et al. "Clinical predictors of severe
dengue: a systematic review and meta-analysis", Infectious Diseases of Poverty, v.
10, n. 1, p. 123, 9 dez. 2021. DOI: 10.1186/s40249-021-00908-2. Disponivel em:
https://idpjournal.biomedcentral.com/articles/10.1186/s40249-021-00908-2.

TSHETEN, T., GRAY, D. J., CLEMENTS, A. C. A, et al. "Epidemiology and
challenges of dengue surveillance in the WHO South-East Asia Region”,
Transactions of The Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene, v. 115, n.
6, p. 583-599, 2 jun. 2021. DOI: 10.1093/trstmh/traal58. Disponivel em:
https://academic.oup.com/trstmh/article/115/6/583/6067384.

UNO, N., ROSS, T. M. "Dengue virus and the host innate immune response",
Emerging Microbes & Infections, v. 7, n. 1, p. 1-11, 1 dez. 2018. DOI:
10.1038/s41426-018-0168-0. Disponivel em:
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1038/s41426-018-0168-0.



132

VAIRO, F., MBOERA, L. E. G., DE NARDO, P., et al. "Clinical, Virologic, and
Epidemiologic Characteristics of Dengue Outbreak, Dar es Salaam, Tanzania, 2014",
Emerging Infectious Diseases, v. 22, n. 5, p. 895-899, maio 2016. DOI:
10.3201/eid2205.151462. Disponivel em: http://wwwnc.cdc.gov/eid/article/22/5/15-
1462_article.htm.

VALLE, D., BELLINATO, D. F., VIANA-MEDEIROS, P. F., et al. "Resistance to
temephos and deltamethrin in Aedes aegypti from Brazil between 1985 and 2017",
Memoarias do Instituto Oswaldo Cruz, v. 114, 2019. DOI: 10.1590/0074-
02760180544. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0074-
02762019000100322&tIng=en.

VASCONCELOS, P. F. C., TRAVASSOS DA ROSA, A. P. A,, RODRIGUES, S. G., et
al. "Inadequate management of natural ecosystem in the Brazilian Amazon region
results in the emergence and reemergence of arboviruses”, Cadernos de Saude
Publica, v. 17, n. suppl, p. S155-S164, 2001. DOI: 10.1590/S0102-
311X2001000700025. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
311X2001000700025&Ing=en&ting=en.

VENTURA, C. V, MAIA, M., BRAVO-FILHO, V., et al. "Zika virus in Brazil and
macular atrophy in a child with microcephaly.”, Lancet (London, England), v. 387,
n. 10015, p. 228, 16 jan. 2016. DOI: 10.1016/S0140-6736(16)00006-4. Disponivel
em: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26775125.

VERGEL-TOVAR, C. E. "Ciudades gemelas en fronteras amazonicas: estudio de
caso Leticia y Tabatinga", Cuadernos de vivienda y urbanismo, v. Vol.1, No., p.
348-393, 2008. Disponivel em:

https://revistas.javeriana.edu.co/index.php/cvyu/article/view/5497.

VILLAR, L. A., ROJAS, D. P., BESADA-LOMBANA, S., et al. "Epidemiological
Trends of Dengue Disease in Colombia (2000-2011): A Systematic Review", PLOS
Neglected Tropical Diseases, v. 9, n. 3, p. e0003499, 19 mar. 2015. DOI:
10.1371/journal.pntd.0003499. Disponivel em:



133

https://dx.plos.org/10.1371/journal.pntd.0003499.

WAGGONER, J. J., ROJAS, A., PINSKY, B. A. "Yellow Fever Virus: Diagnostics for a
Persistent Arboviral Threat", Journal of Clinical Microbiology, v. 56, n. 10, out.
2018. DOI: 10.1128/JCM.00827-18. Disponivel em:
https://journals.asm.org/doi/10.1128/JCM.00827-18.

WANG, X., LI, T., SHU, Y., et al. "Clinical Characteristics and Risk Factors for Severe
Dengue Fever in Xishuangbanna, During the Dengue Outbreak in 2019", Frontiers
in Microbiology, v. 13, 10 mar. 2022. DOI: 10.3389/fmicb.2022.739970. Disponivel
em: https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fmicb.2022.739970/full.

WEAVER, S. C., CHARLIER, C., VASILAKIS, N., et al. "Zika, Chikungunya, and
Other Emerging Vector-Borne Viral Diseases"”, Annual Review of Medicine, v. 69,
n. 1, p. 395-408, 29 jan. 2018. DOI: 10.1146/annurev-med-050715-105122.
Disponivel em: https://www.annualreviews.org/doi/10.1146/annurev-med-050715-
105122.

WERMELINGER, E. D. "Interdisciplinaridade na estratégia de controle dos vetores
urbanos das arboviroses: uma dimenséo necessaria para o Brasil", Cadernos de
Saude Publica, v. 38, n. 1, 2022. DOI: 10.1590/0102-311x00243321. Disponivel em:
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
311X2022000100301&tIng=pt.

WHITE, M. K., WOLLEBO, H. S., DAVID BECKHAM, J., et al. "Zika virus: An
emergent neuropathological agent”, Annals of Neurology, v. 80, n. 4, p. 479-489,
out. 2016. DOI: 10.1002/ana.24748. Disponivel em:
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/ana.24748.

WHO. Dengue y dengue grave. 2020a. 24/06/2020. Disponivel em:
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue.

Acesso em: 2 set. 2021.

WHO. Fiebre amarilla. 2019. Disponivel em: https://www.who.int/es/news-room/fact-

sheets/detail/yellow-fever. Acesso em: 20 jun. 2021.



134

WHO, W. H. O. Dengue: Prevention and control. 2020b. Disponivel em:

https://www.who.int/denguecontrol/control_strategies/en/. Acesso em: 21 out. 2020.

WISE, E. L., MARQUEZ, S., MELLORS, J., et al. "Oropouche virus cases identified
in Ecuador using an optimised gRT-PCR informed by metagenomic sequencing”,
PLOS Neglected Tropical Diseases, v. 14, n. 1, p. e0007897, 21 jan. 2020. DOI:
10.1371/journal.pntd.0007897. Disponivel em:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pntd.0007897.

WISE, E. L., PULLAN, S. T., MARQUEZ, S., et al. "Isolation of Oropouche Virus from
Febrile Patient, Ecuador”, Emerging Infectious Diseases, v. 24, n. 5, p. 935-937,
maio 2018. DOI: 10.3201/eid2405.171569. Disponivel em:
http://wwwnc.cdc.gov/eid/article/24/5/17-1569 _article.htm.

YAKOB, L. "Predictable Chikungunya Infection Dynamics in Brazil", Viruses, v. 14, n.
9, p. 1889, 26 ago. 2022. DOI: 10.3390/v14091889. Disponivel em:
https://www.mdpi.com/1999-4915/14/9/1889.

YOUNG, P. R., "Arboviruses: A Family on the Move". 2018. p. 1-10. DOI:
10.1007/978-981-10-8727-1_1. Disponivel em: http://link.springer.com/10.1007/978-
981-10-8727-1_1.

ZAMBRANO, L. I., RODRIGUEZ, E., ESPINOZA-SALVADO, I. A, et al. "Dengue in
Honduras and the Americas: The epidemics are back!", Travel medicine and
infectious disease, v. 31, p. 101456, 2019. DOI: 10.1016/j.tmaid.2019.07.012.
Disponivel em: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/31326532.



Apéndice A TCLE em espanhol

i WVivaee o de Sesse -
o %“‘MD i G commmacnin e duksonss *
Formulario de consentimiento informado (FCl)

Acceso a la vivienda para la recoleccion de adultos con Aspirador Mecanico Proyecto: "Control de
Aedes aegypti y Ae. albopictus con estaciones de disseminadores larvicidales"

El colaborador pide su autorizacion
para capturar mosquitos adultos Aedes aegypti en su residencia utilizando el aspirador mecanico,
que tiene un tubo cilindrico de aluminio que mide 90 cm, alas laterales, motor, hélice y bolsa de tela
Voll para la convulsion de mosquites adultos. Su funcionamiento se activa mediante una bateria
recargable de 12 voltios. Las colecciones de aspiraciones se realizaran mensualmente durante 15
minutos en el intradomicilio y peridomicilio, es decir, dentro de las habitaciones, sala, bafos y zonas
externas. Esta trampa estd destinada a monitorear la infestacion por Aedes aegypti. Asi, contribuird
a evaluar el uso de esta estrategia en el control de estas enfermedades, que son comunes en las
zonas urbanas de las cludades y son transmitidas por mosquitos. Estas principales enfermedades
son causadas por virus llamados: dengue, zika, chikungunya o fiebre amarilla (que causa fiebre,
dolor de cabeza, dolor corporal, dolor en las articulaciones y a veces manchas en la piel). Usted no
tendra ningln gasto y también ninguna remuneracion. Incluso después de la autorizacion tendra el
derecho y la libertad de retirar su consentimiento en cualquler etapa de la Investigacion,
independientemente de la razon y sin perjuicio del servicio prestado por el equipo. Al ayudar en la
realizacion de este estudio, usted ayudarad a proporcionar informacion para la prevencién de las
enfermedades estudiadas. Los resultados serdn analizados y difundidos en informes y articulos
cientificos; el equipo del proyecto también llevara a cabo actividades para difundir los resultados en
la propia comunidad. Sin embargo, su identidad se mantendra confidencial para siempre, y no
aparecera en ningln informe, articulo o cualquier otro medio de divulgacion. Si desea conocer mas
detalles de la investigacion v sus resultados, puede comunicarse con el investigador Dr. Sérgio Luz
por teléfono (92} 3621-2405, con el Dr. José Joaquin Carvajal Cortés {92) 3621-2413, Biclogo Juan
Camilo Grisales Nieto (92)988549004, en FIOCRUZ (Rua Teresina 476, Adrianépolis, Manaos/AM) o
en el Laboratorio de Salud Piblica Departamental (Calle 10 # 6-63 Leticia - AM),

Yo, c.C me considero debidamente
informado sobre el contenido de este documento y |a investigacion a desarrollar, libremente doy
mi consentimiento para utifizar mi residencia, participar en la investigacion y dar fe de que me han
entregado una copia de este documento,

Ublcacion:

Fecha:

Firma del téenico

Firma del participante directo
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Apéndice B TCLE em portugués

M=l Buooos @ B

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Acesso a moradia para coleta de adultos com Aspirador Mecanico Projeto: “Controle do Aedes
aegypti e Ae. albopictus com estagdes disseminadoras de larvicida”

0(A) colaborador{a) pede  sua
autorizagdo para realizar a coleta de mosquitos adultos do Aedes cegypti em sua residéncia
utilizando o aspirador mec&nico, o qual possui um tubo cilindrico em aluminio medindo 90 cm, aigas
laterais, motor, hélice e saco em tecido voil para apreenslo dos mosguitos adultos, Seu
funcionamento € acionado por uma bateria de 12 volits recarregavel. As coletas por aspiragdo serao
realizadas mensalmente, durante 15 minutos no intradomicilio e peridomicilio, ou seja, dentro das
quartos, comodos, banheiros e dreas externas, £ssa armadilha tem o intuito de monitorar a
infestagdo pelo Aedes aegypti. Assim, vocé estard contribuindo para avaliar o uso dessa estratégia
na controle destas doengas, que s30 comuns nas areas urbanas das cidades e s3o transmitidas pelos
mosquitos, Essas principais doencas s3o ocasionadas por virus chamados: Dengue, Zika,
Chikungunya ou da Febre Amarela (que causa febre, dor de cabega, dor no corpo, dor nas juntas e,
as vezes, manchas na pele). Vocé ndo tera nenhuma despesa e também nenhuma remuneragao.
Mesmo apos a autorizagdo tera o direito e a liberdade de retirar seu consentimento em qualquer
fase da pesquisa, Independentemente do motivo e sem prejuize do atendimento fornecido pela
equipe. Ao auxiliar na realizagao deste estudo, vocé ajudara no fornecimento de informagdes para
a prevencao das doengas estudadas. Os resultados serdo analisados e divulgados em relatorios e
artigos cientlficos; a equipe do projeto também realizard atividades de divulgacio dos resultados na
propria comunidade. Contudo, sua identidade sera mantida em sigilo para sempre, ¢ ndo aparecera
em nenhum relatorio, artigo ou qualquer outro meio de divulgagdo. Se vocé quiser saber mais
detalhes da pesquisa e os seus resultados, pode fazer contato com o pesquisador Dr, Sérgio Luz pelo
telefone (92) 3621-2405, Dr. José Joaquin Carvajal Cortés (92) 3621-2413, Bidlogo Juan Camile
Grisales Nieto (92) 98854-9004 na FIOCRUZ (Rua Teresina 476, Adriandpolis, Manaus/AM) cu na
Secretaria de Saude Municipal (R. Mal. Malet, -Tabatinga- AM).

Eu, RG por
me considerar devidamente informado e esclarecido sobre o conteido deste documento e da
pesquisa a ser desenvolvida, livremente dou meu consentimento para utilizar minha residéncia,
participar da pesquisa e atesto que me fol entregue uma copla deste documento,
Local: Data: / /

Assinatura dola} colaborador(a)

Assinatura do{a) participante direto(a)
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