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Resumo

O estudo das doengas transmitidas por vetores sempre foi uma area de
interesse do Instituto do Higiene do Medicina Tropical (IHMT). Apos a
erradicagdo da malaria em Portugal a atividade do IHMT neste dominio
do conhecimento centrou-se principalmente no estudo destas patologias
nas regides tropicais e subtropicais. No entanto, com a (re)emergéncia
de algumas destas doengas a nivel global, nomeadamente arboviroses
como a febre de dengue ¢ de Chikungunya, a atividade do THMT nao so
se intensificou como passou a refletir uma preocupagio crescente com
a vulnerabilidade dos territorios nacionais a estas patologias. Tal preo-
cupagao veio culminar com a declaragdo de um surto de dengue na ilha
da Madeira o que impulsionou o IHMT a expandir a sua atividade muito
além da pesquisa cientifica para as areas da monitorizagio, vigilancia e

controlo vetorial destas patologias.
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Abstract

The study of vector-borne discases has always been an area of interest
of the Instituto do Higiene do Medicina Tropical (IHMT). After the
eradication of malaria in Portugal, the activity of ITHMT in this field
of knowledge focused mainly on the study of these diseases in tropi-
cal and subtropical regions. However with the (re)emergence of some
of these illnesses at global level, including arboviroses such as those
caused by dengue and Chikungunya viruses, the work carried out at
IHMT started to reflect a growing concern about the vulnerability
of the national territories to these diseases. This concern has intensi-
fied with the notification of a dengue outbreak in Madeira, which led
IHMT to expand its activity beyond the scientific research into the

areas of monitoring, surveillance and vector control of these diseases.
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Apos a erradicagao da malaria
em Portugal

Em Portugal, e na sequéncia da erradicagao da malaria no fi-
nal dos anos de 1950, os estudos sobre doencas transmitidas
por vetores tém-se centrado, em particular, nas patologias
endémicas das regides tropicais e sub-tropicais. Devido a
natureza da missdao do Instituto de Higiene e Medicina Tro-
pical (IHMT), definida estatutariamente, a qual se alia a sua
expertise de mais de 100 anos de atividade, intmeros tém
sido os trabalhos efetuados neste dominio cientifico, nomea-
damente no ambito da malaria e seus vetores.

Com base no saber acumulado na sequéncia dos trabalhos
decorrentes das tentativas de controlo da febre-amarela em
Luanda (Angola) no inicio da década de 1970 [1,2,3] (Fig.
1), o interesse pelos agentes causadores de doengas transmi-
tidas por vetores, ¢ em especial o interesse pelas patologias
causadas por arbovirus, ganhou um novo impeto em meados
da década de 1990. Com inicio em contribui¢oes efetuadas
na sequéncia de estudos sobre a peste equina africana [4] e
sobre o virus do Nilo Ocidental [5], passo-a-passo o estudo
das doengas de origem viral transmitidas por vetores foi ga-
nhando, progressivamente, projegao no IHMT. No entanto,
até recentemente, os novos projetos cientificos foram sem-
pre focalizados nas regides tropicais e subtropicais, do qual é
exemplo a avaliagdo da receptividade do territorio de Macau
ao virus da dengue (DENV) (Fig. 2 e Fig. 3) e a outras patolo-
gias causadas por agentes patogénicos transmitidos por Aedes

albopictus (Skuse, 1894) [6].

A década de 2000

Com a emergéncia de arboviroses como as causadas pelo vi-
rus da dengue (DENYV, do Inglés Dengue virus), pelo WNV
(do Inglés West-Nile virus), ou pelo virus chikungunya (CHI-
KV, do Inglés chikungunya virus), os trabalhos levados a cabo
no IHMT comecaram a refletir, cada vez mais, a preocupagio
crescente relativamente a vulnerabilidade dos territorios na-
cionais a este tipo de doengas. Assim, e desde 2001, varios
foram os projetos dedicados ao estudo dos arbovirus e dos
seus vetores presentes no territorio portugués [7,8]. Na se-
quéncia da identificagdo de dois casos confirmados de infe-
¢ao pelo WNV em Portugal (Algarve), o THMT veio a con-
firmar a presenca deste virus em lotes de Culex pipiens Lin-
naeus, 1758 e Culex univittatus Theobald, 1901 por meétodos
moleculares, mas também via isolamento de estirpes virais
diretamente a partir de macerados de mosquitos [9]. Subse-
quentemente, a caraterizagdo genética destes virus permitiu
descortinar o padrdo epidemiologico de atividade do WNV
em Portugal [10]. No entanto, o real impacto das arboviroses
no nosso pals so se tornou aparente na sequéncia da intro-
dugdo de Aedes aegypti (Linnaeus, 1762) no arquipélago da

Madeira, e no subsequente surto de dengue em 2012.
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A febre da dengue (DF, do Inglés dengue fever) ¢ causada pela

infe¢do por um arbovirus (do Inglés arthropod borne yirus) da

familia Flaviviridae, normalmente transmitido por mosquitos
hematofagos do género Aedes [11] e vulgarmente conhecido
como virus da dengue (DENV). Cré-se que a DF seja uma
doenga antiga com os primeiros registos conhecidos datados
entre 265 e 420 A.D. [12]. Nio obstante, até a década de
1940 eram relativamente raros os registos destas epidemias,
sendo que a rapida e ampla dispersao do DENV pelo mun-
do teve inicio a partir do Sudeste Asiatico no decurso da II*
Guerra Mundial.

Nas ultimas cinco décadas, o aumento do niimero de infe-
¢bes causadas por DENV tem sido consideravel. As estimati-
vas apresentadas pela Organizagio Mundial da Saade (OMS)
sugerem que entre 50 e 100 milhdes de infe¢des causadas
pelo DENV possam ocorrer anualmente [13], afetando, par-
ticularmente, as regioes tropicais e subtropicais [14, 11, 15].
No entanto, estes nimeros sao, muito provavelmente, su-
bestimativas do real impacto do DENV na satide humana.

A maioria das infegbes causadas pelo DENV (cerca de 80%)
sao assintomaticas, e as que se manifestam clinicamente es-
tdo associadas a um sindrome febril agudo e autolimitado
designado de forma abreviada, ¢ tal como acima se refere,
por DE. No entanto, apesar do facto da DF ser a apresentagao
clinica mais frequentemente associada a infe¢ao pelo DENV,
esta pode evoluir para situagdes clinicamente mais graves, e
da qual se destacam as alteragdes na permeabilidade capilar
e o choque hipovulémico a estas associado. Estas manifesta-
¢bes clinicas agravadas sao vulgarmente reconhecidas como
dengue hemorrégico (DHF, do Inglés Dengue Hemorrhagic
Fever) e sindrome de choque associado a dengue (DSS, do
Inglés Dengue Shock Syndrome) [16].

Em 1906 os mosquitos do género Aedes foram pela primeira
vez implicados na transmissio do DENV. Contrariamente a
maioria dos demais arbovirus, o DENV replica em primatas,
nos quais ¢ naturalmente mantido e amplificado em dois ci-
clos ecologicamente distintos [17,18]. Por um lado, o DENV
pode manter-se num ciclo silvatico que envolve primatas
nao-humanos como hospedeiros, e mosquitos vetores da
canopia florestal. Por outro, a sua manutengao pode ocorrer
exclusivamente em ambiente urbano sendo que, nestes caso,
o Homem ¢ o seu hospedeiro e os mosquitos antropofilicos
os seus vetores. Aedes aegypti (Linnaeus, 1762) subespécie ae-
gypti € considerado o principal vetor de DENV em ambiente
sinantrépico, enquanto que Ae. albopictus parece ter um papel
secundario enquanto vetor de DENV em areas onde estas
duas subespécies coexistem [19]. Aedes albopictus é referido
como apresentando maior competéncia vetorial que a subes-
pécie de Ae. aegypti mais frequentemente implicada na trans-
missao epidémica de DENV (de. aegypti aegypti), o que, em
combinagido com a sua origem asiatica suporta o reconheci-
mento de Ae. albopictus como o vetor ancestral deste virus
[20,21,22]. No entanto, Ae aegypti ¢, normalmente, a espé-

cie associada aos grandes surtos de DENYV, para os quais con-



Fig. 1 — Colheita de Imaturos de Ae. aegypti durante o surto de febre
amarela em Luanda, 1971
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Fig. 3 — Colheita de imaturos de Ae. albopictus em Macau, 1998

tribuem a sua acentuada antropofilia e elevada capacidade
de adaptagdo aos ambientes domésticos humanos [23,24].

A semelhanca de muitos outros arbovirus, o DENV é geneti-
camente diverso [25]. No entanto, e contrariamente a maio-
ria destes, DENV designa ndo uma linhagem viral tinica mas
sim quatro (pelo menos), cada uma delas identificada por

carateristicas antigénicas distintas. Estas sio reconhecidas,
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Fig. 5 — Colheitas de Aedes aegypti na ilha da Madeira, 2014

genericamente, como 4 serotipos independentes (DENV1-
4), reunidos, no entanto, num tGnico serocomplexo. Apesar
de, recentemente, ter sido sugerido que virus detetados em
amostras de sangue colhidas na ilha de Bornéu (Malasia) pu-
dessem corresponder a um novo serotipo do virus de DENV;
tal facto, permanece por confirmar [26].

Aedes aegypti e Ae. albopictus sdo consideradas espécies inva-
sivas. Pelo facto de os seus ovos serem capazes de suportar
de dessecacdo, estes taxa tém sido extensamente distribui-
dos por todo o mundo em associagdo aos humanos, facto
que também devera ter estado na origem da introdugao Ae.
aegypti na Ilha da Madeira. Sendo um mosquito de origem
Afro-tropical, no inicio do século XX a distribui¢ao deste
mosquito na Europa continental compreendia paises como
a Franga (incluindo a Cérsega), a Espanha, Portugal, Italia
(incluindo Sicilia e Sardenha), a Grécia (incluindo Creta),
Chipre, e o territorio da antiga Jugoslavia [27]. No presen-
te, esta espécie encontra-se apenas na ilha da Madeira (Por-
tugal), na Georgia e no territorio da Abecasia, ao longo da
fronteira com o sul da Russia [28,29]. A(s) razdo(Ges) por de
tras da eliminagdo do Ae. aegypti da maior parte da Europa
até ao final da primeira metade do séc. XX permanece(m)

por esclarecer. No entanto, a implementagdo de inmeros
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programas de erradicagdo da malaria, ¢ a utilizagdo extensiva
do DDT (diclorodifeniltricloroetano) como pesticida/insec-
ticida agricola devem ter contribuido para o efeito.

A dispersao do Ae. albopictus nas iltimas 3 décadas ¢, por mui-
tos, considerada a “terceira vaga” de dispersao de mosquitos
potencialmente causadores de doenga mediada pelo Homem
[30]. A partir da sua area de dispersdo natural, centrada na
Asia oriental e no subcontinente indiano, esta espécie inva-
diu, em primeiro lugar, as ilhas do Pacifico, para depois se
distribuir pelos Velho e Novo Mundos [19], frequentemente
em associagdo com o comercio de pneus usados e plantas
ornamentais [31]. As introdugGes repetidas de Ae. albopictus
na Europa comegaram a ser registadas por volta da década
de 1970 e, neste momento, populagdes ativas deste vetor
podem ser encontradas na Albania, Bosnia e Herzegovina,
Bulgaria, Croacia, Franga, Grécia, Italia, Malta, Monaco,
Montenegro, Sdo Marino, Sérvia, Eslovénia, Espanha, Suica
e na cidade do Vaticano [31]. Assim, a semelhan¢a do que
acontece com Ae. aegypti, Portugal continental ¢ considerado
um territorio de alto risco para a introdugao desta especie,
que muito recentemente foi detetada em novos territorios
espanhois, nomeadamente na provincia de Andaluzia, em Al-
meria, Granada e Malaga [32].

Ainda que os motivos que terdo dado suporte a recente
emergéncia do DENV pelo mundo sejam complexos e difi-
ceis de avaliar na sua totalidade, estes devem incluir altera-
¢bes na demografia humana, urbanizagao rapida, alteragoes
nas infraestruturas e politicas de satde-publica, bem como
um aumento na resisténcia das populagbes vetoriais aos
inseticidas. Neste contexto, a Europa ndo tem escapado a
dispersdo do DENY, ainda que o tltimo surto ocorrido na
Europa continental tenha sido registado na Grécia ha quase
9 décadas (1927-1928; [33]). Desde essa altura, apenas tém
sido reportados casos de transmissao esporadica de DENV,
tendo os mais recentes sido identificados em Franca (2010 ¢
2013) e na Croacia (2010). Em todas estas situagdes o vetor
implicado na transmissao foi Ae. albopictus [34,35,36]. No en-
tanto, 2012 foi palco de um surto de DENV de proporgoes
moderadas (2186 casos notificados), o qual teve lugar na Ilha
da Madeira e foi mediado nao por Ae. albopictus mas sim por
Ae. aegipti, presente no territoério desde 2005 [37]. Curiosa-
mente, ¢ a semelhanga do que aconteceu noutras regides da
Europa, Ae. aegypti fora descrito no territorio de Portugal
continental até 1953 [38] mas nao foi detetado em nenhum
dos levantamentos entomologicos levados a cabo mais re-
centemente [7,8] (Fig. 4). Na sequéncia da detegdo desta es-
pécie na regido autéonoma da Madeira, um novo projeto foi
de imediato implementado em colaboragdo com as autorida-
des de saude locais (IASAUDE: Instituto de Administracdo
da Satide e Assuntos Sociais). Este projeto marca o inicio de
uma série de trabalhos que traduzem o empenho do IHMT
no desenvolvimento desta area do conhecimento. O projeto
em causa tinha com objetivo primordial a avaliagio do risco

de emergéncia de arboviroses veiculadas por Ae. aegypti nessa
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regidao autéonoma do territorio nacional. Curiosamente, tal
veio a suceder ainda durante o primeiro ano de execugio
do projeto, com a declaragéo oficial de um surto de dengue
neste territorio em Outubro de 2012. Este surto, provocado
por virus do serotipo 1 (DENV1), registou um total de 2186
casos provaveis sem, no entanto, a ocorréncia de fatalida-
des. Tendo contribuido, inclusive, para a notificagao oficial
da presenga de Ae. aegypti no arquipélago da Madeira [37]
o THMT tem sido um parceiro privilegiado das autoridades
de satide madeirenses no que diz respeito aos estudos de
doengas transmitidas por vetores, e desde o surto de DENV
em 2012 que esta colaboragao se intensificou. Durante este
surto, o IHMT funcionou como conselheiro externo a ni-
vel local no que diz respeito a monitorizagao das populages
de mosquitos e seu controlo [39] bem como a nivel central
quando alguns dos seus virologistas, médicos e entomologis-
tas integraram um painel de peritos, conselheiros da Dire-
¢ao Geral da Saide (DGS). No rescaldo do referido surto, o
IHMT veio a ser convidado e integrar a plataforma da DGS
de entomologistas e peritos em Satde Publica para o contro-

lo e prevengdo das doengas transmitidas por vetores.

A atualidade

Mais recentemente, as atividades de investigagdo levadas a
cabo no IHMT no que aos arbovirus e as doengas por eles
causadas diz respeito, tém-se nao so intensificado como es-
tendido muito para além dos iniciais estudos entomologicos.
Disso sdo prova os multiplos trabalhos publicados versando
sobre o seu diagnostico clinico e laboratorial [40], a carate-
rizagdo de virus [41], a analise genética de vetores [42], ¢ a
sua modelagdo espacial [43], bem como trabalhos em tema-
ticas de charneira como a das ciéncias sociais aplicadas ao
controlo vetorial [44,45]. Esta experiéncia tem permitido ao
IHMT manter-se ativo como Observador Global de Saude
de que ¢ prova a notificagido precoce de DENV1 em Luanda
(Angola) margo de 2013 [40] e a notificagao da co-circulagao
de DENV e CHIKV em Angola em 2014 [41]. Finalmen-
te, e enquanto instituigdo colaboradora da OMS-Africa, ao
IHMT foi ainda solicitado apoio técnico (primeiro trimestre
de 2014) para fazer face a um evento inesperado de satde
publica, identificado como um surto de DENV no norte de
Mogambique. Para além da estrita atividade investigacional,
correntemente, o IHMT apoia atividades de monitorizagao
com o projeto MosquitoWeb  (http://mosquitoweb.ihmt.
unl.pt/) no ambito dos programas de vigilancia entomolo-
gica de base comunitaria, ¢ mantem a sua colaboragao com
as autoridades da Regido Autéonoma da Madeira na vigilancia
vetorial de Ae. aegypti e em estudos piloto (Fig. 5) que visam
desenvolver novas metodologias para o controlo desta espé-

cie nesse territorio [46].
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