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RESUMO 

 

A dengue, uma doença prevalente transmitida por vetores no Brasil, tem 
desencadeado surtos urbanos generalizados, representando um risco substancial à 
saúde pública desde seu surgimento no início de 1916. Investigar a dinâmica dos 
sorotipos do vírus da dengue (DENV) circulantes em diferentes regiões do Brasil é 
crucial para a implementação de medidas eficazes de controle e prevenção de 
doenças. Este estudo, descritivo e retrospectivo, abrange o período de 2021 e 2022 e 
envolveu 177 amostras de RNA com resultado positivo para arboviroses provenientes 
do Laboratório Central de Saúde Pública do estado de Mato Grosso do Sul (LACEN 
MS). Essas amostras foram originárias dos serviços de saúde para diagnóstico de 
dengue e outras arboviroses circulantes, visando a vigilância epidemiológica. As 
amostras recebidas continham informações sobre localização, início de sintomas, 
manifestações clínicas e classificação final. Em resposta à necessidade urgente, 
realizamos um programa de treinamento in loco em vigilância genômica, em 
colaboração com o Laboratório Central de Saúde Pública e a Secretaria de Saúde do 
estado de Mato Grosso do Sul. Essa iniciativa resultou na geração de 177 sequências 
genômicas de DENV coletadas entre maio de 2021 e maio de 2022, período durante o 
qual foram notificados mais de 11.391 casos de dengue no estado. Identificamos a 
co-circulação de dois sorotipos diferentes de dengue (DENV-1 e DENV-2) e 
observamos a presença de linhagens virais distintas dentro de cada genótipo, 
indicando múltiplos eventos de introdução de diferentes cepas virais na região. Em 
análises filogenéticas, as novas cepas de DENV1 foram classificadas como genótipo 
V e formaram quatro clados distintos (I-IV), sendo que os clados III e IV formaram 
agrupamentos monofiléticos robustos. No DENV2, foram classificadas no genótipo III 
BR4 Clado 2, anteriormente identificado no país em 2019. Integrando dados 
epidemiológicos, nossas descobertas revelaram flutuações temporais na abundância 
relativa de diferentes sorotipos ao longo de várias temporadas epidêmicas, 
destacando a dinâmica complexa e evolutiva da transmissão do DENV ao longo do 
tempo. Esses resultados enfatizam a importância contínua dos esforços de vigilância 
para monitorar a evolução viral, rastrear padrões de transmissão e orientar 
intervenções de saúde pública. 

 

Palavras-chave: Dengue vírus. Vigilância genômica. Filodinâmica. Epidemiologia. 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 



 

 

ABSTRACT 
 
 

 
Dengue, a prevalent vector-borne disease in Brazil, has triggered widespread urban 
outbreaks, posing a substantial risk to public health since its emergence in early 1916. 
Investigate the dynamics of dengue virus (DENV) serotypes circulating in different 
regions of the country. Brazil is crucial for implementing effective disease control and 
prevention measures. This descriptive and retrospective study covers the period 2021 
and 2022 and involved 177 RNA samples with a positive result for arboviruses from 
the Central Public Health Laboratory of the state of Mato Grosso do Sul (LACEN MS). 
These samples originated from health services for the diagnosis of dengue and other 
circulating arboviruses, aiming at epidemiological surveillance. The samples received 
contained information about location, onset of symptoms, clinical manifestations and 
final classification. In response to the urgent need, we carried out an on-site training 
program in genomic surveillance, in collaboration with the Central Public Health 
Laboratory and the Department of Health of the state of Mato Grosso do Sul. This 
initiative resulted in the generation of 177 DENV genomic sequences collected 
between May 2021 and May 2022, during which more than 11,391 cases of dengue 
were reported in the state. We identified the co-circulation of two different dengue 
serotypes (DENV-1 and DENV-2) and observed the presence of distinct viral lineages 
within each genotype, indicating multiple events of introduction of different viral strains 
in the region. In phylogenetic analyses, the new DENV1 strains were classified as 
genotype V and formed four distinct clades (I-IV), with clades III and IV forming robust 
monophyletic groupings. In DENV2, they were classified into genotype III BR4 Clade 
2, previously identified in the country in 2019. Integrating epidemiological data, our 
findings revealed temporal fluctuations in the relative abundance of different serotypes 
over several epidemic seasons, highlighting the complex and evolutionary dynamics of 
DENV2 transmission. DENV over time. These results emphasize the continued 
importance of surveillance efforts to monitor viral evolution, track transmission 
patterns, and guide public health interventions.  
 
 
 
Keywords: Dengue virus. Genomic surveillance. Phylodynamics. Epidemiology. 
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 1. INTRODUÇÃO 

   

A dengue é causada por um arbovírus transmitido pelos mosquitos Aedes 

Aegypti e Aedes Albopictus (Morais, Castanha, Montarroyos, 2020). Na última 

década, tornou-se uma ameaça para cerca de um terço da população humana global, 

principalmente para habitantes de regiões tropicais e subtropicais onde mosquitos 

vetores do gênero Aedes estão amplamente distribuídos (Kraemer et al., 2015; Lopes, 

Nozawa, Linhares, 2014).  

Os arbovírus são vírus transmitidos por artrópodes (Arthropod-borne vírus) e 

assim designados principalmente, pelo ciclo replicativo que ocorre nos insetos, e pela 

transmissão aos seres humanos e outros animais pela picada dos hematófagos 

(Lisboa et al., 2022). Estes arbovírus são membros de cinco famílias 

virais: Bunyaviridae, Togaviridae, Flaviviridae, Reoviridae e Rhabdoviridae (Lopes, 

Nozawa, Linhares, 2014).  

O vírus da dengue (DENV), de RNA de fita simples de sentido positivo com um 

genoma de ~11.000 kb pertencente à família Flaviviridae (gênero Flavivírus), teve um 

aumento expressivo por diversos fatores, entre estes, o aumento na mobilidade 

humana e de mosquitos, o crescimento populacional, a urbanização não planejada, a 

globalização, as mudanças climáticas e programas mal sucedidos de controle de 

vetores, entre outros; o que resulta em sérios impactos na saúde e na economia em 

diversas regiões do mundo (San Martin et al., 2010; Nakase et al., 2023). 

O DENV é classificado em quatro sorotipos antigenicamente distintos e 

geneticamente relacionados (DENV 1-4), cada um dos quais abriga vários genótipos 

filogeneticamente definidos que não excedem 6% de divergência de nucleotídeos e 

diferentes distribuições espaço-temporais (Collins et al., 2018; Dang et al., 2020).  

O DENV é prevalente em diversas áreas tropicais e subtropicais ao redor do 

mundo, representando uma séria ameaça à saúde pública, pois aproximadamente 

50% da população global, quase 4 bilhões de pessoas, enfrentam o risco de contrair 

infecções de dengue a cada ano. Ademais, há sobreposição dos sintomas da dengue 

com os de várias outras enfermidades, o que compromete a detecção da doença, em 

especial em regiões onde a dengue é endêmica (Brito et al., 2021; OMSc, 2023).  

A doença não reconhece barreiras geográficas, e, em um mundo cada vez 

mais interconectado, o surgimento e ressurgimento de doenças infecciosas 
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representam uma ameaça crescente que pode se disseminar para além das fronteiras 

internacionais (Puyvallée, Kittelsen, 2019). 

Na Região das Américas, há predomínio do gênero Aedes e fronteiras com 

áreas de alta incidência enfrentam um maior risco; além disso, durante o verão do 

Hemisfério Sul, em que temperaturas e níveis de umidade são elevadas, a dinâmica 

dos vetores é afetada, o que pode aumentar significativamente a probabilidade de 

transmissão (OMSa, 2023). O movimento de pessoas através das fronteiras também 

amplia o potencial de surtos epidêmicos e dados apontam que no contexto brasileiro 

tem-se a taxa de incidência nas fronteiras de 1,6 vezes superior à média nacional 

(Costa, Elisângela, Costa, Edgar, 2020).  

A dengue, após ressurgir em cenários de extensas epidemias, intensa 

prevalência e simultânea circulação de diversos tipos virais, também está sendo 

correlacionada ao aumento de ocorrências graves em várias regiões do mundo 

(Donalisio, Freitas, Zuben, 2017). As manifestações clínicas variam de infecção 

assintomática ou leve a formas mais severas, como a dengue grave, que se não 

tratada adequadamente, pode levar à morte rápida, particularmente em crianças. De 

forma geral, a dengue apresenta sintomas e características clínicas similares às 

doenças febris, contudo, fazer um diagnóstico preciso é difícil durante os estágios 

iniciais em que há a presença de doença febril inespecífica (Vishwakarma, Goyal, 

2021).  

Em relação aos sorotipos circulantes no país, dados de exames de detecção 

(biologia molecular e isolamento viral) da semana epidemiológica (SE) 01 a 52 de 

2021 apresentaram a prevalência do DENV-1 representando 55,2% (3.697/6.700) das 

amostras positivas e a do DENV-2 com 44,8% (3.002/6.700) (Brasil, 2022). Em Mato 

Grosso do Sul, estado endêmico para esta arbovirose, as pesquisas também 

demostram o predomínio concomitante dos vírus DENV-1 e DENV-2 no estado 

(Adelino et al., 2021). 

Portanto, o conhecimento dos aspectos epidemiológicos e moleculares da 

infecção causada pelo DENV é fundamental para a constante vigilância e 

monitoramento da evolução viral, o traçado dos padrões de disseminação e o 

direcionamento das ações de saúde pública. Uma ferramenta tecnológica que 

possibilita rastrear a evolução em tempo real das formas virais circulantes e facilita a 

detecção precoce de potenciais novas estirpes é a vigilância genômica.  
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Frente a este cenário, esta pesquisa teve como objetivo de investigar a 

dinâmica dos sorotipos do vírus da dengue (DENV) circulantes a dengue em Mato 

Grosso do Sul, fronteira com Paraguai e Bolívia, a fim de propiciar conhecimento 

científico para as melhores tomadas de decisão de atividades de vigilância e estudos 

da epidemiologia genômica no Estado. Assim, esta pesquisa insere-se no programa 

estabelecido de vigilância genômica entre o Laboratório Central de Saúde – 

LACEN/MS, Secretaria de Saúde do estado de Mato Grosso do Sul e a FIOCRUZ de 

Minas Gerais, aprovada no CEP UFMG sob o número 32912820.6.1001.5149. 
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 2. REVISÃO DE LITERATURA 

 

 2.1. Breve histórico do vírus da dengue e sua epidemiologia 

 

O Aedes Aegypti é originário das florestas africanas e sua ocorrência foi 

primeiramente descrita no Egito, em 1762 (Tedjou et al., 2018). Estima-se anualmente 

que ocorram cerca de 390 milhões de casos de infecção pelo DENV em 129 nações, 

acarretando aproximadamente 25.000 óbitos globalmente a cada ano. A propagação 

do vírus ocorre por meio da picada de mosquitos fêmeas infectadas pertencentes ao 

gênero Aedes spp., sobretudo Aedes Aegypti, e em menor escala, Aedes Albopictus 

(Stica et al., 2022). 

As evidências acumuladas no Brasil, ao longo dos anos, apontam que a 

introdução no país ocorreu no período colonial, entre os séculos XVI e XIX, durante a 

comercialização de escravos e na atualidade, é frequentemente encontrado na 

maioria das regiões tropicais e subtropicais de todo mundo (Zara et al., 2016). Há 

referências de epidemias de dengue em São Paulo, em 1916, e em Niterói, em 1923, 

ambas sem diagnóstico laboratorial (Furtado et al., 2019). 

Historicamente, o país conseguiu eliminar o Aedes Aegypti durante a década 

de 1940, e essa campanha inspirou a Organização Pan-Americana da Saúde (OPAS) 

a buscar a eliminação nas Américas na década de 1950 (Johansen et al., 2021). No 

entanto, houve o reaparecimento nas décadas de 1960 e 1970, com a ocorrência de 

epidemias clássicas de dengue; e, na última década, a morbimortalidade causada por 

esses vírus nas Américas e na região do Caribe aumentou significativamente (Santos 

et al., 2023). 

Na segunda metade do século XX, a dengue se espalhou pelos trópicos, 

ameaçando um terço da população mundial, causou doença febril em cerca de 50 a 

100 milhões de pessoas, com registros de 500.000 casos de doença grave. É doença 

infecciosa febril aguda de etiologia viral, sendo a mais importante arbovirose humana 

que afeta o ser humano e a de maior relevância nas Américas, constituindo-se em 

sério problema de saúde pública no mundo. Desde 1980, a Região das Américas vem 

coletando dados epidemiológicos sobre a dengue, o que traz à luz que o vírus se 

espalhou pela maior parte do território (OMSb, 2023).  

A história da dengue no Brasil revela uma trajetória marcada por diversas 

epidemias e introduções de novos sorotipos do vírus, de acordo com o Ministério da 
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Saúde brasileiro (2009), sendo a primeira epidemia documentada ocorreu em 1981-

1982, em Boa Vista (RR), onde os sorotipos DENV-1 e DENV-4 foram identificados. 

Em seguida, em 1986, as epidemias atingiram o Rio de Janeiro e algumas capitais da 

região Nordeste (Kimura, Fontes, 2022).  

Posteriormente, em 1990, o sorotipo DENV-2 foi introduzido, seguido pelo 

DENV-3 em 2000, ambos no Rio de Janeiro. Durante o período de 2001-2003, o 

DENV-3 se disseminou rapidamente para 24 estados do país. O DENV-4, por sua 

vez, foi reintroduzido no país apenas em 2010, no estado de Roraima, e desde então 

espalhou-se para outras regiões. Essa introdução de novos sorotipos tem sido 

associada à transmissão contínua da doença no país, alternando-se com a ocorrência 

de epidemias, especialmente em áreas previamente não afetadas ou que não tiveram 

alteração do sorotipo predominante (Franco Filho et al., 2023). 

É importante destacar que em 2023 ocorreu a reintrodução do DENV-3 

Genótipo III na Região Norte do Brasil, associada a uma nova introdução deste 

genótipo do subcontinente indiano nas Américas. A ausência de transmissão 

generalizada do DENV-3 no Brasil por mais de 15 anos aumentou a suscetibilidade da 

população a esse sorotipo, ressaltando a importância da detecção precoce e do 

monitoramento contínuo. Cenários como esse apresentam risco significativo de 

epidemias e aumento potencial de casos graves, destacando a necessidade de ações 

preventivas e vigilância ativa (Naveca et al., 2023). 

Mesmo durante a Emergência em Saúde Pública de Importância Internacional 

do SARS-Cov-2, que ocorreu de 2019 a 2022, a vigilância da dengue no Brasil 

permaneceu ativa. No entanto, este período apresentou desafios significativos, como 

a falta de leitos, sobrecarga dos sistemas de saúde, baixas notificações e a 

ocorrência de infecções conjuntas por dengue e COVID-19, resultando em confusão 

entre os diagnósticos das doenças pela semelhança de sintomas iniciais (Lorenço, 

Azevedo, Chiaravalloti-Neto, 2020). 

Durante as semanas epidemiológicas 1 a 52 de 2022, foram notificados 

aproximadamente 2.809.818 casos de dengue no Brasil, com uma incidência 

acumulada de 282,96 casos por 100.000 habitantes. É importante ressaltar que a 

incidência desta doença tem aumentado dramaticamente nas últimas décadas, 

conforme relatado pela Organização Mundial da Saúde (OMS) e pela Organização 

Pan-Americana da Saúde (OPAS) em 2023. Além disso, países do Cone Sul do 

continente americano, incluindo Argentina, Brasil, Chile, Paraguai e Uruguai, 
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destacaram-se com a maior incidência da doença, respondendo por mais de 50% dos 

casos em toda a região das Américas (Costa, Elisângela, Costa, Edgar, 2020). 

No mesmo ano, no Brasil, foram 1.409.951 casos prováveis de dengue, 

aumento de 165,36% em relação ao ano de 2021, que apresentou 531.336 casos 

prováveis notificados. Na análise de regiões, o Sudeste registrou a maior quantidade 

de notificações, com 453.993 (32,20%), seguido da Centro-Oeste com 343.189 

(24,34%), do Sul que totalizou 315.703 (22,39%), do Nordeste com 245.431 (17,41%), 

e o Norte que registrou 50.980 casos (3,62%). Neste contexto, São Paulo foi o estado 

com maior número de casos (351.589), seguido de Goiás (208.605), Paraná 

(161.426), Ceará (42.772) e Tocantins (21.149) (Ferreira et al., 2023). 

A crescente incidência e disseminação geográfica das arboviroses, como 

Chikungunya e Dengue, representan um desafio significativo para a saúde pública na 

Região das Américas, sendo responsável pelo aumento substancial de casos na área, 

sendo que as epidemias ocorrem regularmente a cada três a cinco anos (Espinal et 

al., 2019). 

 

 2.1.1. Dengue no Estado de Mato Grosso do Sul 

 

De acordo com o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE), em 

2022, Mato Grosso do Sul apresentou uma população estimada de 

2.757.013 habitantes, com densidade demográfica de 7,72 hab/km² e Índice de 

Desenvolvimento Humano (IDH) em 0,742, com um território de 357.142,082 km² 

(IBGE, 2023). 

Em 79 municípios que estão divididos em quatro regiões de saúde: Campo 

Grande, Corumbá, Dourados e Três Lagoas (figura 1):  
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Figura 1. Regiões de Saúde do estado de Mato Grosso do Sul. 

 

 

Fonte: SES – Mato Grosso do Sul, Plano Estadual de Saúde - 2019-2023. 

 

Mato Grosso do Sul é considerado um estado de alto risco para transmissão da 

dengue pois além das condições climáticas, a proximidade com países vizinhos 

facilita a dispersão do vetor.  

Dos 79 municípios de Mato Grosso do Sul, 45 deles têm parte ou todo o 

território localizado na faixa de fronteira com o Paraguai e/ou a Bolívia. Essa faixa de 

150 quilômetros de largura soma 143 mil quilômetros quadrados, ou 40% dos 357,1 

mil km² que formam o território sul-mato-grossense. Entre eles estão as fronteiriças 

Ponta Porã, Amambai e Mundo Novo e outras nem tão próximas, como Dourados. O 

município de Corumbá, vizinho da Bolívia é o de maior extensão territorial de Mato 

Grosso do Sul e do Centro-Oeste com 64,7 mil km², sendo 72,3% de sua área na 

faixa de fronteira, como apresentado a seguir na figura 2 (IBGE 2023): 
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Figura 2. Municípios da faixa de fronteira.  

 

Fonte: IBGE, 2023. 

 

Considerando as regiões de fronteiras com Mato Grosso do Sul, o Paraguai 

tem apresentado epidemias significativas de dengue com múltiplos sorotipos 

circulando simultaneamente durante as estações epidêmicas. Em 1988 foi detectada 

pela primeira vez a dispersão do DENV-1 e, desde então, este sorotipo tem sido 

associado a epidemias em curso, o que aumenta o risco de infecções secundárias e 

maior probabilidade de doenças graves e resultados fatais (Vasquez, et al., 2023). Já, 

a circulação do DENV-2 foi detectada em 2001 e causou epidemias significativas 

ligadas a um aumento de mortes e casos graves, em especial no ano de 2010. Em 

2020, registrou-se o primeiro grande surto de dengue, com a cocirculação dos 

sorotipos DENV 1 e DENV 2, com 223.782 casos (OMSa, 2023).  

  A Bolívia, outro país fronteiriço, além de Mato Grosso do Sul, tem áreas 

limítrofes com os estados brasileiros do Acre, Rondônia e Mato Grosso. O único 

município sul-mato-grossense que compartilha limites territoriais com a Bolívia é 
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Corumbá (BRASIL, 2005a). Em 2020, ocorreu o registro do maior número de casos 

de dengue na Bolívia com 111.347 casos destes, 33% (n=37.293) entre as SE 1 a 6. 

Segundo a Organização Panamericana da Saúde, em 2022, houve a circulação do 

vírus da dengue tipo 1 e 2 (DENV 1 e 2), e no ano de 2023 apresentou 31.283 casos 

de dengue notificados, com predomínio da circulação do vírus da dengue tipo 2 

(DENV 2) (OMSa, 2023; OPAS, 2022).  

Nas regiões de fronteira internacional, as barreiras delimitadas por critérios 

político-administrativos tornam as ações de vigilância e controle de doenças como a 

dengue ainda mais difíceis, sendo que a movimentação de pessoas através das 

fronteiras representa um desafio significativo no âmbito da saúde pública, bem como, 

na organização dos serviços de saúde, na implementação de ações territoriais, como 

imunização, controle de vetores e gestão ambiental, tornando mais complexa devido a 

essa dinâmica de mobilidade (Suárez-Mutis et al., 2010). 

Em 2021, até a SE 51, o Estado registrou 11.210 casos prováveis de dengue, 

apresentando a taxa de incidência de 401,2 casos por 100 mil hab., 14 óbitos 

confirmados e, no isolamento viral de 79 amostras, foram identificadas sete amostras 

positivas para DENV-1 + DENV-2 (8,9%), duas amostras positivas para a DENV-1 

(2,5%) e 20 amostras de DENV-2 (25,3%) (Mato Grosso do Sul, 2021). Já no ano de 

2022, até a SE 52, foram registrados 27.111 casos prováveis de dengue, taxa de 

incidência de 965,0 casos por 100 mil hab., 23 óbitos confirmados e, das 79 amostras 

enviadas para isolamento viral, três amostras foram positivas para DENV-1 + DENV-2 

(3,8%) e 63 amostras positivas para a DENV-1 (79,7%), mostrando o aumento de 

59% de casos registrados para o mesmo período analisado (Mato Grosso do Sul, 

2022). Há de se reiterar os demais estudos que apontam o predomínio destes 

sorotipos em Mato Grosso do Sul, consoante ao país (Adelino et al., 2021). 

 

 2.2. O vírus da dengue  

 

O DENV é esférico e envelopado com aproximadamente 50 nm (1 nm é um 

milionésimo de 1 mm) de diâmetro exibindo um capsídeo icosaédrico e um envelope 

lipídico; seu genoma é composto por ácido ribonucléico de cadeia simples e sentido 

positivo (ssRNA) de aproximadamente 11kb de comprimento, codifica dez proteínas 

virais: três estruturais (núcleo, associadas à membrana e envelope) e sete não 

estruturais (Zhang, Sol, Rossmann, 2015). 
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 A proteína do envelope é responsável pelo reconhecimento específico das 

células hospedeiras e pelo desenvolvimento de anticorpos neutralizantes protetores e 

observado as proteínas estruturais encontram-se a proteína do núcleocapsídeo (C), a 

proteína de pré-membrana (prM) e a glicoproteína de envelope (E), conforme figura 3, 

já as proteínas não estruturais têm sido associadas à patogênese das formas graves 

da doença (Pozzeto, Memmi, Garraud, 2015).  

 

Figura 3. Estrutura do vírus da dengue 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: https://www.nature.com/scitable/topicpage/dengue-viruses-22400925/ 

 

O DENV inicia seu processo de infecção no homem por meio da picada da 

fêmea do mosquito Aedes Aegypti previamente infectada, inoculando o vírus 

armazenado nas glândulas salivares (Farias, 2021). Qualquer um dos quatro 

sorotipos pode causar altos níveis de viremia em humanos com duração média de 

quatro a cinco dias, com variação de dois a 12 dias (Palomares-Reyes et al., 2019; 

Wilder-Smith et al., 2019).  

Em relação ao ciclo de replicação do DENV, após a transmissão, o vírus 

infecta inicialmente as células de Langerhans e células dendríticas residentes da pele 

do hospedeiro, em seguida, replica-se no citoplasma de células musculares estriadas 

e/ou lisas e fibroblastos, processo interação patógeno-hospedeiro, inicia-se com a 

ligação a receptores presentes na superfície das células do hospedeiro, seguido da 

endocitose de partículas virais (Guzman et al., 2016). 

O genoma viral serve como RNA mensageiro, que por sua vez, após ser 

traduzido pelos ribossomos celulares, origina a proteína polipeptídica do DENV, que 

em seguida, será clivada nos diferentes componentes virais (estruturais e não-

estruturais) e, por conseguinte, o material genético é altamente replicado, associa-se 
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com as proteínas estruturais e, assim, formam o envelope, conforme esquematizado 

na figura 4 (Guzman et al., 2016). 

 

Figura 4. Replicação do vírus da dengue  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Adaptada Guzman et al., 2016. 

 

Após o vírus ser inoculado no indivíduo acontece uma primeira replicação nas 

células musculares estriadas lisas como também nos linfonodos locais, dessa forma, 

tem início a viremia e disseminação do vírus por todo o organismo, podendo circular 

livremente no plasma ou no interior de macrófagos, devido ao tropismo que o vírus 

possui por células fagocitárias (De Oliveira, 2023).  

A montagem do vírus ocorre na superfície do retículo endoplasmático (RE) 

quando as proteínas estruturais e o RNA recém-sintetizado brotam do RE e as 

partículas virais imaturas são transportadas através da rede trans-Golgi (TGN), onde 

amadurecem e se convertem em sua forma infecciosa e os vírus maduros são então 

liberados da célula e podem infectar outras células. O DENV se liga à superfície de 

uma célula hospedeira e entra na célula por um processo chamado endocitose, funde-

se com a membrana endossomal e é liberado no citoplasma. A partícula do vírus se 

desfaz, libera o genoma viral e o RNA viral (vRNA) é traduzido em um único 

polipeptídeo que é cortado em dez proteínas, e o genoma viral é 

replicado (Mukhopadhyay, Kuhn, Rossmann, 2005). 
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 2.3. Vigilância Genômica  

 

A vigilância genômica desempenha um papel essencial na detecção precoce 

de vírus que surgem ou ressurgem, permitindo um melhor entendimento de seu 

comportamento dinâmico e disseminação, o sequenciamento em tempo real de 

genomas virais desempenha um papel crucial na contenção de epidemias 

emergentes e reemergentes (Faria et al., 2016).  

A análise e geração desses genomas oferecem informações valiosas para a 

caracterização da diversidade genética dos vírus, a reconstrução das origens das 

epidemias, a estimativa das taxas de transmissão e a previsão de futuros surtos, além 

disso, o conhecimento dos genomas virais em circulação é fundamental para o 

desenvolvimento de vacinas e medicamentos inovadores, bem como para o 

aprimoramento dos métodos diagnósticos sorológicos e moleculares (Faria et al., 

2017).  

 No entanto, a análise de dados virais é especialmente complexa devido à 

grande diversidade dos vírus e sua tendência a se afastar dos padrões genômicos de 

referência. A rápida expansão da genômica produz dados excessivamente mais 

rápidos do que se consegue analisar e extrair informações significativas, o que é um 

desafio, pois a velocidade com que novos vírus são identificados está aumentando, 

novos vírus continuam a surgir e há uma relativa falta de sequências virais presentes 

em amostras metagenômicas (Vilsker, 2019). 

A organização genômica do Flavivírus está ilustrada na figura 5, em que o 

genoma da dengue codifica uma poliproteína que é processada em três proteínas 

estruturais (capsídeo, pré-membrana ou membrana e envelope) e sete não estruturais 

(NS1, NS2a, NS2b, NS3, NS4a, NS4b e NS5). Existe variação genética dentro de 

cada sorotipo, sendo que algumas podem ser mais virulentas ou têm maior potencial 

“epidêmico”, como as que causaram epidemias inesperadamente grandes no Brasil 

nos últimos 20 anos, surtos particularmente problemáticos em 2002, 2008, 2010 e 

2012, 2013 (Collins et al., 2018; Dwivedi et al., 2017; Rice et al., 1985; Wilder-Smith et 

al., 2019). 
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Figura 5. Organização genômica dos Flavivírus 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Proteínas estruturais (C, prM, E) e não estruturais não estruturais (NS1, NS2a, NS2b, NS3, NS4a, 

NS4b e NS5) flaqueadas pelas regiões não codificantes (5’ e 3’ UTR). Figuras adaptadas de: Zhang et 

al, 2003; Fonte: Guzman et al., 2010. 

 

Existem quatro sorotipos denominados DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4, 

que são divididos em 19 genótipos, cinco em DENV1 (1I-V), seis em DENV2 (2I-VI) e 

quatro em DENV3 (3I, 3II, 3III, 3V) e DENV4 (4I-IV), podendo ter diferentes 

distribuições espaço-temporais, e cada genótipo pode ser subdividido em múltiplas 

linhagens. O termo 'genótipo' foi originalmente definido por Rico-Hesse (1990) como 

um agrupamento de vírus do dengue que possui uma divergência na sequência de 

nucleotídeos de não mais do que 6% em uma determinada região do genoma 

(Harapan et al., 2020).  

Vale ressaltar que há estudos que observaram que as infecções heterotípicas 

dos sorotipos são o maior fator de risco para desfechos clínicos graves (Harapan et 

al., 2020; Adelino et al., 2021; Giovanetti et al., 2020). Com base na diversidade 

genética e distribuição geográfica, os genótipos também podem diferir na 

virulência/transmissibilidade viral (Cunha et al., 2016). 
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Apresenta-se na figura 6 a subdivisão de cada sorotipo em diferentes 

genótipos e sua distribuição geográfica (Harapan et al., 2020): 

 

Figura 6. Quadro com a classificação dos genótipos de DENV e suas distribuições. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Harapan et al., 2020. 

 

A introdução de novos genótipos ou linhagens do vírus da dengue (DENV) em 

populações suscetíveis tem o potencial de desencadear epidemias significativas e de 

impactar o desenvolvimento de vacinas. Isso ocorre porque as propriedades 

antigênicas podem variar consideravelmente entre os diferentes genótipos e 

linhagens (Choudhury, Lott, Aaskov, 2014). 

No Brasil, a presença de diferentes sorotipos de dengue tem representado um 

desafio significativo por pelo menos três décadas, com o registro de casos 

envolvendo os sorotipos 1 (genótipos III e V), 2 (genótipo III) e 3 (genótipos I, III, IV e 

V) aumentando desde os anos 1990 (Franco Filho et al., 2023).  

De acordo com relatos epidemiológicos, as recentes epidemias de dengue no 

Brasil e na América do Sul foram impulsionadas principalmente pela circulação dos 

sorotipos DENV-1 e DENV-2, sendo que o DENV-2 contribuiu substancialmente para 

a mortalidade relacionada à dengue na região (Giovanetti et al., 2022). Desde a 
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introdução do DENV-2 no Brasil, na década de 1990 até 2020, apenas o genótipo III 

foi detectado no país, e um novo genótipo, cosmopolita (genótipo II), foi detectado 

pela primeira vez no Brasil a partir de um caso humano notificado no estado de Goiás 

(região Centro-Oeste) em novembro de 2021. Este foi o segundo registro oficial desse 

genótipo nas Américas, após um surto no Peru em 2019, e o aumento da gravidade 

da dengue no continente pode ser atribuído à mudança da presença de um único 

sorotipo para uma situação hiperendêmica, devido à presença simultânea de vários 

sorotipos e à entrada de novos genótipos (Amorim et al., 2023). 

A vigilância da diversidade de sorotipos circulantes torna-se fundamental para a 

saúde pública já que descobertas recentes sugerem que a imunidade gerada por 

diferentes genótipos do mesmo sorotipo pode ser mais complexa do que até então 

sabia-se. Há de se avançar em pesquisas de genótipos, desfechos clínicos e saúde 

pública, temática ainda pouco conhecida, visando contribuir na compreensão de 

infecções heterotípicas (Adelino et al., 2021; Giovanetti et al., 2020). 

Assim, a melhor maneira de identificar, monitorar e determinar o grau de 

dispersão de variantes virais é através do estabelecimento de programas de vigilância 

genômica, nos quais são aplicadas tecnologias de sequenciamento genômico, que 

permitem a análise do genoma viral completo, a fim de detectar os perfis mutacionais 

que caracterizam cada variante, elemento essencial para a gestão e caracterização 

destas epidemias virais (Jaspe et al., 2023). 

Devido à simultânea presença de diversos vírus disseminados por mosquitos, o 

aumento dessas doenças exantemáticas está se tornando mais comum no Brasil, isso 

complica a interpretação de dados epidemiológicos individuais, como a contagem de 

casos, que poderia nos auxiliar na compreensão da propagação de qualquer um 

desses vírus. Neste contexto, a vigilância genômica desempenha um papel vital ao 

permitir a rápida detecção e rastreamento da transmissão dos vírus propagados por 

mosquitos (Maia et al., 2020). 

Serve para avaliar a prevalência de linhagens e o impacto desses vírus em 

populações humanas; bem como, dados genômicos e metadados epidemiológicos 

significativos são essenciais para o alerta precoce de surtos de vírus; compreender o 

potencial epidêmico de cepas de vírus endêmicas e recém-introduzidas; introdução 

precoce de novas cepas em populações ingênuas; detecção de emergência de 

linhagens mais virulentas e linhagens de vírus resistentes a intervenções como 

vacinas, drogas antivirais e várias intervenções de controle de vetores (por exemplo, 
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estratégias de mosquitos infectados por Wolbachia-spp); avaliação da efetividade da 

intervenção; caracterização da rede de transmissão entre vertebrados, incluindo 

humanos, e espécies de vetores; e detecção de variantes genômicas que poderiam 

afetar os ensaios moleculares (Wallau, 2023). 

Com a pandemia do SARS - CoV-2 em 2020, o Ministério da Saúde, propôs a 

Rede Nacional de Sequenciamento Genético (RNSG) para Vigilância em Saúde, em 

consonância com a recomendação da Organização Mundial de Saúde (OMS) sobre a 

implantação de uma rede de sequenciamento global para o SARS-CoV-2, o projeto de 

descentralização do sequenciamento genético faz parte do Plano de Ação de 

Vigilância Genômica da Secretaria de Vigilância em Saúde do Ministério da Saúde, 

visando não apenas o SARS-CoV-2, mas também a vigilância genômica de outros 

agravos de importância em saúde pública e do monitoramento de patógenos 

emergentes e reemergentes (Brasil, 2023). 

Em 2021, para a OMS apoiar ativamente os países a fortalecer o sistema 

Vigilância Genômica ativa, e aumentar as capacidades globais de sequenciamento, 

incentivando a rapidez compartilhamento de dados, incluindo metadados, solicitou 

aos Estados-Membros a aumentarem a sua capacidade de detectar novas ameaças, 

inclusive por meio de laboratório técnicas, como o sequenciamento genômico 

desenvolveu a estratégia global de vigilância genômica para patógenos com potencial 

pandêmico e epidêmico, 2022-2032 (OMS, 2022). 

Essa estratégia destaca o papel especializado da genômica como uma 

capacidade transversal no âmbito da saúde mais ampla, no entanto, em alguns 

contextos, o redirecionamento de capacidades teve um custo para os programas de 

doenças e suas necessidades de vigilância e diagnóstico. Além disso, questões como 

a escala, representatividade geográfica, pontualidade, qualidade e capacidade de 

comparação e integração de resultados da vigilância genômica com resultados da 

vigilância epidemiológica e clínica ainda permanecem fracas. O objetivo é fornecer 

uma visão unificadora para o uso da genômica como uma adição poderosa para 

atender às necessidades de saúde pública na preparação e resposta a pandemias e 

epidemias (OMS, 2022). 

O estudo da estrutura genética e a identificação de prováveis populações-fonte 

ou populações brasileiras isoladas que possam ser alvos eficientes de controle podem 

contribuir para desenvolver melhores estratégias para controlar a disseminação desse 

vetor e das doenças que ele transmite, também pode fornecer informações sobre os 
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papéis dos fatores ambientais e induzidos pelo homem que podem contribuir para a 

disseminação de vetores ou doenças (Kotsakiozi et al., 2017). 

As abordagens de filogenia e evolução molecular computacional oferecem uma 

perspectiva mais aprofundada no que se refere ao padrão evolutivo dos genomas 

emergentes do vírus da dengue, a exploração dos processos evolutivos e dos 

padrões de disseminação da dengue no contexto brasileiro, podendo ser alcançado 

por meio da aplicação de gráficos de controle e da análise espacial das doenças 

endêmicas de importância nacional em termos sanitários, sendo assim, influência 

significativa tanto na dimensão epidemiológica quanto na esfera social e tem o 

potencial de fornecer suporte para iniciativas de assistência à saúde (Terra et al., 

2021). 

Por fim, destacamos a abordagem de vigilância genômica como uma estratégia 

fundamental para monitoramento da transmissão viral e melhor entendimento de suas 

epidemias, fatores cruciais para a implementação de medidas de controle efetivas, 

especialmente importantes, e, em especial, quando preparação dos serviços de 

saúde, controle vetorial, vacinas e/ou tratamento específico não estão disponíveis.  

 

 2.4. Aspectos Clínicos da Dengue 

 

O Ministério da Saúde (MS) adota desde 2014 a classificação recomendada 

pela OMS, que divide a patologia em dengue, dengue com sinais de alarme e dengue 

grave (Brasil et al., 2023).  

As manifestações clínicas incluem principalmente febre aguda, acompanhada 

de sangramento sob a pele ou mucosa e trombocitopenia, que pode ser fatal se não 

for diagnosticada e tratada de forma rápida e eficaz (Dang et al., 2020; Vishwakarma, 

Goyal, 2021). 

 O paciente apresenta febre e duas ou mais das seguintes manifestações: 

náuseas, vômitos, exantema, mialgia, artralgia, petéquias, prova do laço positiva e 

leucopenia. Para se adequar em um caso suspeito de dengue, o paciente deve ter a 

epidemiologia compatível, definida por viver em área com casos positivos de dengue 

ou ter viajado nos últimos 14 dias para área com ocorrência de transmissão da 

doença (Brasil, 2016).   

A grande maioria dos casos de dengue apresenta-se com quadros leves e 

autolimitados, entretanto, como é uma doença muito dinâmica deve-se ficar atento a 
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aspectos de piora de prognóstico, e que sugerem internação com os seguintes 

critérios: presença de sinais de alarme; recusa na ingesta de alimentos e líquidos; 

comprometimento respiratório: dor torácica, dificuldade respiratória, diminuição do 

murmúrio vesicular ou outros sinais de gravidade; plaquetas < 20.000/mm3, 

independentemente de manifestações hemorrágicas; impossibilidade de seguimento 

ou retorno à unidade de saúde, comorbidades descompensadas como diabetes 

mellitus, hipertensão arterial, insuficiência cardíaca, crise asmática, entre outras; e 

outras situações a critério médico (Brasil, 2016). 

Estudos realizados em populações com alta prevalência de diabetes, 

hipertensão e insuficiência renal em casos graves e fatais de dengue, propuseram 

que essas condições crônicas de saúde podem aumentar o risco de resultados 

adversos mesmo em pacientes submetidos a adequado atendimento clínico. Variáveis 

como o estado de saúde específico do hospedeiro, infecções secundárias e barreiras 

ao acesso oportuno aos cuidados de saúde foram descritos como potenciais 

contribuintes para desfechos fatais na dengue (Rojas et al., 2019).  

A infecção por um sorotipo pode fornecer imunidade ao sorotipo homólogo, 

mas não a outros, e uma pessoa pode ser progressivamente infectada por cada 

sorotipo, o agente patogênico apresenta mais de três variantes distintas, porém 

similares (DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4) (Mohapatra et al., 2022). 

Um indivíduo em uma área endêmica pode se infectar com até quatro 

infecções diferentes na vida, porque a infecção por DENV com qualquer sorotipo 

fornece apenas imunidade contra essa espécie e os outros sorotipos podem 

comprometer gravemente o sistema imunológico. Os distintos genótipos do vírus da 

dengue podem resultar em variados perfis clínicos e epidemiológicos, por isso a 

precisão na identificação das características clínicas correlacionadas com cada 

genótipo tem sido desafiadora. Há relatos que abordam que a forma grave da doença 

ocorre predominantemente em casos de infecção pelo DENV - 2 e DENV - 3, 

enquanto o DENV - 4 está geralmente associado a manifestações clínicas mais leves 

(Hanan et al., 2022).  

A imunidade adquirida através de infecções prévias propicia um fenômeno de 

amplificação induzido por anticorpos ADE (Aumento Dependente de Anticorpos), 

ocasionando elevadas cargas virais e a liberação de marcadores inflamatórios 

durante episódios de reinfecção por variantes distintas, especialmente após as 

segundas exposições (Donalisio, Freitas, Zuben, 2017). 
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Indivíduos que foram infectados com um sorotipo do DENV têm imunidade 

protetora de longo prazo contra a reinfecção com o mesmo sorotipo, existe também 

resistência transitória à infecção por outros sorotipos do vírus, mas essa imunidade 

protetora heterotípica dura apenas alguns meses, após os quais os indivíduos ficam 

novamente suscetíveis à infecção por outros sorotipos (infecção secundária pelo 

DENV, subsequentemente, a resposta imunitária de reação cruzada remanescente a 

outros sorotipos tem o potencial de aumentar o risco de desenvolvimento de doença 

hemorrágica (Rothman, 2011).  

 

 2.5. Diagnóstico Laboratorial da Dengue 

 

O diagnóstico da dengue é desafiador devido à similaridade clínica que 

apresenta com outras arboviroses, à dificuldade de acesso a laboratórios de 

referência para a realização de diagnósticos moleculares e sorológicos diferenciados, 

além da presença de reações sorológicas cruzadas (Hennessey, Fischer, Staples, 

2016). 

O diagnóstico inicial é clínico, seguido de exames laboratoriais, no início da 

doença, as manifestações clínicas incluem uma ampla série de sintomas, variando de 

infecção assintomática ou leve, dengue típica e a dengue grave (Valdivia-Conroy et 

al., 2023). 

O diagnóstico laboratorial pode ser realizado através de métodos que visam 

detectar antígenos virais ou anticorpos específicos (métodos sorológicos), assim 

como a identificação de ácidos nucleicos por meio da técnica de PCR (Reação em 

Cadeia da Polimerase) (Vishwakarma, Goyal, 2021). 

Podem ser realizados testes laboratoriais diretos (isolamento viral por cultura e 

detecção de ácidos nucléicos por PCR reverso da transcriptase RT-PCR) ou indiretos 

(detecção de anticorpos IgM e IgG por ELISA), os testes diretos podem ser realizados 

por RT-PCR convencional e RT-PCR em tempo real (RT-qPCR), incluindo a detecção 

do antígeno glicoproteína não estrutural 1 (NS1) da dengue, que é secretado pelas 

células infectadas (Hanan et al., 2022; Tang Ooi, 2012).  

A RT-PCR é uma ferramenta diagnóstica altamente sensível e específica que 

pode ser utilizada tanto em contextos clínicos como de vigilância em saúde pública, 

devido à sua capacidade de fornecer um resultado positivo durante os primeiros cinco 

dias da doença e permitem a detecção do ácido nucléico dos quatro sorotipos do 
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vírus (DENV1, DENV2, DENV3 e DENV4), são testes altamente sensíveis e 

específicos (Palomares-Reyes et al., 2019). 

 

 2.6. Estratégias de Prevenção e Controle da Dengue 

 

Atualmente, os esforços de prevenção e combate ao Aedes concentram-se no 

controle dos mosquitos e na vigilância viral nas populações humanas e mosquitos, 

dado ao aumento da ameaça representada pelo DENV e a importância do controle 

vetorial para reduzir a transmissão. Sabe-se de a importância compreender e mapear 

o potencial de transmissão do DENV pelo Aedes Aegypti, seu principal vetor e o 

quanto este conhecimento desempenha um papel fundamental no planejamento e 

controle dos sistemas de saúde (Nakase et al., 2023). 

A principal forma de redução dos casos de dengue é o controle e a eliminação 

do vetor, que com a expansão urbana tornou as epidemias da dengue mais 

frequentes, e os ovos da fêmea do Aedes Aegypti contendo o vírus encontram, nas 

cidades, condições adequadas para seu amadurecimento e eclosão, em casas e 

terrenos baldios. Os recipientes domésticos, bem como lixo urbano acumulado e 

descartado incorretamente são extremamente propícios para o acúmulo de água 

parada e limpa, favorecendo o desenvolvimento de focos e a sua disseminação em 

regiões residenciais (Oliveira, 2022). 

Observa-se, principalmente nos últimos tempos, um aumento nos recursos 

destinados pelo governo para o planejamento e a criação de políticas e programas 

voltados ao controle de doenças endêmicas, mas essas doenças ainda permanecem 

como um desafio significativo para gestores e profissionais da área de saúde em 

escala global, e isso se deve ao fato de que tais doenças têm uma natureza 

intrinsecamente ligada a fatores sociais e ambientais, implicando que medidas 

preventivas para combater os mosquitos transmissores devem ser implementadas de 

forma amplamente participativa, envolvendo toda a população e diferentes segmentos 

da sociedade (Santos, Vieira, 2023).  

É crucial que as esferas governamentais trabalhem juntas para assegurar o 

acesso a informações sobre a prevalência da doença, taxas de infestação em 

edificações e número de casos, abrangendo tanto os cidadãos quanto os profissionais 

de saúde e as estratégias de comunicação e mobilização social devem ser 
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conduzidas de maneira colaborativa entre diversos setores da sociedade, com apoio 

de organizações da sociedade civil (Brasil, 2009). 

O Ministério da Saúde, em cooperação com as Secretarias Estaduais de 

Saúde (SES) e Secretarias Municipais de Saúde (SMS), deve implementar 

treinamentos e capacitações para profissionais de saúde envolvidos em assistência 

médica, vigilância epidemiológica, controle de vetores e comunicação para garantir 

que estejam preparados para enfrentar o desafio da dengue (Brasil, 2009). 

Diante desse desafio, é preciso avançar em outros métodos alternativos de 

controle para contribuir com a mitigação destas arboviroses, o controle do mosquito 

vetor é uma das melhores estratégias para prevenir essas doenças, contudo, algumas 

formas clássicas de controle como métodos químicos não estão sendo suficientes 

para evitar seu avanço (Zara et al., 2016). 

No Mato Grosso do Sul, com intuito de atender a demanda da região e auxiliar 

no controle do mosquito e principalmente das arboviroses que é transmissor, foi 

lançada em dezembro de 2020, uma biofábrica do Método Wolbachia em Campo 

Grande (MS), viabilizando a produção de mosquitos Aedes aegypti com Wolbachia 

para atender a capital sul mato-grossense, em parceria entre o Ministério da Saúde, o 

World Mosquito Program (WMP Brasil), a Fundação Oswaldo Cruz (Fiocruz), a 

prefeitura de Campo Grande e o governo de Mato Grosso do Sul (Brasil, 2020). 

Essa nova abordagem para o controle da dengue visa a longevidade do 

mosquito e não a abundância, por meio da introdução de uma cepa bactéria 

hereditária intracelular Wolbachia pipientis, em populações de Aedes Aegypti. Como o 

período de incubação extrínseca de vírus e parasitas dentro do mosquito vetor é 

longo em relação ao tempo de vida do inseto, as infecções por Wolbachia podem 

invadir populações de mosquitos e reduzir a expectativa de vida adulta do vetor 

previstas para reduzir a transmissão do patógeno sem eliminar a população de 

mosquitos (Moreira et al., 2009). 

Outra estratégia utilizada é a vigilância de mosquitos usando armadilhas 

pegajosas de oviposição gravídica (GOS) para dengue poderia potencialmente 

predizer as infecções (Mohapatra et al., 2024). A ovitrampa é um tipo de armadilha 

considerado muito eficiente, pois permite verificar a presença dos mosquitos durante 

o ano inteiro; não somente durante as chuvas, mas também no período da seca e, ao 

atrair a fêmea grávida, diminui a possibilidade da oviposição (Miyazaki et al., 2009). 
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A medida de controle mais promissora, sendo prioridade na ausência de 

controle efetivo e sustentado dos vetores é a vacinação contra Dengue. Sabe-se que 

os principais obstáculos para o desenvolvimento de uma vacina é a complexa 

patogênese e o efeito do aumento dependente de anticorpos do DENV juntamente 

com as alterações genômicas ao longo do tempo; mas já existem atualmente algumas 

vacinas universalmente aprovadas contra o DENV, sendo as vacinas (Dengvaxia e 

Qdenga) as que estão sendo utilizadas conforme critérios estabelecidos (Roy, 

Bhattacharjee, 2021; Mohapatra et al., 2024).  

A OPAS/OMS por intermédio do Grupo Técnico Consultivo sobre Imunização 

das Américas reiterou a recomendação do Grupo Estratégico Consultivo de 

Especialistas em Imunização (SAGE) da OMS sobre a introdução da vacina dengue 

(atenuada), para as pessoas de 6 a 16 anos que vivem em ambientes com alta carga 

de dengue e alta intensidade de transmissão (OPAS, 2024; SAGE/OMS, 2024). 

Estudos mostram que uma vacina contra a dengue para crianças de 9 anos e 

crianças mais velhas e adultos que têm evidências sorológicas de dengue anterior foi 

licenciada em muitos países e um ensaio diferente da vacina contra a dengue para 

crianças de 4 a 16 anos demonstrou diminuição na dengue clínica e diminuição nas 

hospitalizações (Fonseca, 2023).  

Considerando as recomendações da OMS e da OPAS propondo a vacinação 

dentro da faixa etária de 6 a 16 anos de idade, o Ministério da Saúde estratificou em 

recortes distintos (6 a 16 anos, 9 a 14 anos, e 10 a 14 anos), e selecionadas dentro 

do limite de doses disponíveis, a fim de encontrar o melhor equilíbrio entre população 

beneficiada e extensão territorial coberta em função do número de doses de vacina 

estimadas para 2024 (Brasil, 2024). 

A campanha de vacinação contra dengue iniciou no Brasil no dia 10 de 

fevereiro de 2024, com a faixa etária de 10 a 14 anos, baseando-se nas taxas de 

hospitalização por dengue nos últimos 5 anos no Brasil, sendo que para a escolha 

das regiões de saúde que serão contempladas pela vacinação foram definidos 

critérios considerando o quantitativo de doses restrito, baseado na capacidade de 

produção e entrega do laboratório produtor (Brasil, 2024). 

Dessa forma, a vacinação surge como um complemento às estratégias já em 

prática para controlar e prevenir a dengue e é fundamental manter todas as 

precauções tanto individuais quanto comunitárias para conter a propagação do 
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mosquito Aedes aegypti, que não só é vetor da dengue, mas também de outros 

arbovírus. 
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 3. OBJETIVOS 

 

 3.1. Objetivo geral: 

 

Investigar as características genéticas e a dinâmica de dispersão do vírus da 

dengue no contexto da sua reemergência recente no Mato Grosso do Sul. 

 

 3.2. Objetivos específicos 

 Determinar a sequência genômica dos diferentes sorotipos do vírus detectados 

em amostras clínicas. 

 Identificar as linhagens virais das sequências genômicas geradas. 

 Caracterizar a história evolutiva e o padrão de dispersão dos vírus 

sequenciados. 
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 4. RESULTADOS   

 

Os resultados obtidos na presente dissertação foram apresentados sob a forma 

de artigo científico listado abaixo:   

 

 4.1. Artigo 1   

Dengue Fever Surveillance in Mato Grosso do Sul: insights from genomic analysis and 

implications for Public Health Strategies. 

 

Revista de publicação: Viruses   

DOI: https://doi.org/10.3390/v15091790 
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 5. CONCLUSÃO 

 

Para compreender os mecanismos de transmissão e evolução do patógeno no 

estado de Mato Grosso do Sul, foram identificadas as características genéticas e 

dispersão do vírus da dengue, o que nos possibilitou concluir que 177 sequências 

genômicas geradas apontaram a cocirculação de diferentes sorotipos de DENV 

(DENV1-2), sinalizando que cepas virais distintas foram introduzidas na região várias 

vezes.  

Nas análises filogenéticas, as novas cepas de DENV1 foram classificadas 

como genótipo V e formaram quatro clados distintos (I-IV), com os clados III e IV 

formando agrupamentos monofiléticos robustos, descobertas que sugerem 

transmissão comunitária e persistência dessas cepas virais por cerca de seis meses 

no estado.  

Em relação às análises para o DENV2, foram classificadas como genótipo III 

BR4 Clado 2, identificadas no país em 2019. No entanto, ressalta-se a limitação das 

sequências deste estudo, o que impacta significativamente as estimativas e 

capacidade de caracterizar a epidemiologia molecular dessas cepas virais a nível 

regional. 

Foi identificado uma conexão entre o Mato Grosso do Sul e o Paraguai, 

destacando o papel fundamental da transmissão transfronteiriça no facilitamento da 

disseminação de cepas virais emergentes e reemergentes. O deslocamento de cepas 

de DENV através das fronteiras pode ser atribuído a fatores como a mobilidade de 

indivíduos infectados, atividades comerciais e turismo. 

 Essa interconexão ressalta a necessidade de uma abordagem coordenada e 

colaborativa entre as nações para monitorar e controlar efetivamente a propagação 

dessas cepas e fortalecer as medidas de prevenção em âmbito internacional. 

Há variações temporais na proporção relativa de distintos sorotipos ao longo de 

múltiplas temporadas epidêmicas, o que evidencia a complexa e mutável natureza da 

propagação do DENV ao longo do decorrer do tempo. Portanto, a vigilância é 

necessária para acompanhar as mutações do vírus, mapear os modos de propagação 

e direcionar as ações de saúde pública. 
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Por fim, destaca-se a abordagem de vigilância genômica como uma estratégia 

fundamental para monitoramento da transmissão viral e melhor entendimento de suas 

epidemias, fatores para a implementação de medidas de controle, em especial, a 

efetivação da vigilância laboratorial por meio do sequenciamento genômico no 

LACEN/ MS permitindo autonomia no conhecimento de vírus circulantes para ações 

de vigilância em saúde, quando vacinas e/ou tratamento específico não estiverem 

disponíveis. 

A manutenção constante da vigilância genômica e a coordenação conjunta se 

mostram indispensáveis para garantir um controle e prevenção da propagação da 

dengue na área. Estes esforços têm implicações que abrangem desde ações no 

âmbito da saúde pública até avanços na pesquisa de vacinas, além da necessária 

colaboração regional para enfrentar esse desafio que afeta globalmente a saúde. A 

pesquisa desempenha um papel crucial ao ampliar o nosso entendimento sobre a 

propagação da dengue no Mato Grosso do Sul, contribuindo assim para a formulação 

de estratégias eficazes que possam atenuar o impacto de surtos dessa doença em 

outras localidades. 
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 ANEXO A – ANUÊNCIA DA PESQUISA 
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 ANEXO B – PARECER DO CEP  
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ANEXO – C - INFORCARD  
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