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MELO, Danielle Cristina Tendrio Varjal. Avaliacdo do impacto de acbes integradas de
controle vetorial sobre a infestacdo de Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus em Recife-
PE. 2019. Dissertacdo (Mestrado Académico em Biociéncias e Biotecnologia em Salde) —
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RESUMO

Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus sdo vetores de patdgenos que causam doencas no
homem, sendo necessario investir em acdes que reduzam suas popula¢es, minimizando o
contato mosquito-homem. Avaliamos o impacto do controle integrado de mosquitos (CIM)
em dois bairros do Recife-PE. Ac¢0es realizadas: captura de alados, recolhimento massivo de
0Vvos, iscas toxicas para mosquitos e tratamento de criadouros. As agdes foram realizadas em
80 imoveis, 40 no bairro da VVarzea (Area 1), e 40 em Nova Descoberta (Area 2). Cada bairro
com 2 extratos de 20 imoveis: acdes simples (S) (1 OVT; 1 BR-ovt; captura de alados mensal)
e acOes intensificadas (1) (2 OVT; 2 BR-ovt; captura de alados quinzenal; iscas tdxicas). O
indice de Densidade de Ovos (IDO) e Densidade de Adultos (DA) foram utilizados para
avaliar o impacto das acGes de controle sob a densidade de mosquitos. Os mosquitos
capturados foram processados por RT-gPCR e calculada a taxa de infeccdo minima (MIR)
para cada patdgeno. Em A. aegypti foi investigada infeccdo vetorial DENV, CHIKV e ZIKV e
em C. quinquefasciatus, a presenca do parasita Wuchereria bancrofti e do virus Zika. Ap6s 12
ciclos de avaliacdo nas areas houve reducio de 88% no IDO da Area 1 e de 91% na Area 2. A
DA de A. aegypti reduziu 89% na area 1 e 91% na area 2. A reducdo da DA de C.
quinquefasciatus na area 1 foi de 92% e a area 2 de 76%. Em A. aegypti, capturados nos 12
ciclos de estudo, foram detectados pools infectados com ZIKV (Area 1 - MIR 84,14; Area 2 —
MIR 153,43) e DENV (Area 2 — MIR 5,29). J4 para C. quinquefasciatus, detectamos pools
infectados com ZIKV (Area 1 — MIR 10,06; Area 2 — MIR 18,33) e Wuchereria bancrofti
(Area 2 — MIR 4,23). Nossos resultados demonstram que o CIM, com acdes simples ou
intensificadas, reduzem a densidade local de culicideos vetores em residéncias-alvo.
Ressaltamos também a importancia de inserir a vigilancia de infeccdo vetorial em programas
de controle de mosquitos para prever possibilidades de surtos de doencas e direcionar acdes
de controle emergenciais.

Palavras-chaves: Mosquitos Vetores, Controle de Vetores, Culicidae.
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ABSTRACT

Aedes aegypti and Culex quinquefasciatus are vectors of pathogens that cause diseases in
humans, and it is necessary to invest in actions that reduce their populations, minimizing
mosquito-man contact. We evaluated the impact of integrated mosquito control (IMC) in two
Recife-PE neighborhoods. Actions taken: adult capture, massive catch of eggs, toxic mosquito
baits and monthly treatment of breeding sites. The actions were carried out in 80 properties,
40 in the Vérzea (Area 1), and 40 in Nova Descoberta (Area 2). Each neighborhood with 2
extracts of 20 properties: simple actions (1 OVT, 1 BR-ovt, capture of adult monthly) and
intensified actions (I) (2 OVT, 2 BR-ovt, capture of adult fortnightly, toxic baits). The Eggs
Density Index (EDI) and Adult Density (AD) were used to evaluate the impact of control
actions under mosquito density. The captured mosquitoes were processed by RT-qPCR and
the minimum infection rate (MIR) was calculated for each pathogen. In A. aegypti we
investigated the vector infection DENV, CHIKV and ZIKV and in C. quinquefasciatus, the
presence of the parasite Wuchereria bancrofti and the Zika virus. After 12 evaluation cycles
in the areas, there was a reduction of 88% in the EDI of Area 1 and 91% in Area 2. The AD of
A. aegypti reduced 89% in area 1 and 91% in area 2. The reduction of the AD of C.
quinquefasciatus in area 1 was 92% and area 2 of 76%. In A. aegypti, captured in the 12 study
cycles, infected pools with ZIKV (Area 1 - MIR 84,14; Area 2 - MIR 153,43) and DENV
(Area 2 - MIR 5,29) were detected. For C. quinquefasciatus, we detected pools infected with
ZIKV (Area 1 - MIR 10,06; Area 2 - MIR 18,33) and Wuchereria bancrofti (Area 2 - MIR
4,23). Our results demonstrate that the IMC, with simple or intensified actions, reduces the
local density of culicidae vectors in target residences. We also emphasize the importance of
inserting vector infection surveillance into mosquito control programs to predict the
possibility of disease outbreaks and direct emergency control actions.

Keywords: Mosquitoes Vectors, Control Vectors, Culicidae
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1. INTRODUCAO

O Brasil tem se desenvolvido e avangado em muitas &reas, mas ainda possui graves
problemas de salde publica, dentre eles estdo as arboviroses causadas pelos virus Dengue,
Zika, Chikungunya, amarilico e outros, além de algumas parasitoses, a exemplo da filariose
bancroftiana. No final do ano de 2015 e inicio de 2016, o pais foi alvo de preocupacdo, devido
as crescentes e recorrentes infeccbes por Zika virus (ZIKV), que ganharam uma repercursao
mundial por sua correlagdo com os casos de microcefalia, (atualmente denominada de
Sindrome Congénita do Zika Virus) e a sindrome de Guillain-Barré (HEUKELBACH;
WERNECK 2016; MUSSO; GUBLER, 2016). Em 2016 a Organizacdo Mundial de Salde
(OMS) langou um alerta e decretou estado de emergéncia internacional baseado no aumento
da incidéncia de recém-nascidos com microcefalia em zonas endémicas para infec¢bes do
ZIKV (GULLAND, 2016).

O municipio do Recife, capital pernambucana, foi um dos mais afetados pela
epidemia com maior nimero de casos notificados de microcefalia (TEIXEIRA et al., 2016).
Recife é também um dos poucos municipios da regido metropolitana que ainda é foco ativo da
filariose linfatica no pais, sendo uma area que apresenta risco de transmissdo do nematddeo
Wuchereria bancrofti causador da doenca. Apesar de o municipio ter concluido o ciclo de
tratamento da populacdo humana, no &mbito do Programa Global de Eliminacdo da Filariose
Linfatica (PGEFL), em 2017, dois novos casos de pessoas infectadas com microfilarias no
sangue periférico foram confirmados no bairro de Nova Descoberta, além de outros nove
considerados positivos pelo teste rapido ICT card (Informagéo verbal®).

A intensa circulacdo de pessoas no mundo globalizado, e no Brasil, especialmente por
ocasido de grandes eventos esportivos mundiais, como a Copa do Mundo em 2014 e as
Olimpiadas em 2016, aliada ao fluxo de militares em missdo de paz no Haiti de 2004 a 2017,
além do elevado numero de refugiados que migraram para o Brasil foram acontecimentos que
possivelmente contribuiram para 0 aumento do nimero de casos de arboviroses e ressurgéncia
de parasitoses no pais. Destacando que o Haiti, por exemplo, € um pais onde a Filariose
linfatica ainda é uma doenca endémica com prevaléncia considerada a mais elevada nas
Américas (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2016). A facilidade de deslocamento
das pessoas ampliou, em elevada proporcao, a possibilidade de adoecimento das populagdes.
Paises situados em regides tropicais do globo, como o Brasil, favorecem fortemente a

presenca e abundancia de mosquitos, devido as suas caracteristicas ecologicas e climéticas,
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além do seu contexto ambiental e socioecondmico que propicia 0 surgimento e a manutengao
de areas para a criacdo desses insetos. Sendo assim, a introdugdo de indmeros agentes
patogénicos por viajantes, associada as elevadas densidades de mosquitos encontradas no
Brasil, torna o pais vulneravel aos grandes surtos, apresentando ainda o risco de se tornar um
ponto de dispersdo de patdgenos ao homem para outras partes do mundo. Entdo, todos esses
fatores que convergem nas regibes tropicais, somados a suscetibilidade da populagdo humana
as arboviroses, aumentam o risco de surgimento de epidemias (ASSOCIACAO
BRASILEIRA DE SAUDE COLETIVA, 2016).

O controle vetorial no Brasil é contemplado em dois programas de controle de
doengas, o Programa Nacional de Controle da Dengue (PNCD) destinado ao controle do
mosquito Aedes aegypti, também transmissor de outros arbovirus como o virus amarilico
(SILVA; MARIANO; SCOPEL, 2008), o ZIKV e o CHIKV (BRASIL, 20152 2015b). E o
Programa Nacional de Eliminacao da Filariose Linfatica (PNEFL) que contempla, por decisdo
municipal, o controle de Culex quinquefasciatus, na cidade do Recife-PE. O mosquito C.
quinguefasciatus é vetor exclusivo do verme causador da filariose bancroftiana nas Américas
(ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2005), além de ser vetor do virus da febre do
Nilo Ocidental e St. Louis, que causam encefalites (BERROCAL et al., 2006). Guedes et al.
(2017) em estudos desenvolvidos no Brasil, constataram a presenca de particulas virais do
ZIKV na glandula salivar de C. quinquefasciatus, o que coloca esta espécie na condigdo de
um possivel vetor urbano desse virus. Na Regido Metropolitana do Recife, ambos 0s
programas de controle vetoriais citados acima, utilizam produtos larvicidas a base de bactérias
entomopatogénicas: Lysinibacillus sphaericus (Lsp) e Bacillus thuringiensis svar. israelensis
(Bti), cujas formulacbes apresentam espectro de acdo toxica para diversas espécies de
mosquitos.

O controle integrado de mosquitos (CIM) tem sido uma estratégia bem estudada e
empregada em varias partes do mundo, com o objetivo de reduzir o contato humano-vetor e
assim minimizar a possibilidade de transmissdo de patdgenos ao homem. Nesse contexto, as
armadilhas de oviposicdo sdo eficientes ferramentas para o controle de mosquitos,
possibilitando o recolhimento de grandes quantidades de ovos que seriam postos no ambiente.
A ovitrampa é uma armadilha indicada para coleta de ovos de A. aegypti, sendo bastante
usada para monitorar as densidades da populacdo dessa espécie de mosquito, nos periodos de
pré intervencdo de controle, durante a implementacdo das medidas de controle e apos
intervengdo. A eficiéncia dessa ferramenta € devido a alta sensibilidade das fémeas de A.

aegypti para localizar a armadilha e depositar seus ovos (REGIS et al., 2013, 2014). Enquanto
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que a BR-OVT, apesar de ter sido desenhada para recolher do ambiente ovos de Culex
quinquefasciatus (XAVIER, 2018), tornou-se vidvel também para o recolhimento de ovos de
A. aegypti, apds a introducdo de suporte de oviposicdo. Sendo assim, visando fazer uma
numerosa e continuada remoc¢do de ovos de mosquitos, estas ferramentas deverdo ser
distribuidas ampla e massivamente na area em que se quer controlar a densidade populacional
de mosquitos, além de equipa-las com um maior suporte de oviposicao.

Propomos neste projeto, uma avaliacdo direta do possivel impacto causado pelo
controle integrado de mosquitos através de ferramentas como armadilhas de oviposicgéo,
tratamento de criadouros, aspiracdo de mosquitos e uso de iscas agucaradas toxicas, alem de
observar se existe circulagéo viral (CHIKV, DENV, ZIKV) e presenga do verme filarial nos

mosquitos coletados, em dois bairros do Recife.



19

2. REFERENCIAL TEORICO

A sequir serdo descritos alguns tépicos que contemplam a tematica desta dissertacéo.
Foram contemplados aspectos bioldgicos do objeto de estudo deste trabalho, assim como as

formas de controle utilizadas atualmente e aspectos sobre a vigilancia entomoldgica.

2.1 Biologia e ecologia de Culicideos (Diptera: Culicidae)

Os Culicideos séo insetos que podem ter diferentes denominagdes populares, a
depender da regido, como murigoca, pernilongos, carapands ou mosquitos. S8o insetos
colonizadores de habitats altamente dindmicos e instaveis. Possuem um ciclo de vida curto e
elevadas taxas de reproducdo (OLIVEIRA et al., 2003) que, em locais de pouca variacdo de
temperatura, podem ser influenciadas principalmente pelo aumento dos niveis de precipitacdo
e umidade (BARRERA et al.,, 2014; REGIS et al., 2008). Os mosquitos apresentam
desenvolvimento do tipo holometabdlico, passando por uma metamorfose completa composta
por quatro fases bem distintas: ovo, larva, pupa e mosquito adulto (alado) (Figura 1).

O inicio do ciclo de vida se da a partir da deposicdo dos ovos de maneira individual ou
agrupada, que eclode quando entra em contato com a &gua. Iniciando a fase aquética, o
desenvolvimento larval é composto por quatro estadios (L1, L2, L3 e L4), com uma duracao
média de 8 a 10 dias, dependendo da disponibilidade de alimento e fatores ambientais como
temperatura, luminosidade e umidade (FORATTINI, 2002). Nesta fase, a larva necessita de
uma alimentacdo adequada para que consiga fazer a reserva de nutrientes que possibilitardo
sua transformacéo até a fase adulta. As larvas sdo excelentes filtrador-raspadores e possuem
diversos mecanismos de adaptacdo ao meio, desenvolvendo-se em varios ambientes de agua
doce, 0 que as possibilitam ocupar uma grande variedade de nichos, tanto em criadouros
naturais (bromélias, ocos de arvore, folhas) quanto nos artificiais (pneus, vasos de planta,
caixa d’agua, fossa, canaletas, etc) (LAPORTA et al., 2006). Apesar de sua alimentagéo
ocorrer no ambiente aquatico, as larvas necessitam do ar atmosférico para realizar sua
respiracdo, que é captado atraves de uma estrutura chamada siféo, voltado para superficie da
agua. Porém, se perturbadas, podem submergir para o fundo do criadouro (FORATTINI,
2002).

Ap0s o desenvolvimento larval tem-se a fase de pupa, na qual ocorrem transformacoes
fisiologicas, com uma duracdo média de 48 horas, finalizando a fase aquatica do ciclo. Nesta

fase ndo ha alimentacdo e a respiracdo ocorre através das trombetas, estruturas especializadas
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em captar o ar atmosférico (FORATTINI, 2002). Chegando a fase adulta, 0 mosquito
apresenta um dimorfismo sexual que pode ser percebido através de suas antenas, que Sao
plumosas nos machos e pilosas nas fémeas. Os mosquitos alados deixam o ambiente aquatico
e sdo capazes de se dispersar em busca de alimento e parceiros para reproducdo
(FORATTINI, 2002). Esses insetos alimentam-se de carboidratos que sdo obtidos
principalmente através da seiva de plantas. As fémeas das espécies de mosquitos, que estéo
adaptadas ao ambiente urbano, apresentam tembém um habito antropofilico, necessitando
realizar alimentacfes sanguineas para maturacao de seus ovos, tendo o homem como sua
principal fonte alimentar (CONSOLI; LOURENCO-DE-OLIVEIRA, 1994; FORATTINI,
2002). Se perturbada durante seu repasto sanguineo, a fémea é capaz de se alimentar com
sangue de diferentes hospedeiros seguidamente. E a partir desse comportamento hematofagico
que algumas espécies de mosquitos sdo capazes de transmitir diversos patdgenos causadores
de doencas para homens e animais domésticos como arbovirus e nematddeos (FORATTINI,
2002; NATAL et al., 2004).

Figura 1- Ciclo de vida generalizado dos mosquitos da familia Culicidae

Fonte: Modificado de Oliveira (2017).

Nota: Em contato com a &gua ocorre a eclosdo da larva (1) dando inicio ao desenvolvimento larval (2), que
passa por quatro estagios, até chegar a fase de pupa (3), finalizando a fase de desenvolvimento aquética. Nessa
fase, com duracdo de aproximadamente 48h ocorrem mudancas fisioldgicas que proporcionam a emergéncia do
adulto (4), capaz de se dispersar, copular e reiniciar o ciclo de vida.

2.2 Aedes (Stegomyia) aegypti Linnaeus

Mosquito que pode ser reconhecido por manchas brancas sobre as suas patas e uma
marcagio em forma de lira na superficie superior do térax. E a principal espécie de mosquito

urbano representante do género Aedes no Brasil. Originario da regido etidpica, comegou a
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dispersar-se pelo mundo a partir do século XVI para areas onde a atividade antropica era
intensa e predominavam o clima tropical e subtropical, que favoreceram a sua proliferacéo.
Atualmente pode ser encontrado nos cinco continentes, tendo maior representacdo nos
continentes africano, americano e asiatico (Figura 2) (CLEMENTS, 1992; CONSOLI;
LOURENCO DE OLIVEIRA, 1994; FORATTINI, 1965).

Figura 2- Distribuicdo geografica de areas com maior incidéncia do mosquito Aedes aegypti.

Equador

Latitude 35° S

Fonte:INSTITUTO DE ADMINISTRACAO DA SAUDE, 2015.
Nota: Percebe-se que a distribuicdo do Aedes aegypti ocorre preferencialmente na faixa tropical e subtropical do
globo, tendo as baixas temperaturas como um dos principais fatores limitantes para sua disperséo.

Essa espécie € extremamente adaptavel, e atualmente se mostra apta a sobreviver em
ambientes urbanos e suburbanos, principalmente aqueles com elevada concentracao de casas e
pouca cobertura vegetal (HONORIO et al., 2009), sendo considerado altamente sinantrépico e
antropofilico (NATAL, 2002). Isso porque esses ambientes proporcionam indmeras
possibilidades de criadouros para essa espécie. Existem varios fatores que colaboram para
essa associacdo direta do mosquito com o homem como, por exemplo, as alteracOes
ambientais, alteracGes climaticas, crescimento e concentracdo demogréafica e novos padrdes
de vida (FORATTINI, 1992; GLASSER; GOMES, 2000).

As fémeas de A. aegypti apresentam um comportamento matutino e vespertino, tendo
a manha e o inicio da noite como seu periodo mais ativo para busca pela fonte alimentar
(CONSOLI; LOURENCO-DE-OLIVEIRA, 1994). Apoés a alimentagdo sanguinea, a fémea
inicia a procura por sitios de oviposi¢do, nos quais ela libera seus ovos de forma fracionada
em substratos imidos, proximos a agua. Esse processo pode durar entre 2 e 3 dias, mesmo

qguando as fémeas sdo mantidas perto de um local de oviposicdo (CONSOLI; LOURENCO-
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DE-OLIVEIRA, 1994; CLEMENTS, 1992). E caracteristico da espécie um comportamento
de oviposi¢do em saltos (skip oviposition) (COLTON et al., 2003), ou seja, uma Unica fémea é
capaz de colonizar varios diferentes criadouros, aumentando as chances de sucesso de sua
prole (REITER et al.,1997). E, portanto, considerada uma espécie “r” estrategista. Os ovos de
A. aegypti passam por um periodo de desenvolvimento embrionério de aproximadamente trés
dias, porém quando h& escassez de agua podem entrar em quiescéncia por um periodo de
cerca de mais de um ano, sem perder sua viabilidade (SILVA; SILVA, 1999). Essas
caracteristicas contribuem para o sucesso de dispersdo da espécie, assim como, para a
presenca silenciosa do mosquito no ambiente, tornando cada vez mais dificil seu controle.

Apesar de uma gama de potenciais criadouros para a espécie, a fémea de A. aegypti
apresenta preferéncias por alguns sitios (Figura 3) como, por exemplo, os criadouros
instaveis, naturais ou artificiais, preenchidos por agua limpa (espécies de plantas como
bromélias, ocos de arvores, folhas, garrafas, pneus, vasos de planta, latas, calhas) ou o0s
destinados ao armazenamento de &gua para uso doméstico, como por exemplo, cisternas e
caixas d’agua, entre outros (FORATTINI, 1962; MELO-SANTOS et al., 2001). Porém ja foi
demonstrado que essa espécie também € capaz de colonizar criadouros com alta carga de
matéria organica, como fossas e corregos (SANTOS; BARBOSA, 2014, SANTOS et al.,
2018). A busca por sitios preferenciais de oviposi¢do e por hospedeiros vertebrados, para
realizarem a alimentacdo sanguinea, faz com que a fémea do mosquito se desloque ativamente
no ambiente, momento no qual é capaz de adquirir e transmitir agentes etiol6gicos capazes de
causar doencas ao homem, o0 que caracteriza esses insetos como sendo de grande importancia
epidemioldgica (HONORIO et al., 2003).

Figura 3- Criadouros preferenciais de Aedes aegypti.

Fonte: A autora a partir de Google imagens.

Nota: Exemplos de criadouros naturais: bromélias (A) e casca de coco (B). Exemplos de criadouros artificiais:
acumulo de materiais como pneus, garrafas e lixo (C), vasos de plantas (D) e recipientes para armazenamento de
agua (E).
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2.3 Importéancia epidemiologica de Aedes aegypti no Brasil

Mundialmente, uma das espécies mais estudadas de mosquito é A. aegypti, devido sua
capacidade de transmitir varios agentes etioldgicos que podem causar doengas ao homem,
como diferentes arbovirus, tornando-se um dos principais problemas de sadde publica no
mundo. As principais doencas que podem ser transmitidas pela espécie, no Brasil, sdo febre
amarela, dengue, febre Zika e febre Chikungunya (VEGA-RUA et al., 2014; ZARA et al.,
2016).

A febre amarela (FA) é uma doenca infecciosa grave que tem como agente etiolégico
um arbovirus do tipo RNA pertencente ao género Flavivirus, podendo ter ciclo de transmisséo
urbano, tendo como vetor o mosquito A. aegypti e como hospedeiro definitivo o homem, ou
silvestre, tendo outros mosquitos dos géneros Haemagogus e Sabethes envolvidos na
transmissdo do arbovirus (Figura 4) (ALBUQUERQUE et al., 2012; BRASIL, 2017a).
Geralmente o homem é infectado acidentalmente no ciclo silvestre, geralmente ao adentrar em
matas, locais onde estdo 0s mosquitos vetores, tornando-se hospedeiro acidental
(ALBUQUERQUE et al., 2012; BRASIL, 2017a). Segundo o Ministério da Saude (2018), o
ultimo caso de FA urbana foi registrado no Brasil em 1942, e todos os casos confirmados,
desde entéo, decorrem do ciclo silvestre de transmissdo. Entre julho de 2017 e junho de 2018,
0 pais sofreu com um importante surto de FA silvestre, que teve inicio em Minas Gerais,
estendendo-se a outros estados do da Regido Sudeste. Foram acometidas 1.266 pessoas, das
quais 415 vieram ao Obito (BRASIL, 2017b; BRASIL 2018b). Ndo existe um tratamento
especifico para a doenga, sendo a maneira mais efetiva de se proteger através da vacinacéo.
Porém, essa é restrita a alguns estados do Pais, nos quais a doenca é endémica (Figura 5).
Portanto, orienta-se sobre a importancia de fortalecer as estratégias de controle vetorial de A.
aegypti para prevenir a transmissao da FA em areas urbanas, onde este mosquito pode atuar

como principal transmissor (BRASIL, 2017).



Figura 4- Ciclos de transmissdo da Febre Amarela e seus principais vetores.
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Fonte: BRASIL, 2019.
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Nota: Em A, ciclo de transmissdo silvestre, tendo como vetores 0s mosquitos dos géneros Haemagogus e

Sabethes. Em B, ciclo de transmissdo urbana tendo como vetor Aedes aegypti.

Figura 5- Areas com recomendacio de vacinacio contra febre amarela, reas sem recomendagio de vacinag&o,

areas afetadas e ampliadas e municipios participantes da campanha de vacinagdo contra febre amarela.

W rea Aetads
Area Ampliada
| Campanha de Vacinaglo contra Febre Amarela
I Area Com Recomendagao de Vacinagso (ACRV)
Area Sem Recomendagio de Vacinagao (ASRV)

Fonte: Brasil, 2018.

Outro importante arbovirus da Familia Flaviviridae é o Dengue, que afeta

frequentemente o homem nas Américas (FERREIRA et al., 2009). No Brasil, A. aegypti é o

pricipal transmissor do virus Dengue (DENV). Considerada uma doenca febril aguda, a

dengue pode ser causada por cinco sorotipos virais do género Flavivirus (DENV I-V), sendo

0S quatro primeiros sorotipos presentes no Pais (BASTOS et al., 2012; FIGUEIREDO;
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FONSECA, 1966; MUSTAFA et al., 2015). Em 2017, até a SE 52 (1/1/2017 a 30/12/2017),
foram registrados 252.054 casos provaveis de dengue no pais, com uma incidéncia de 122,3
casos/100 mil hab, sendo a ocorréncia da maioria dos casos notificados na regido Nordeste
(34,3%) (BRASIL, 2018a). Em 2018, até a SE 52 (31/12/2017 a 29/12/2018), foram
registrados 265.934 casos provaveis de dengue no pais com uma incidéncia de 127,5
casos/100 mil hab, tendo 155 d&bitos confirmados. As regides Centro-Oeste e Sudeste
apresentaram 0s maiores numeros de casos provaveis (38,5 % e 28,4 % respectivamente) em
relacdo ao total do pais. Em seguida, aparecem as regides Nordeste (25,3 %), Norte (6,9%) e
Sul (1%) (BRASIL, 2019). N&o existe tratamento especifico para a dengue, apenas cuidados
paliativos para diminuicdo do incdmodo causado pelos sintomas. Ao contrério da Febre
Amarela, ainda ndo existe no Sistema Unico de Salide uma vacina para a Dengue disponivel
para a populacdo, apesar de existir uma vacina comercial (Dengvaxia®) potencialmente
eficaz contra os sorotipos DENV-1 ao DENV-4, mas que ainda possuem algumas restri¢oes.
Portanto, a transmissdo da doenca deve ser controlada por meio da redugdo populacional do
mosquito vetor.

Chikungunya é um virus (CHIKV) que também circula no Pais. Pertencente a familia
Togaviridae, do género Alphavirus, descrito pela primeira vez em 1950 durante um surto
atribuido ao virus da Dengue na regido da Tanzénia (WEAVER; LECUIT, 2015). O ciclo de
transmissdo do CHIKYV é semelhante aos de outros arbovirus, em geral (Figura 6). Porém, a
febre chikungunya é uma das arboviroses que causam mais morbidades na populacdo afetada,
podendo debilitar os individuos infectados por semanas, meses ou até anos (AZEVEDO et al.,
2015). No Brasil, o primeiro caso autoctone registrado foi em setembro de 2014, na cidade do
Oiapoque (Amapd) (HONORIO et al., 2015). Em 2017, SE 1 a SE 52, foram registrados
277.882 casos provaveis de febre de chikungunya (BRASIL, 2018a). Em 2018, até a SE 52
(31/12/2017 a 30/12/2018), foram registrados 87.687 casos provaveis de febre de
chikungunya no pais, com uma incidéncia de 42,1casos/100 mil hab., destes, 68.962 foram
confirmados tendo 39 ébitos confirmados laboratorialmente. A regido Sudeste apresentou 0
maior numero de casos provaveis de febre de chikungunya (60,4%) em relacdo ao total do
pais. Em seguida aparecem as regifes Centro-Oeste (15,8%), Nordeste (12,9%), Norte
(10,6%) e Sul (0,3%) (BRASIL, 2019).
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Figura 6- Ciclo de transmissdo de arboviroses como a febre Chikungunya.
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Fonte: SINGH, 2010.
Nota: O mosquito Aedes aegypti se infecta ao realizar o repasto sanguineo em individuo ja infectado com o
virus. Este se desenvolve no mosquitio, tornando-o infectante e capaz de infectar novos individuos, recomegando
o ciclo de transmiss&o.

O virus Zika (ZIKV), pertencente a familia Flaviviridae, é também transmitido pelo
mosquito A. aegypti e foi originalmente isolado em 1978 na Uganda, a partir de uma fémea de
macaco Rhesus na Floresta Zika (VASCONCELOQOS, 2015). Foi introduzido no Brasil em
2014, tendo aproximadamente 1.300.000 casos suspeitos de infeccBes por ZIKV em maio de
2015 (HENNESSEY et al., 2016; MALONE et al., 2016). Por este motivo a OMS decretou
estado de emergéncia em salde publica em virtude das alteracdes neuroldgicas reportadas
(sindrome de Guillain-Barré) e de um surto de microcefalia, registrados no Brasil. Assim
como os outros arbovirus citados anteriormente, o ciclo de transmissao do ZIKV segue o ciclo
de transmissdo de arbovirus em geral (Figura 6), sendo inicialmente uma infeccdo
predominantemente silvestre, porém, atualmente possui um ciclo de transmissdo urbana muito
frequente. A associacdo dos casos de microcefalia em recém-nascidos com a infeccdo de
gestantes pelo ZIKV foi confirmada por diferentes estudos (BRASIL et al., 2016; CALVET et
al., 2016; MLAKAR et al., 2016). Em 2017, até a SE 52 (1/1/2017 a 30/12/2017), foram
registrados 17.452 casos provaveis de febre pelo virus Zika no pais, com taxa de incidéncia de
8,5 casos/100 mil hab (BRASIL, 2018a). Em 2018, até a SE 52 (31/12/2017 a 30/12/2018),
foram registrados 8.680 casos provaveis de doenca pelo virus Zika no pais, com taxa de
incidéncia de 4,2 casos/100 mil hab. Desses, 3.984 (45,9 %) casos foram confirmados e
quatro 6bitos por virus Zika foram confirmados, nos estados de Paraiba, Alagoas, S&o Paulo e

Goiés. A regido Sudeste apresentou 0 maior numero de casos provaveis (36,3 %) em relacéo
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ao total do pais. Em seguida aparecem as regides Nordeste (27,9%), Centro-Oeste (20%),
Norte (15,3 %) e Sul (0,5%) (BRASIL, 2019). Nao existe tratamento especifico nem vacina
para a febre Zika, sendo extrememente necessario investir em uma vigilancia entomolodgica

eficaz e no contole do vetor para minimizar as chances de infec¢cdes pelos arbovirus.

2.4 Culex quinquefasciatus SAY, 1823 (DIPTERA: CULICIDAE)

Pertencente ao género Culex, caracteriza-se por ter um porte médio, coloracdo
amarronzada, com escamas amarelo-douradas. E considerada uma espécie cosmopolita ou
trépico-cosmopolita. Ocorre em todo o Brasil, sendo fortemente dependente da presenca
humana (FORATTINI, 2002). Encontrados em maior quantidade nos aglomerados humanos,
dentro das cidades e vilas rurais, sendo referido como o0 mosquito predominante no interior
das residéncias. Segundo Oliveira (1996) e Regis et al. (2000), a densidade populacional
destes mosquitos pode variar entre 20 e 60 mosquitos/quarto/noite, com exce¢do do periodo
de inverno, quando estes valores ultrapassaram a centena.

A presenca desses mosquitos, em ambientes urbanizados, além de indesejavel,
também confere uma diminuigdo da qualidade de vida. Sua presenca pode ainda ser utilizada
como um indicador de qualidade ambiental, pois normalmente estdo presentes em area com
saneamento basico precario (LAPORTA et al., 2006), e seus criadouros preferenciais sao
depdsitos artificiais, ou no solo (Figura 7), com agua estagnada e poluida, rica em detritos e
dejetos humanos (CONSOLI; LOURENCO DE OLIVEIRA, 1994).

Figura 7- Criadouros considerados preferenciais para Culex quinquefasciatus com acimulo de &gua e elevado
teor matéria orgénica.

Fonte: A autora a partir de Google Images.

Apesar de ser facilmente encontrada durante todo o ano, essa espéecie de mosquito
possui sua densidade populacional mais elevada nos meses quentes e chuvosos, uma vez que a
agua acumulada no solo amplia as possiblidades de criadouros. As fémeas de C.

quinquefasciatus realizam a hematofagia preferencialmente nos seres humanos, sendo
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consideradas altamente antropofilicas, mas podem ter outras fontes alimentares, como aves e
outros mamiferos (CONSOLI; LOURENGCO DE OLIVEIRA, 1994).

Possuem hébito noturno, tendo o pico de sua atividade no periodo do crepusculo
vespertino e nas horas mais avancadas da noite que precedem o amanhecer (CONSOLLI;
LOURENCO DE OLIVEIRA, 1994; NEVES, 2000). As fémeas dessa espécie possuem a
estratégia de colocar seus ovos de maneira agrupada, cujo conjunto é comumente chamado de
jangada de ovos (CONSOLI; LOURENCO DE OLIVEIRA, 1994). Durante o dia, 0s
mosquitos ficam em repouso ou em busca de locais para a oviposi¢do. Os ovos de C.
quinquefasciatus precisam estar em contato com a lamina d’agua para manter a sua
viabilidade, pois ndo possuem a caracteristica de quiescéncia como visto em A. aegypti.

Devido ao seu comportamento hematofagico, C. quinquefasciatus pode ser vetor de
agentes patogénicos, provocando doencas no homem. De modo geral, nas areas infestadas por
essa espécie, o proprio incomodo provocado pela presenca e pela picada do mosquito emerge
como um problema de salde publica.

2.5 Importancia epidemioldgica de Culex quinguefasciatus no Brasil

Culex quinquefasciatus pode estar envolvido na transmissao de alguns arbovirus como
o0 Virus do Nilo Ocidental (VNO) (SARDELIS et al., 2001) pertencente ao género Flavivirus,
assim como os virus da Encefalite e Oropouche. Existe um plano de vigilancia para detectar a
introducdo do VNO no Brasil, pois 0 mosquito C. quinquefasciatus, potencial vetor, ocorre
em abundancia no pais, além de haver um grande contingente de aves migratorias
(hospedeiros naturais) no territorio brasileiro que possui rotas de circulacdo do virus (LUNA
et al., 2003). Casos de equinos infectados com o virus ja foram registrados (ESPIRITO
SANTO, 2018; PAUVOLID-CORREA et al., 2011) no Pais. Em 2014 foi registrado o
primeiro caso humano de encefalite pelo VNO, na cidade de Aroeiras de Itaim, no estado do
Piaui (BRASIL, 2014) e, em 2017, houve o registro do segundo caso da doenca no Pais,
também no estado do Piaui, no municipio de Picos (DANTAS, 2019).

A encefalite Saint Louis é uma doenca causada por um arbovirus (SLEV) classificado
no complexo de virus da encefalite japonesa, pertence ao género Flavivirus. Este arbovirus
mantem-se na natureza através de ciclos zoondticos, envolvendo mosquitos do género Culex
como vetor, e aves migratorias, primatas, e humanos como hospedeiros (DIAZ et al., 2006;
JONES et al., 2002; LOPES et al., 2014). O primeiro caso de infeccdo humana no Brasil
ocorreu em 1970, no Pard (PINHEIRO et al., 1981). Na década de 1990, foram detectados
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anticorpos em moradores de uma reserva ecoldgica, em Sdo Paulo (ROCCO et al., 2005).
Recentemente alguns casos humanos tém sido reportados na cidade de Séo Paulo (MONDINI
etal., 2007; RODRIGUES et al., 2010).

Essa espécie de mosquito é ainda vetor secundario do virus Oropouche que causou
varias epidemias em 1991, em Rondonia. Esse virus integra o género Bunyavirus. A febre do
Oropouche (ORO) constitui, em termos de Salde Publica, uma das arboviroses mais
importantes na Amazonia brasileira (AZEVEDO et al., 2007; FREITAS et al., 1980; HOCH
et al., 1987; TERZIAN et al., 2009). O vetor principal do ciclo urbano desse arbovirus é o
inseto Culicoides paraensis (Diptera: Ceratopogonidade). Porém, varios estudos ja
demonstraram a competéncia vetorial de Culex para esse virus (HOCH et al., 1987;
PINHEIRO et al., 1981a; ROSA et al., 1996). Recentemente esse mosquito foi alvo de
pesquisas brasileiras que indicam que ele tem potencial de transmitir o ZIKV (GUEDES et
al., 2017).

Culex quinquefasciatus é a Unica espécie de mosquito implicada na transmissao da
Wuchereria bancrofti, verme causador da filariose linfatica (FL) no Pais, e 0 ser humano é o
unico hospedeiro vertebrado do parasito, abrigando vermes adultos nos vasos linfaticos e
microfilarias na circulagdo sanguinea (HAWKING et al., 1981). Essa doenga € considerada
um grave problema de salde publica, sendo a segunda principal causa infecciosa de
incapacidade motora em todo o mundo, resultando em graves consequéncias sociais e
econémicas (Figura 8) (MACIEL et al., 1994; NATAL, 2003; TAIPES-LAGOS).

Até o ano de 2000, foi uma doenca endémica em 73 paises, com cerca de 120 milhdes
de pessoas infectadas no mundo (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2000). A
transmissdo ativa da doenca ainda é observada na Guiana, Republica Dominicana, Brasil e
Haiti. Nestes paises, mais de 12 milhdes de pessoas estdo sob risco de se infectar, das quais
90% estdo no Haiti (ORGANIZACAO PAN-AMERICANA DE SAUDE, 2017).

E objetivo da Organizacdo Mundial de Satide (OMS) e Organizagio Pan Americana de
Saude (OPAS) a erradicacdo da FL das Américas até 2020, uma vez que a OMS a inclui entre
as doencas potencialmente erradicaveis (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2000).
Para isto foi lancado, no ano de 2000, o Programa Global para Eliminacdo da Filariose
Linfatica (PGEFL). O Brasil tornou-se signatario do Programa, criando o Programa Nacional
para Eliminacdo da Filariose Linfatica (PNEFL) que no que diz respeito a interrupcdo da
transmissdo de patdgenos, contempla por decisdo municipal, o controle de Culex
guinguefasciatus, através do tratamento de criadouros com biolarvicidas composto por

bactérias entomopatogénicas, além do tratamento em massa com a droga antifilarial,
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Dietilcarbamazina, além de outras a¢cGes no ambito do gerenciamento dos casos de morbidade
(ICHIMORI et al., 2014).

O Brasil obteve éxito na eliminacdo da Filariose em varios estados (Alagoas, Bahia,
Pard, Rio Grande do Sul e Santa Catarina). Atualmente, o Unico foco ativo no Brasil esta
situado no estado de Pernambuco, na cidade do Recife. Estudos recentes detectaram, atraves
da técnica de Xenomonitoramento molecular, a presenca do verme no mosquito, com uma
taxa de infeccdo vetorial de 0,8% (ARAUJO, 2015) no bairro de Linha do Tiro (Recife). No
final do ano de 2017, foram observados, no bairro de Nova Descoberta, 11 novos casos de

pessoas microfilarémicas (Informacéo verbal %).

Figura 8- Culex quinquefasciatus realizando alimentagdo sanguinea em humano (A). Parasito causador da
Filariose Linfatica, Wuchereria bancrofti (B). Quadro clinico da Filariose Linfatica, conhecido como linfedema

©).

M TR T
Fonte: A autora; WUCHERERIA BANCROFTI, 2018; FILARIASE, 2019.

2.6 Controle de Culicideos vetores

A fim de reduzir a ocorréncia de casos de arboviroes, existem vacinas disponiveis para
algumas das principais doengas transmitidas por mosquitos, como a Dengue e a Febre amarela
(PRECIOSO et al., 2015), porém existem algumas limitagbes para o uso dessas medidas

profilaticas. Portanto, uma maneira eficiente de conter surtos de doengas trasmitidas por
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mosquitos é investir no controle da densidade populacional desses vetores, sobretudo para
aquelas doencas que ndo possuem vacinas, como a febre Zika e Chikungunya. Os métodos de
controle vetorial podem ser dirigidos as fases imaturas ou a fase adulta dos mosquitos,
podendo ser classificadas em trés categorias gerais: controle quimico, controle bioldgico e
controle fisico ou ambiental (ZARA et al., 2016).

2.6.1 Controle quimico

O grande sucesso do controle de insetos vetores e pragas atingiu maiores proporgoes
com o desenvolvimento de inseticidas quimicos, pois esses tinham uma grande persisténcia
no ambiente. O primeiro inseticida a ser utilizado com grande eficiéncia e persisténcia
residual, dentre uma gama de produtos quimicos, foi o DDT (dicloro-difenil-tricloro-etano),
um organoclorado desenvolvido durante a Segunda Guerra Mundial, que aplicado no interior
das casas, permanecia ativo contra 0s mosquitos por varios meses (ROZENDAAL, 1997).

O DDT passou a ser amplamente utilizado em 1947, através do Programa de
Erradicacdo de Aedes aegypti no hemisfério ocidental. Coordenado pela OPAS e OMS, o
programa objetivou a interrup¢do do ciclo de transmissdo do virus da febre amarela, com a
promessa de reduzir de forma rapida, econdmica e eficaz, as populagdes de mosquitos.
Aliadas ao uso do DDT realizavam-se agdes de eliminacdo de criadouros do mosquito
(BRASIL, 2002; FRANCO, 1969; SOPER, 1965). O programa obteve sucesso até o ano de
1966, quando comecaram a surgir os casos de reintroducdo da espécie nas cidades de
Salvador e Rio de Janeiro. O aumento da urbanizagdo e as transformagdes ambientais
atreladas a esse processo, alidadas a uma vigilancia epidemiolégica ineficaz, e a presenca do
mosquito em regides proximas, facilitaram a reintroducéo e instalacdo definitiva da espécie no
pais (BRAGA; VALLE, 2007a; BRASIL, 2002; FRANCO, 1969).

Além do DDT, varios outros produtos, com efeitos inseticidas, foram criados,
formando outros compostos como os organofosforados, os carbamatos e os piretroides. A
partir de entdo, o Ministério da Saude reviu as estratégias de controle adotadas no territorio
nacional, e em 1997, foi lancado o Programa de Erradicacdo de Aedes aegypti (PEAa). As
acOes deste programa se baseavam no uso de produtos organofosforados (larvicidas e
adulticidas) (BRASIL, 2002; REGIS; SILVA; MELO-SANTQS, 2000). Porém, mais uma
vez, 0 programa ndo obteve sucesso, sendo percebido o aumento do nimero de casos de
dengue e de infestagdo pelo A. aegypti, sendo essas acOes incapazes de responder a

complexidade epidemioldgica da doenca (BRASIL, 2002).
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A partir de entdo, em 2002, o Ministério da salde apresentou outro programa de
controle para combater o mosquito A. aegypti, o0 Programa Nacional de Controle da Dengue
(PNCD), citado anteriormente. Através do qual foi criado um indicador para direcionar as
acOes de vigilancia entomoldgica fundamentada na busca por criadouros positivos para larvas
de mosquitos nas residéncias (BRASIL, 2002). O programa baseou-se no uso de Temephos
(organofosforados), porém foi incluido o monitoramento da susceptibilidade de A. aegypti ao
larvicida e ao adulticida, utilizados na rotina (BELLINATO et al., 2016; BRAGA; VALLE,
2007). Devido a aquisicdo de resisténcia de populagdes de campo, em 2009 houve a
substituicdo do Temephos pelo Diflubenzuron, outra classe de inseticida quimico, o qual as
larvas eram susceptiveis (BELLINATO et al., 2016). Posteriormente, o Diflubenzuron foi
substituido pelo Pyriproxyfen, um andlogo do horménio juvenil que impede a emergéncia do
adulto e é utilizado até os dias atuais.

Contudo, a utilizacdo desses produtos quimicos vem sendo cada vez mais criticada
pela populacdo, principalmente devido a contaminagdo ambiental, aos efeitos sobre
organismos ndo-alvo e a problemas decorrentes da selecdo de populacbes de mosquitos
resistentes (DORTA et al.,, 1993; TAUIL, 2006). Diante das inlmeras desvantagens
oferecidas pelo uso de inseticidas sintéticos, estes deveriam ser restritos a ages pontuais em
situacBes de emergéncia. Devido a esses impactos negativos do uso do inseticida quimico foi

necessario buscar novas formas de controle que fossem ambientalmente mais seguras.

2.6.2 Controle biologico

Segundo Forattini (2002), o Controle Biologico pode ser definido como “[...] medida
que visa a reducdo da densidade populacional de determinado vetor, pela influéncia de outra
populagdo que possa agir nesse sentido”. Nesse tipo de controle utilizam-se competidores,
predadores, parasitos e entomopatogenos para reduzir a populacdo do inseto-alvo. Dentre 0s
entomopatdgenos, 0s microorganismos sd8o 0s mais promissores, como fungos, virus e,
principalmente, bactérias que produzam alguma condicdo patolégica nesses insetos
(WEISER, 1991).

O controle bioldgico utilizando predadores de larvas e pupas de mosquitos também é
muito utilizado, e apresenta sucesso em diversos paises reduzindo populacdes de imaturos de
culicideos (GRIFFIN; KNIGHT, 2012; KUMAR et al., 2006; LOUCA et al., 2009). Os
predadores mais estudados sdo peixes, anfibios, copépodes, e larvas predadoras de outros

insetos. Dentre os peixes larvivoros, utilizados para o controle de culicideos, destacam-se os
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géneros Gambusia e Poecilia que ja foram introduzidos em mais de 60 paises (CHOBU et al.,
2015; DAS; PRASAD, 1991; KAMAREDDINE, 2012; WALTON, 2007). Essa forma de
controle por peixes tem sido registrada em diversos habitats, desde pequenos recipientes
plasticos (CONNOR, 1922) até complexos ecossistemas naturais (HARRINGTON;
HARRINGTON, 1982). Apesar de eficaz, antes de ser utilizada essa estratégia deve ser
estudada ecologicamente para evitar desequilibrios da fauna aquética local (KATS; FERRER,
2003; RUPP, 1996).

Vu et al. (2005), através do estudo realizado no Vietnd, demonstraram a maior e mais
bem-sucedida aplicacdo de copépodes para o controle de mosquitos com o objetivo de atingir
a espécie alvo A. aegypti. Através desta estratégia, conseguiram erradicar 0 mosquito e cessar
a transmissdo da dengue, ndo sendo mais detectada na regido. Apesar de promissora, a
estratégia precisa ser avaliada com cautela, pois os habitats larvais de muitas espécies de
mosquitos ndo sdo adequados para copépodes (HALES; VAN PANHUIS, 2005).

A utilizacdo de larvas predadoras de mosquitos também tem sido bem-sucedida em
algumas regides. Um exemplo € a utilizacdo de Toxorhynchites, outra espécie de Culicideo
conhecido como mosquito elefante (FOCKS et al., 1985; KUMAR et al., 2016; RAWLINS et
al., 1991). Esse inseto é cosmopolita e ndo possui o habito de hematofagia, tornado-se
inofensivos para seres humanos ou outros animais. As larvas desta espécie se alimentam de
larvas de outras espécies de mosquitos, e 0s adultos se alimentam apenas de carboidratos,
normalmente obtidos através de frutas e néctar na natureza (ADITYA et al., 2006; KUMAR
etal., 2016; RAWLINS et al., 1991).

Outra alternativa de controle biol6gico bastante eficiente é a utilizacdo de bactérias
entomopatogenas, que apresentam a vantagem de possuirem alta especificidade ao organismo
alvo. Sdo capazes de produzir esporos resistentes as condi¢cbes ambientais adversas e ndo
oferecem riscos a populacdo humana, de outros animais e da flora (MENEZES, 2007).
Dentre elas as mais utilizadas mundialmente sdo Lysinibacillus sphaericus (Lsp) e Bacillus
thuringiensis sorovar israelensis (Bti).

Lsp é uma bactéria geralmente encontrada em solos e ambientes aquaticos e possui
potencial agdo larvicida atraves da producdo de cristais protéicos na fase de esporulacao.
Depois de ingeridos e parcialmente digeridos, esses cristais (toxina Bin) ligam-se a receptores
especificos, presentes no intestino médio da larva, e produzem uma acgéo tdxica, causando
distdrbios que levam a morte da larva (NIELSEN LEROUX; CHARLES, 1992; SILVA-
FILHA et al., 1997). E capaz de suportar ambientes com elevado teor de matéria organica e

reciclar-se no cadaver larval em alguns criadouros, sob condi¢cdes especificas, permanecendo
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ativa por mais tempo que outros agentes biologicos (DAVIDSON et al., 1984; DES
ROCHES; GARCIA 1984;). Por esses fatores a Lsp € considerada o melhor agente bioldgico
para controle de populacdes de Culex (NICOLAS; DARRIET; HOUGARD, 1987), porém, se
submetidas a constantes exposi¢cdes as populacdes podem adquirir resisténcia. Mulla et al.
(2003) demonstraram a efetividade da estratégia de mistura dos agentes bioldgicos Lsp com o
Bti, no controle de populagcdes de Culex, ndo sendo observado o desenvolvimento de
resisténcia na colonia selecionada em laboratério por 36 geracdes. Ja existem larvicidas
comercialmente vendidos que possuem em sua formulacdo os dois agentes biologicos Lsp e
Bti, sendo os mais indicados para tratameto de criadouros de Culex, reduzindo as chances de
desenvolvimento de resisténcia na populagéo.

O Bti é naturalmente encontrado no solo e em ambientes aquaticos, além de cadaveres
larvais de insetos, que podem servir como ambiente favoravel para seu crescimento e
multiplicacdo, possibilitando sua reciclagem (ALY, 1985; ALY; MULLA; FEDERICI, 1985;
KHAWALED; BARAK; ZARITSKY, 1988). Esse patdgeno possui um mecanismo de a¢do
especifico para larvas de algumas espécies como, por exemplo, A. aegypti, baseado na
liberacdo de quatro proteinas com atividade toxica encontradas em um cristal produzido na
fase de esporulagéo (Cry4A, Cry4B, CryllA e CytA). O tempo requerido para expressao
maxima da toxicidade é de apenas 24 horas ap0s a exposi¢do ao agente. O Bti ja é utilizado
em programas do governo de combate ao mosquito, sendo utilizado principalmente para
espécies dos géneros Aedes, Simulium e Culex (LACEY, 2007), e tem se mostrado muito
eficaz, além de ser facilmente encontrado no mercado para consumo em diferentes

formulagoes.

2.6.3 Controle Fisico/Ambiental

Outra forma de controlar a densidade populacional de mosquitos é remover ou
diminuir as possibilidades de criadouros no ambiente (OLIVEIRA, 2011). O sanemaneto
basico seria uma solucdo pratica e extremamente viavel para muitos bairros que possuem
infestacdo desses insetos, acabando com o incébmodo provocado por esses animais e,
consequentemente, reduzindo muitas doencas atreladas aos vetores e as proprias condicoes
ambientais adversas. A utilizacdo de mosquiteiros e telas em janelas e portas também séo

medidas eficazes para reduzir o contato humano-vetor dentro das residéncias.
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Outra forma fisica de controle desses vetores seria a retirada em massa de ovos e
adultos do ambiente. Uma vez que o ciclo desses insetos seja interrompido ou tenha pelo
menos uma de suas fases reduzida drasticamente, a tendéncia € que, ao longo do tempo, a
populacdo também seja reduzida, ja que o ciclo de vida ndo sera mais alimentado com tanta
intensidade. Capturar os adultos e seus ovos pode ser uma forma mais eficiente para prevenir
ou diminuir a intensidade dos surtos de doencas (REGIS et al., 2008). Sendo assim, as
armadilhas de oviposicdo podem ser valiosas ferramentas empregadas para auxiliar os
métodos comumente utilizados na deteccéo de vetores.

A armadilha de oviposigéo, conhecida como ovitrampa no Brasil, foi desenvolvida nos
Estados Unidos na década de 60, a fim de monitorar populacGes de A. aegypti (FAY; PERRY,
1965). A ferramenta € simples possuindo um recipiente de cor preta (pode ser utilizada uma
garrafa PET, ou vaso de planta) contendo dgua e um suporte com textura rugosa (palheta de
madeirite) para a deposicdo dos ovos. E uma ferramenta de simples manipulag&o, baixo custo
e que permite adaptacOes para ampliar suas funcGes: armadilhas letais (GAMA et al., 2007),
captura de adultos (RITCHIE et al.,, 2003; SANTOS et al., 2012), aumento de area de
oviposicdo para uma retirada em massa de ovos, etc (FAY; ELIASON, 1966).

Segundo Regis et al. (2008) quando utilizadas em grande quantidade, as armadilhas
podem ser empregadas para minimizar a dispersdo da populacdo de A. aegypti em uma
determinada area. Esta ferramenta pode ainda ser potencializada utilizando o larvicida a base
de Bacillus thuringienses var. israelensis (Bti), que também mostrou ser capaz de estimular a
oviposicdo (SANTOS et al., 2003; STOOPS, 2003) alem de possibilitar o uso prolongado da
armadilha.

As ovitrampas podem ainda ser adaptadas para se tornarem Unidades Disseminadoras de
Pyriproxyfen (UDP) (ABAD-FRANCH et al., 2015), sendo forradas internamente com um
tecido aveludado impregnado com pyriproxyfen em pd que ird impregnar nos mosquitos que
pousarem no tecido da ovitrampa, e assim o produto sera carreado pelo préprio mosquito para
outros sitios de postura, com a possibilidade de interferir no desenvolvimento de formas
jovens do mosquito alocadas em outros criadouros que nem sdo vistos pelos agentes de salde.

Outra armadilha, desenvolvida no Brasil, por Barbosa et al. (2007), para captura de
ovos de C. quinquefasciatus ¢ a BR-OVT. Esta armadilha é constituida por uma caixa de
polietileno na cor preta, medindo 13 cm de altura, 35 cm de largura e 24 cm de profundidade,
com uma abertura central de 16 x 9 cm na face superior. Em seu interior é utilizado um

recipiente preto, com 21 cm de didmetro e 3,5 cm de altura, com capacidade para 800 ml, no
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qual é colocado a solucdo atraente, como infusdo, associada ao larvicida bioldgico Bti, para
que a armadilha ndo se torne um criadouro.

AdaptacGes dessa armadilha permitem seu uso como uma ferramenta de controle mais
eficaz. A substituicdo do recipiente preto de formato redondo por uma cuba preta com uma
capacidade maior de &gua (4L) permite que a armadilha passe mais tempo em uso sem que a
agua evapore. A adicdo de uma borda de polietileno na cor preta, com uma abertura central de
13 x 19 cm, recoberta com uma fina camada de cola entomolodgica, na parte superior e
inferior, colocada sobre o recipiente torna a armadilha eficaz também para captura de adultos
(XAVIER, 2013).

A captura de adultos pode trazer informacBes importantes sobre as caracteriscas da
fauna presente em determinada regido. A armadilha mais utilizada para captura de adultos € a
CDC com atragdo luminosa (SERVICE, 1993). A “New Jersey” ¢ outro modelo de armadilha,
que possui um atrativo de CO2, utilizada em programas de monitoramento de populagdes de
mosquitos em varias partes do mundo (SERVICE, 1993). Existem também armadilhas
idealizadas para captura de fémeas gravidas como a CDC Gravid Trap desenvolvida por
Reiter (1983).

Existe ainda a captura ativa de mosquitos no intradomicilio utilizando aspiradores
mecanicos. Através desta técnica é possivel mensurar o nivel de infestacdo de um bairro,
possibilitando verificar as espécies que repousam no domicilio. Além de capturar os
mosquitos vivos de tal maneira que possam ser acondicionados para analises moleculares
posteriormente. A captura constante de mosquitos por aspiracdo pode também ser utilizada
como método de controle, uma vez que promovera a reducdo local de adultos (REGIS et al.,
2008).

2.6.4 Inovacdes no controle de mosquitos

Com o avanco da tecnologia, novas técnicas de controle estdo sendo estudadas e
mostram um futuro promissor no combate aos insetos vetores. A técnica do inseto estéril
(SIT), apesar de descrita por Knipling em 1955, tem sido muito utilizada atualmente. Trata-se
da liberagdo de machos esterilizados por radiacdo, em populagdes selvagens onde eles
procuram e se acasalam com as fémeas, ndo produzindo uma progénie (KLASSEN, 2005). A
liberacdo prolongada desses insetos pode levar a uma crescente proporcdo de machos estéreis
no ambiente, 0 que a longo prazo, pode levar a supressdo da populagdo. Intervencdes

realizadas contra pragas agricolas, utilizando o SIT, nos ultimos 50 anos, se mostraram bem-
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sucedidas, sendo possivel erradicar larva do bicho-papagaio (Cochliomyia hominivorax) e a
mosca tsé tsé (Glossina palpalis) (VREYSEN et al., 2014).

A técnica de insetos incompativeis, atraves da producdo de mosquitos infectados por
Wolbachia, também é um método de controle de mosquitos, uma vez que a infeccdo com a
bactéria induz um fenotipo reprodutivo conhecido como incompatibilidade citoplasmatica
(LAVEN, 1967). Através desta técnica, machos infectados ao cruzarem com fémeas
selvagens produzirdo uma prole inviavel. Ja as fémeas que possuirem a Wolbachia terdo uma
prole viavel e serdo capazes de transmiti-la aos seus descendentes (Figura 9). Além disso,
algumas cepas da Wolbachia (w Mel e w MelPop) parecem ser capazes de reduzir a
longevidade dos mosquitos, e até mesmo protegé-los contra infecgbes por virus de RNA
(BIAN et al., 2010; DUTRA et al., 2016; ITURBE-ORMAETXE et al., 2011; MIN;
BENZER, 1997; MOREIRA et al., 2009; WALKER et al., 2011;) e parasitas (BIAN et al.,
2013). Esta técnica depende da liberagdo de grande quantidade de machos infectados com a
bactéria no ambiente, o que demanda um esforgo de producdo. Ainda sdo necessarios mais
estudos para determinar a melhor combinacdo de cepas de Wolbachia para infeccdo, de modo
gue nao altere o fitness do mosquito para que ele permaneca competitivo com machos
selvagens. Embora normalmente estudos ndo levantem esta hipétese, deve existir a
preocupacao de estudar o desenvolvimento da resisténcia de patogenos ao efeito inibitorio da
Wolbachia, e propor estratégias para manejo dessas populacées.



Figura 9- Técnica de insetos incompativeis a partir da infeccdo com Wolbachia.
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A liberacdo de insetos portadores de um gene letal dominante (RIDL) é uma estratégia

relacionada ao SIT (Figura 10), mas com um transgene letal dominante inserido no mosquito

que substitui a necessidade de exposicdo a radiacdo (THOMAS et al., 2000). Esta abordagem

foi desenvolvida por uma iniciativa da empresa privada Oxitec que comercializa cepas de

mosquitos geneticamente modificados para o fim de supressdo de populagdes locais de

insetos. Varios testes foram realizados comprovando o sucesso dessa técnica (CARVALHO et

al., 2015; HARRIS et al., 2012; LACROIX et al., 2009).
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Figura 10- Modificacdo genética em mosquitos inserindo um gene letal dominante.
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Fonte: Adaptado de GBIT, 2018.

A técnica de modificacdo genética através da utilizacdo de RNA de interferéncia
também tem sido estudada para controle de mosquitos. Esta técnica se baseia no mecanismo
de silenciamento génico poés-transcricional mediado por pequenos RNAs de fita dupla
(dsRNAs) capazes de reconhecer especificamente uma sequéncia de mMRNA-alvo e mediar sua
clivagem ou repressdo traducional. A técnica pode ser usada com a funcdo de reduzir a
capacidade vetorial dos mosquitos e consequentemente a dispersdo das doengas, silenciando a
replicacdo viral (ADELMAN et al., 2002). A técnica poderia ser aplicada também em fases
imaturas, causando a morte destes através do blogueio da enzima quitina sintase, essencial
para o desenvolvimento do mosquito em todas as fases do ciclo de vida. E uma técnica
promissora, porém possui um elevado custo e a necessidade de profissionais altamente
capacitados que saibam manipular a técnica.

Outra ferramenta utilizada para o controle de mosquitos ¢ o uso de iscas de agucar
toxico. Esta técnica pode ser utilizada beneficiando-se do comportamento alimentar do
mosquito na natureza, que necessita se alimentar de carboidratos e vai em busca de alimentos
acucarados. Varios estudos ja demonstraram o sucesso desta ferramenta (MULLER et al.,
2008, MULLER et al., 2010; NARANJO et al., 2013).

2.6.5. Controle Integrado de Vetores

O controle integrado de vetores engloba diferentes métodos com o objetivo de
diminuicdo da densidade populacional de mosquitos, de modo que reduza o contato humano-
vetor, reduzindo também o incdbmodo provocado por esses mosquitos e as chances de
transmissdo de doencas, sem causar danos ao ambiente (ORGANIZACAO MUNDIAL DA

SAUDE, 1983). Conforme Zara et al. (2016), é essencial considerar os possiveis efeitos



40

sinérgicos entre as estratégias e a heterogeneidade espacial para se combinar estratégias de
controle vetorial, além de requerer continua avaliagdo da efetividade das acOes utilizadas na
area.

A funcdo do controle de vetores em salde publica € prevenir a infeccdo mediante o
blogueio ou redugéo da transmissdo. Para se ter um controle efetivo dos vetores néo se deve
depender de um Gnico método, mas sim, deve-se dispor de varias alternativas, adequadas a
realidade local, que permitam sua execucdo de forma integrada e seletiva (BRAGA et al.,
1999).

Em El Coco, no Sul de Porto Rico, a densidade da fémea de A. aegypti foi
significativamente reduzida em casas-alvo no centro de uma &rea circular com um raio de 150
m, integrando a reducdo da fonte, o larvicida e o aprisionamento de mosquitos em massa
(BARRERA et al., 2018). No Brasil, foram desenvolvidos estudos utilizando a estratégia do
controle integrado de vetores que apresentaram grande sucesso. No estado de Pernambuco,
cidade do Recife, Bairro do Coque, area de risco para transmissdo da filariose linfatica, foi
possivel controlar as elevadas densidades de C. quinquefasciatus através de diferentes
estratégias de controle fisico, bioldgico e social, reduzindo-as de 63 a 124 Culex/quarto/noite
para 16 Culex/quarto/noite (REGIS et al., 1996).

Em 2013, Regis e colaboradores, realizaram outro estudo desenvolvido em duas
cidades pernambucanas (lpojuca e Santa Cruz do Capibaribe) utilizando estratégias de
controle fisico, através do uso de armadilhas de oviposicdo e coleta de mosquitos adultos;
controle biol6gico através da introducdo de peixes larvivoros em cisternas; além de acGes
sociais para disseminar o conhecimento sobre a biologia do mosquito e das estratégias de
controle utilizadas no projeto. Foi percebida uma reducdo na densidade de ovos de A. aegypti
de 90,5% no bairro de Santa Cruz do Capibaride, e em Ipojuca, queda de 77,1%, revelando o
sucesso da estratégia de controle integrado nas duas cidades avaliadas. Todos esses dados
reinteram a importancia do estudo local, assim como suas caracteristicas ambientais para a
decisdo de que tipo de medida de controle se utilizar em cada area, assim como a
possibilidade de a¢des integradas para a obtencdo de resultados mais efetivos no controle de

mosquitos.
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2.6.6 Vigilancia Entomologica

A partir das décadas de 1980 e 1990 o sistema brasileiro de saude passou por
importantes mudancas resultando na descentralizagéo e unificacdo das acdes de Saude Publica
(TEIXEIRA et al., 1999). A partir de entdo surgiu o Sistema Nacional de Vigilancia em Salde
que incorpora avangos cientificos e tecnoldgicos em agdes de controles de doencas. Nesse
contexto existe o Sistema Nacional de Informacdo da Vigilancia Ambiental em Saude
(SINVAS) que abrange a vigilancia de eventos adversos a saude através de trés componentes:
a) coleta de informacdes, analise ampla e regular disseminacao; b) informacédo analisada; e c)
monitoramento de indicadores de interesse, entendida como o acompanhamento sistematico
de indicadores de interesse para a Vigilancia Ambiental (WALDMAN, 1998).

Na vigilancia ambiental existem diversos indicadores que levam em consideracédo
aspectos bioldgicos e ndo bioldgicos envolvidos nos ciclos de transmissdo de patégenos
veiculados por vetores. Dentres o0s aspectos biologicos estdo: informacgdes sobre as
caracteristicas especificas e comportamentais dos vetores, hospedeiros e reservatorios animais
das doencas. Através desse tipo de vigilancia é possivel prever a ocorréncia de doencas,
permitindo a realizacdo de intervencdes rapidas e eficazes que possibilitem evitar ou reduzir
as chances de ocorréncias de epidemias (GOMES, 2002).

Inserida na Vigilancia Ambiental estd a Vigilancia Entomoldgica que pode ser

definida como:

“a continua observacdo e avaliacdo de informacgdes originadas das caracteristicas
bioldgicas e ecologicas dos vetores, nos niveis das interagdes com hospedeiros
humanos e animais reservatérios, sob a influéncia de fatores ambientais, que
proporcionem o conhecimento para detecgdo de qualquer mudanca no perfil de
transmissao das doengas” (GOMES, 2002).

O objetivo da vigilancia baseada em mosquitos é identificar as principais espécies
transmissoras de patdgenos ao homem; detectar a possibilidade de outras espécies tornarem-se
vetores secundarios desses patdgenos; investigar e analisar os indicadores de densidades
desses insetos; conhecer o grau de domiciliacdo dos mosquitos, assim como o grau de contato
homem-inseto necessario para a capacidade vetorial; identificar condi¢cdes ambientais e
climaticas que favorecam a reproducdo desses insetos e as estacbes mais sujeitas as
disseminacGes de patdgenos; identificar quais tipos de criadouros estdo produzindo mais
mosquitos para direcionar os esfor¢os para o controle de vetores; identificar &reas geograficas

de alta abundancia desses vetores (alto risco); coletar dados sobre as taxas de infecgdo por
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mosquitos durante surtos; recomendar com base técnica agdes para eliminar ou reduzir a
abundéancia de vetores, utilizando medidas de controle integradas; e por fim, avaliar o impacto
das intervencdes especificas sobre os vetores a fim de reduzir o risco humano para
determinada doenca (CENTERS FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION, 2016;
GOMES, 2002; MINISTERIO DA SAUDE, 2017).

Os indices de infestacdo de mosquitos podem ser calculados em qualquer estagio do
ciclo de vida. Para detectar o mosquito ainda na fase de ovo, a metodologia mais empregada €
0 uso de armadilhas de oviposicdo (ovitrampas) descritas por Fay e Eliason (1966). Através
dessa ferramenta € possivel calcular o indice de Positividade de Ovitrampas (IPO), que reflete
a distribuicéo espacial da espécie Aedes aegypti. E o indice de Densidade de Ovos (IDO) que
estima a densidade de ovos por armadilha, e assim, pode demonstrar a proporcéo de fémeas
do mosquito reprodutivamente ativa no periodo e ambiente avaliado. Por ser uma ferramenta
de simples manipulacdo e manutencdo, e de alta sensibilidade, estd sendo empregada no
servico de vigilancia de mosquitos em varios estados e municipios brasileiros (GOMES,
2002).

Nos programas de controle de mosquitos, os indices larvarios sdo os mais usados e
compreende um grupo constituido por varias propostas metodolégicas, como por exemplo, a
proporcdo da infestacdo por edificios que corresponde ao Indice de Edificio ou Indice de
Infestacdo Predial (IE ou IIP), cujo objetivo é verificar a proporcdo de imdveis que
apresentaram criadouros com a presenca de larvas em relacdo aos imoveis avaliados. Assim
como o Indice de Breteau que estima a infestacdo do mosquito a partir do ndmero de
recipientes positivos em 100 casas pesquisadas (BRASIL, 2017). Existem também indices
que avaliam a taxa de introdugdo de mosquitos adultos no ambiente, através da avaliacdo de
pupas (FORATTINI et al., 1997), porém essa € uma medida imprecisa, devido ao curto
periodo dessa fase de vida do mosquito. Os indices que utilizam a fase adulta dos mosquitos
podem ser mensurados através de ferramentas que usam estimulos atrativos ou ndo. No
primeiro caso, as ferramentas vao atuar baseadas em fatores comportamentais ou fisioldgicos
do inseto. Enquanto que as ferramentas ndo atrativas, utilizam-se da busca ativa, de um
operador, pelo inseto em seus locais de repouso para realizar a captura do mosquito (GOMES,
2002). Essa opcéo de ferramenta é utilizada quando se busca conhecer a densidade domiciliar
dos mosquitos, estimando-se o indice de Densidade de Casas (IDC). Quando a captura do
mosquito ocorre no ambiente extradomiciliar, se empregam métodos atrativos como a
armadilha de Shannon, a armadilha CDC luminosa ou de CO, (Center for Disease Control

and Prevention) e a armadilha New Jersey. A medida da densidade do mosquito pode ser feita
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pelo célculo da Média Horéria (MH) ou pela taxa da presenga do inseto/armadilha/noite
(GOMES, 2002).

A associacdo desse monitoramento as técnicas moleculares, como a RT-PCR, torna a
vigilancia entomoldgica uma ferramenta eficiente para identificacdo de localidades com
circulacdo de doencas transmitidas por vetores (BRAGA; VALLE, 2007; ZARA et al., 2016).
Avaliar e mensurar o0s determinantes de doencas veiculadas por insetos € uma
responsabilidade complexa da vigilancia entomoldgica. Ainda existem varias deficiéncias
nesse sistema que podem ser superadas com a ajuda da pesquisa cientifica. A possibilidade de
criar um padrdo nacional de amostragens desses indices e investir em ferramentas com alta
sensibilidade, manuseio simples e baixo custo de manutencdo, € um desafio para a Saude
Publica. Entretanto, possivelmente é a escolha mais eficaz para o real controle de mosquitos,

para que este permaneca eficiente e continuo.
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3. JUSTIFICATIVA

Acdes de controle de mosquitos vetores sdo essenciais para a saude publica na
tentativa de reduzir o nimero de casos de doencas causadas ao homem atraves da transmissao
de patdgenos por esses insetos. A falta de tratamentos preventivos especificos dessas
enfermidades, além da caréncia de vacinas para grande parte delas, leva a busca de estratégias
alternativas que possam auxiliar na reducdo populacional de mosquitos. A combinagédo de
ferramentas capazes de remover elevadas quantidades de mosquitos do ambiente tem
fortalecido o emprego do Controle Integrado de Mosquitos (CIM).

As fragilidades ambientais ainda encontradas em nosso pais, relativas as precérias
condicdes de infra-estrutura; saneamento basico, coleta, canalizacéo e tratamento de esgoto;
intermiténcia no fornecimento de agua tratada; coleta e tratamento de residuos, além de
fatores socio-econémicos da populacdo requerem acgdes efetivas para conter a populagdo de
mosquitos. O CIM pode ser bastante eficiente para reduzir o nimero de mosquitos e assim
reduzir também o contato homem-mosquito, e consequentemente minimizar a possibilidade
de novos casos de infecgbes. O CIM € uma estratégia composta por aces que atingem varias
fases de desenvolvimento do mosquito: ovos, larvas, pupas e mosquitos adultos.

Para os ovos, o recolhimento massivo do ambiente através do uso de armadilhas de
oviposicdo; para as larvas, a aplicacdo de biolarvicida nos criadouros, para possibilitar a
eliminacdo do mosquito em sua fase pré-imaginal e para 0s mosquitos adultos, a busca ativa,
capturando-os por aspiracdo mecanica no intra e peri-domicilio. Empregando todas essas
medidas em residéncias especificas, em que haja moradores de grupos de maior risco de
adoecimento por arboviroses e filariose (como gestantes, idosos, criancas, pessoas com
doencas articulares, com mobilidade reduzida, que residam proximo a focos de mosquitos),
podemos propor um modelo de controle vetorial direcionado.

As medidas de controle vetorial, atualmente empregadas nos programas de controle de
mosquitos, como Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus, tém foco, apenas, no controle
larval. Esse tipo de estratégia que apresenta eficacia limitada pode ser potencializada quando
utilizada concomitantemente a outras estratégias. Utilizando o CIM, esperamos reduzir a
densidade intradomiciliar de mosquitos Aedes e Culex, nas areas investigadas, especialmente
em residéncias com intensificacdo do uso de armadilhas de oviposi¢do. Observando também a
exposicdo dos moradores a arbovirus ao longo do ano de estudo, e & infeccdo vetorial do

parasito causador da filariose linfatica no mosquito C. quinquefasciatus.
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4. PERGUNTA CONDUTORA

A estratégia de integracdo de diferentes acdes para o controle de mosquitos e a sua
intensificacdo em residéncias de pessoas de grupos de risco para arboviroses e filariose,
empregadas ao longo de um ano, serdo capazes de reduzir a densidade domiciliar de Aedes

aegypti e Culex quinquefasciatus?
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5. HIPOTESE

O uso integrado de diferentes acGes para o controle de mosquitos, e sua intensificacao
em residéncias de grupos de risco para arboviroses e filariose, é capaz de reduzir a densidade

populacional das espécies A. aegypti e C. quinquefasciatus ao longo de um ano.
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6. OBJETIVO GERAL

Avaliar o impacto do uso de medidas de controle integrado de mosquitos sob a
populacédo de Culicideos (Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus) em residéncias de pessoas
consideradas como grupos de risco para arboviroses e filariose em dois bairros da cidade do
Recife.

6.2 Objetivos especificos

a) Avaliar a atuacdo do controle integrado de mosquitos e comparar o impacto de

acOes simples e intensificadas em dois bairros de Recife-PE;

b) Monitorar as densidades populacionais de A. aegypti e C. quingquefasciatus nas

areas de estudo;

c) Realizar investigacdo de infeccdo vetorial, por arbovirus e Wuchereria
bancrofti, em fémeas de A. aegypti e C. quinquefasciatus capturadas nos

imoveis avaliados.
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7. MATERIAL E METODOS

O estudo foi desenvolvido na Cidade do Recife (8° 04> 03>’ S 34° 55° 00” W)
(Pernambuco - Brasil), unico foco ativo do Pais para transmissao da FL e area com alto risco
de transmissdo para Dengue. Possui uma extensdo territorial de 218,435km? com uma
estimativa de 1.637.834 habitantes (IBGE, 2018). O clima é tropical-imido e os ambientes
naturais compostos por praias, rios, mangues, matas e mananciais. Segundo o IBGE (2017),
69% do territorio possui esgotamento sanitario adequado, porém é possivel perceber a
presenca de muitos canais e mas condi¢Bes sanitarias em diversos bairros. Possui uma
temperatura média anual variando entre 24°C e 27°C e um regime de chuvas presente durante
0 ano todo, com meses mais quentes e secos (outubro a fevereiro), meses quentes e com
chuvas esparsas (marco a maio) e meses com temperaturas mais amenas e fortes chuvas
(junho a setembro). As condic¢des climéticas e ambientais da cidade favorecem a permanéncia
de altas densidades de mosquitos ao longo de todo o ano.

O programa de combate a endemias da cidade, atraveés dos Agentes de Combate a
Endemias (ACE), realiza visitas nos domicilios da area a cada dois meses, buscando
identificar e tratar focos de mosquitos, utilizando biolarvicidas como Lysinibacillus
sphaericus (Lsp) em criadouros preferenciais para C. quinquefasciatus e Bacillus thurigiensis
israelensis (Bti) em criadouros de A. aegypti, além de outras a¢des de saude, educacdo e
gestdo ambiental.

Os dois bairros escolhidos para o desenvolvimento deste estudo foram a Varzea e
Nova Descoberta, sequindo os critérios de classificacio dos Levantamentos de Indices
Réapidos do Aedes aegypti (LIRAa), classificadas como areas de alto/muito alto risco para

transmissdo da dengue (Figura 11).

7.1.1 Bairro da Varzea (area 1)

Possui uma extensao territorial de aproximadamente 2.255 hectares, com 27.620
imdveis distribuidos em 472 quarteirdes, e populacdo residente de aproximadamente 70.000
habitantes. De acordo com indices larvérios obtidos pelo LIRAa (2018), no &mbito do PNCD,
a Varzea e classificada como um bairro que apresenta elevada infestacdo pelo mosquito e alto
risco para a transmissdo de dengue, cujo valor de indice de Infestacdo Predial (11P) é de 2,8.
Informacgdes entomoldgicas obtidas pelo monitoramento por uma rede de 697 ovitrampas-

sentinelas também demonstraram, em 2015, que o Indice de Positividade de Ovitrampas
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(IPO) foi de 97% e o indice de Densidade de Ovos (IDO) foi de 189,5 ovos/OVT-s
(Comunicacdo Pessoal/Secretaria de Satde do Recife, 2015).

Além de contemplar a classificagdo do LIRAa escolhida para selecdo da area, o bairro
ja possui um historico de intervencdes de controle. Em 2015, o bairro foi contemplado com
um estudo que desenvolveu agbes de aplicagdo espacial de Bti (SANTOS et al., 2017), e
recentemente, o bairro esta submetido a outro estudo no qual a acdo de controle proveniente
da inundacdo de armadilhas de oviposicao (descritas no topico 6.4) foi implementada numa
area composta por 500 imdveis, distribuidos em sete quarteirdes (35, 36, 37, 38, 39, 40 e 65),
desde dezembro de 2017. A distribuicdo das armadilhas se deu de forma alternada casa a casa,
na qual 200 imoveis receberam OVT, 200 imdveis receberam BR-OVT e 100 imoveis
receberam Unidades Disseminadoras de Piryproxyfen. O bairro segue as a¢des de controle de
mosquitos previstas pelo PNCD, utilizando produtos a base de Bti para tratamento de
criadouros de Aedes, e realiza as acgdes previstas pelo PNEFL, como tratamento de criadouros
de Culex apenas em canais e canaletas presentes na area a cada 15 dias, utilizando produtos a
base de Lsp. O tratamento ndo abrange pequenos criadouros localizados no intradomicilio,

como fossas, tipo de criadouro mais encontrado nos bairros do Recife (XAVIER et al., 2013).

7.1.2 Bairro de Nova Descoberta (&rea 2)

Possui cerca de 180 hectares com aproximadamente 9.960 imdveis e populacdo
residente de aproximadamente 34.000 habitantes. Foi classificado pelo LIRAa (2018) como
um bairro de risco muito alto para transmissdo da dengue tendo valores médio de IIP de 5,9.
Através do monitoramento da area utilizando ovitrampas-sentinelas obteve-se o indice de
Densidade de Ovos (IDO) de 124,5 ovos/OVT-s (Comunicacdo Pessoal/Secretaria de Saude
do Recife, 2018). A area de estudo esta distribuida em sete quarteirdes (119, 220, 222, 223,
256, 257 e 258) compostos por 221 imdveis, e foi selecionada juntamente com a supervisora
da area. Além de contemplar o critério para selecdo da area pelo LIRAa, o bairro foi escolhido
por apresentar notificacdes de pessoas com filariose, tendo dois casos confirmados de pessoas
microfilarémicas e nove casos positivos pelo teste rapido do ICT card (Secretaria de Salude do
Recife, comunicacdo pessoal, 2017). As a¢des de controle dos mosquitos A. aegypti e C.
quinguefasciatus que ja estavam sendo realizadas no bairro estdo previstas pelo PNCD e
PNEFL, respectivamente. Assim como acontece no bairro da Varzea, citado anteriormente, 0s
criadouros de Aedes e Culex sdo tratados com produtos bioldgicos a base de Bti e Lsp,

respectivamente.
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Figura 11 indice de Infestacio de Aedes aegypti na cidade do Recife.

NOVA DESCOBERTA

VARZEA -

LIRA - a 05/2018 -
Menor 1 - Sob Controle
1.0 - 2,5 - Risco Médio

2,6-39 - Risco Alto
Maior ou Igual a 4

Risco Muto Alto *_\

Fonte: Adaptado de BOLETIM ARBOVIROSES RECIFE, 2018.

v 2)

ApOs selecionar os bairros que participariam do trabalho, foi realizado um
levantamento de dados sobre a infestacdo de mosquitos nas areas de estudo. A fim de
observar quais espécies de culicideos vetores estavam presentes, e o perfil de infestacdo
desses mosquitos no intradomicilio, foi realizada uma coleta pontual de adultos através de
aspiracdo mecanica em dezembro de 2017. Nos bairros, 45 imdveis foram amostrados, sendo
30 no bairro da Varzea e 15 em Nova Descoberta. Na area 1 (Varzea), foi possivel perceber a
presenca das espéecies Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus, onde obtivemos uma média de
28,2 + 35,5 mosquitos/imdvel, sendo a maioria deles (91%) da espécie C. quinquefasciatus.
Na area 2 (Nova Descoberta) a DA média encontrada foi de 25,2 + 18,6 mosquitos/imovel,
sendo C. quinquefasciatus também a espécie mais abundante (90%) dos mosquitos coletados.

7.2 Selecdo de imoveis para acompanhamento do estudo

Os estudos foram realizados em residéncias cujos moradores se encaixaram em pelo
menos um dos critérios de grupos de pessoas de risco para contrair arboviroses/parasitoses
(gestantes, idosos, criangas menores de 13 anos, diabéticos, pessoas com mobilidade reduzida
e/ou doencas articulares, pessoas que residam proximo a grandes focos de mosquitos ou
proximo a pessoas microfilarémicas ou que tiveram Sindrome Céngenita do Zika), analisados

através de questiondrios e sob aceitacdo do morador (Figura 12 e 13).



Figura 12- Distribuicdo espacial dos imdveis acompanhados durante o projeto na Véarzea.
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Figura 13- Distribuicdo espacial dos imdveis acompanhados durante o projeto em Nova Descoberta.
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Fonte: A autora, a partir do ArcGIS.

Para avaliar a atuagdo do Controle Integrado de Mosquitos e o impacto de agdes locais
(descritas no item 6.4), 80 residéncias foram selecionadas, sendo 40 em cada area de estudo
(Figura 14). A fim de testar o impacto que essas agdes locais poderiam causar, foram
avaliados nas duas areas diferentes extratos (compostos por 20 imoveis cada): acdes simples
(S) e acoes intensificadas (I). No extrato de a¢Ges simples foram instaladas duas armadilhas
de oviposicdo, uma armadilha do tipo OVTs (descrita no item 6.4) e uma armadilha do tipo

BR-OVT (descrita no item 6.4), além da captura mensal de mosquitos por aspiragdo
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mecanica. No extrato de agdes intensificadas, foram instaladas quatro armadilhas de
oviposicdo, uma OVTs, uma OVTc (descrita no item 6.4) e duas BR-OVT, além da captura
quinzenal de mosquitos por aspiracdo mecanica, e uso de iscas agucaradas toxicas para
mosquitos. No bairro da Varzea a distribui¢do ocorreu em sete quarteirbes proporcionalmente,
através de sorteio. No bairro de Nova Descoberta, aléem das avaliacbes de grupos de risco,
descritas anteriormente, se priorizou os imoveis com recente histérico de casos positivos de

filariose encontrados e notificados, e sua circunvizinhanga para instalacdo das armadilhas.

Figura 14 Esquema metodoldgico de avaliagdo do impacto das a¢des de controle nos bairros Varzea e Nova
Descoberta.
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Fonte: O autor.

Nota: Os resultados deste estudo foram acompanhados através de imdveis selecionados nas duas &reas de
estudo. A &rea 1 (bairro da Varzea) possui a¢des adicionais de controle que estdo sendo desenvolvidas por outro
projeto em paralelo (inundacdo de armadilhas de oviposicdo em todos 0s 500 imdveis da area e utilizacdo de
Unidades Disseminadoras de Pyriproxyfen (UDP)). As duas areas de estudo (Varzea e Nova Descoberta)
possuem acles de controle de mosquitos desenvolvidas pela prefeitura, através dos programas de combate a
dengue (PNCD) e a filariose linfatica (PNEFL).
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7.3 AgOes de controle implementadas na fase de tratamento

As acles de controle descritas abaixo foram realizadas nas areas 1 e 2, através deste
projeto, ao longo de 12 ciclos mensais (jan-dez de 2018):
a) Tratamento dos criadouros: Nos imdveis avaliados, os criadouros de C.
quinquefasciatus localizados foram tratados com o larvicida biolégico VectoMax®
com a dosagem padrio de 55 g/ m® Este produto é um mix de bactérias
entomopatogénicas Lsp e Bti que é aplicado, em ciclos mensais, nos criadouros de C.
quinquefasciatus e de A. aegypti, exceto naqueles recipientes que sirvam de
armazenamento de agua para consumo humano, neste caso, foi mantido o uso de Bti
(Vectobac) e pyriproxyfen pela prefeitura;
b) Coleta de ovos de mosquitos: Foram instaladas armadilhas de oviposicéo
(descritas no tdpico 7.5) em pontos estratégicos para captura de ovos de A. aegypti
(OVT) e de C. quinquefasciatus (BR-OVT). A Ovitrampa sentinela (OVT-s) foi
utilizada para monitoramento da éarea, e a Ovitrampa controle (OVT-c) como
intervencdo de controle, retirando ovos de A. aegypti em massa do ambiente. Também
foi utilizada a armadilha BR-OVT (BARBOSA et al. 2007) como acdo de controle,
capturando ovos em massa de Aedes e Culex. O larvicida bioldgico VectoMax® foi
colocado nas armadilhas para possibilitar uma maior permanéncia destas em campo.
Essas armadilhas tiveram manutenc@es realizadas mensalmente, com a troca de agua,
palhetas (suporte para oviposi¢do) e tecidos, além de reposicédo do larvicida;
C) Coleta de mosquitos adultos: Foram coletados adultos no intra e
peridomicilio dos imdveis avaliados, através do uso de aspiradores mecanicos
(descrito no item 6.4). A coleta foi mensal com duracdo de aproximadamente 15
minutos em cada imovel.
d) Uso de iscas agucaradas toxicas para 0 mosquito: Proximo as armadilhas de
oviposicdo foram colocadas iscas de aglcar tdxico composto por uma solucdo de
sacarose (10%) tratada com Ivermectina (0,05%). Chumagcos de algoddo embebidos
nesta solucdo foram colocados em recipientes plasticos de acrilico com capacidade
para 25mL. As iscas foram trocadas mensalmente. Essa acdo foi inserida no projeto a

partir do sétimo ciclo de avaliacdo (julho/2018).
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7.4 Descrigéo dos instrumentos de coleta

a) Armadilhas de oviposi¢do: Ovitrampa sentinela (REGIS et al., 2008) (OVT-s):
composta por um vaso plastico, na cor preta, com capacidade para 2,5 litros de agua,
dois suportes para oviposi¢cdo em madeirite (5 cm x 15 cm) fixados na parte interna do
vaso com clips (Figura 15A); Ovitrampa controle (OVT-c): Ovitrampa adaptada com
tecido de algoddo cru no interior do vaso plastico, aumentando a area de superficie
para postura, utilizada para retirada massiva de ovos do ambiente (Figura 15B).
Armadilha BR-OVT (BARBOSA et al. 2007): composta por uma caixa de polietileno
preta (13 x 35 x 24 cm), com uma abertura central (16 x 9 cm) na face superior, em
seu interior, um recipiente de bandeja plastica com capacidade para 4 litros (34 x 23 X
7 cm) adaptada com uma faixa de tecido de algoddo cru (10 x 110 cm) ao redor da
bandeja para capturar ovos de Aedes e Culex retirando-os em massa do ambiente
(Figura 15C).

b) Aspirador mecanico: fabricado no Brasil pela empresa Horst Armadilhas,
composto por um tubo PVC, um motor de 12 volts e um ventilador invertido para

sugar os mosquitos que ficam aprisionados em um saco coletor (tecido) (Figura 15D).

Figura 15 Instrumentos de coleta utilizados no estudo. Armadilhas de oviposi¢do: OVT-s (A), OVT-c (B), BR-
OVT (C), Aspirador mecénico (D).

T —p

i A @
Fonte: A autora.

Nota: (A) Ovitrampa sentinela, composta por vaso plastico preto com capacidade para 2,5 L e dois suportes em
madeirite para oviposi¢do. Armadilha usada para monitoramento da espécie Aedes aegypti. (B) Ovitrampa
controle, adaptada com tecido de algoddo cru em torno do vaso, aumentando a superficie de oiposicdo. Usada
para controle da espécie Aedes aegypti. (C) Armadilha do tipo BR-OVT adaptada com tecido de algod&o cru.
Desenvolvida para capturar ovos em massa de Culex e Aedes. (D) Aspirador mecéanico desenvolvido pela
empresa Horst Armadilhas, utilizado para capturar mosquitos adultos.

7.5 Parametros Entomoldgicos

A fim de verificar se as ac¢0es integradas de controle de mosquitos surtiram efeito de
diminuicdo na densidade populacional dos insetos, foi realizado o levantamento de

parametros entomoldgicos (Densidade de adultos e Densidade de ovos) nas duas areas de
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estudo. Dados de densidade de ovos, obtidos através de armadilhas de oviposi¢do do tipo
ovitrampas, confeccionadas com garrafa pet, instaladas e monitoradas pela prefeitura do
Recife nos bairros avaliados, também foram utilizados para analisar a flutuacdo populacional

natural da area. Esses dados foram cedidos pela Secretaria de Salde do Recife.

7.5.1 Densidade de adulto (DA)

Foram coletados mosquitos através do uso de aspiradores mecanicos especificos para
este fim, no intra e peridomicilo das residéncias, com intervalo minimo de 15 minutos por
residéncia. Os mosquitos capturados foram levados ao laboratorio para identificacdo de
espécies, contagem e sexagem de individuos. Os espécimes obtidos foram identificados
utilizando chaves dicotdmicas (CONSOLI; LOURENCO-DE-OLIVEIRA 1994,
FORATINNI 1965). Apds a identificacdo, as fémeas foram armazenadas a -80°C para realizar

analises moleculares.

7.5.2 indice da Densidade de Ovos (IDO)

Avaliado pelo uso de armadilhas de oviposic¢do: ovitrampas (REGIS et al., 2008) para
coleta de ovos de Aedes ssp e armadilha de oviposicdo BR-OVT (BARBOSA et al., 2007)
adaptada com tecido para coletar ovos de Aedes ssp e Culex. A densidade de ovos foi
determinada em cada area de estudo, através da contagem individual de todos os ovos
coletados a partir das armadilhas instaladas, utilizando microscopio estereoscOpio com
aumento de 10x. O indice de Positividade de Ovitrampas (IPO) também foi avaliado.

IDO= Numero total de ovos

N° total de armadilhas

IPO= NiUmero de armadilhas positivas

N° total de armadilhas
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7.6 Deteccéo de Infeccéao Vetorial

Com o objetivo de detectar se havia infeccdo vetorial nas amostras de mosquitos
coletados, pools, de até 10 fémeas de mosquitos por residéncia acompanhada no estudo,
foram separados e submetidos a experimentos de deteccdo dos virus DENV, CHIKV, ZIKV,
além do parasito Wuchereria bancrofti (Wb).

7.6.1 Preparacéo de homogenato das amostras

Os pools de até 10 fémeas foram acondicionados em microtubos de 1,5mL. Foi
adicionado 300 uL de agua ultra pura (Invitrogen) e com auxilio de pistilos autoclavaveis os
mosquitos foram macerados. Ap6s a homogeneizacdo da amostra, o macerado foi
centrifugado a 4.000 rpm por 4 min. Aliquotas de 100 pL do sobrenadante foram separadas,
para cada amostra, para realizar a extragdo de RNA.

7.6.2 Extracdo de RNA

As amostras de mosquitos tiveram seu RNA total extraido com TRIzol® (Invitrogen)
seguindo a descricdo do protocolo do fabricante com algumas modificacfes: a aliquota de
100ul do homogenato obtido dos pools de mosquitos foi misturada com 200ul de Trizol
(Invitrogen), agitado durante 15 segundos e incubado durante 5 minutos a temperatura
ambiente. Apés a incubagao foi adicionado 100ul de cloroférmio (Sigma) a amostra e agitada
manualmente durante 15 segundos. Uma nova incubacdo a temperatura ambiente durante 3
minutos foi realizada e, logo ap6s, uma centrifugacdo a 12.000 rpm por 15 minutos a 4 °C.
Cada amostra teve sua fase aquosa removida e transferida para um novo tubo contendo 250ul
de isopropanol 100 % (Sigma). As amostras foram homogenizadas por inversdo dos tubos,
por cerca de 10 vezes e incubadas em temperatura ambiente por 10 minutos. Logo apds a
incubacdo, as amostras foram centrifugadas a 12.000 rpm durante 10 minutos a 4 °C. O
sobrenadante foi removido e o sedimento de RNA foi lavado com 300 pl de etanol 75 %
(Sigma). As amostras foram agitadas brevemente, cerca de 2 segundos no vortex, e depois
centrifugadas a 12.000 rpm durante 5 minutos a 4° C. Por fim, o sobrenadante foi desprezado,
e 0 excesso foi retirado por inversao em papel toalha. Os tubos contendo RNA permaneceram

numa estufa a 37 °C durante 20 minutos para secagem do pellet com a evaporagdo de
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qualquer resquicio de alcool. Apds esse periodo de secagem, o0 RNA foi ressuspendido em 30

pl de 4gua ultra pura (Invitrogen).

7.6.3 Tratamento do RNA com DNAse

O RNA extraido foi tratado com DNAse (Turbo DNAse, Ambion) para evitar
contaminacdo com DNA da amostra. Em cada amostra foi adicionado um mix contendo 1 pl
de DNase e 3 ul de tampao, homogeneizados com leves batidas com os dedos no fundo do
microtubo. A mistura foi incubada em banho maria por 40 minutos a 37 °C. Apoés a
incubacdo, as amostrar foram colocadas imediatamente no gelo e foi adicionado 4,5 pl de
EDTA a 100 mM (Gibco) em cada amostra para evitar a degradacdo do RNA na préxima
incubacdo. As amostras foram novamente incubadas em banho maria por 10 minutos a 75 °C.
Ao retirar as amostras da incubagédo, essas foram colocadas imediatamente no gelo. Foi
realizado um Quick spin e 0s RNAs foram acondicionados a -80°C.

7.6.4 Reacdo de RT-qPCR

Os RNAs extraidos de amostras de A. aegypti e C. quinquefasciatus passaram por uma
singleplex RT-gPCR (Quadro 1) para deteccdo de ZIKV utilizando os primers descritos em
Lanciotti et al. (2008). As amostras de A. aegypti também foram analisadas através de uma
duplex RT-gPCR (Quadro 2) para deteccdo de DENV e CHIKV (LANCIOTTI et al., 2007;
WARRILOW et al., 2002). Ja as amostras de C. quinquefasciatus foram analisadas, também
para Wb (Quadro 3), utilizando os primers para Wb descritos por Rao et al. (2006). As
amostras (até 20 pools/ciclo de A. aegypti e de C. quinquefasciatus) foram analizadas
utilizando sondas especificas para cada alvo pesquisado. Os primers e sondas estdo descritos
no quadro 4.

Na RT-gPCR foi utilizado o kit QuantiNova Probe RT-PCR kit (QIAGEN) e as
reacGes ocorreram com as seguintes ciclagens: 45°C por 15 minutos, 95°C por 5 minutos,
seguidos de 45 ciclos de 95°C por 5 segundos e 60°C por 45 segundos no equipamento
QuantStudio 5 (Applied Biosystems/Thermo Fisher Scientific, US). Todas as amostras foram
testadas em duplicatas, com controles negativos (apenas 0 mix de gRT-PCR, sem amostra de
RNA) e positivos para todos os virus (biblioteca viral do departamento de entomologia do
IAM — PE) e para Wuchereria (RNA de amostra de mosquito infectado com sangue contendo

microfilarias).



Quadro 1- Descrigéo dos reagentes utilizados para amostras de Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus na

reacdo de singleplex RT-qPCR para detecc¢do de Zika.
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Reagente Concentracdo Volume (pl)
H20 - 1,15
QuantiNova Probe RT-PCR Master Mix 2X 5,0
ZIKV1163c 100 uM 0,08
ZIKV1087 100 uM 0,08
Sonda FAM ZIKV 25 uM 0,04
QuantiNova ROX™ 200 x 0,05
QuantiNova RT Mix 100 x 0,10
RNA - 3,5
Volume Final 10

Fonte: a autora.

Quadro 2- Descricdo dos reagentes utilizados para amostras de Aedes aegypti na reacdo duplex de RT-gPCR

para detecgdo de Chikungunya e Dengue.

Reagente Concentragéo Volume (ul)
H20 - 0,95
QuantiNovaProbe RT-PCR Master Mix 2X 50
CHIKYV 6856 100 uM 0,08
CHIKV 6981 100 uM 0,08
Sonda VIC CHIKV 25 uM 0,04
DENV G Fw 100 uM 0,08
DENV G Rv 100 uM 0,08
Sonda DENV G Cy5 25 uM 0,04
QuantiNova ROX™ 200 x 0,05
QuantiNova RT Mix 100 x 0,10
RNA - 3,5
Volume Final 10

Fonte: a autora.

Quadro3- Descricdo dos reagentes utilizados para amostras de Culex quinquefasciatus na reagdo singleplex de

RT-qPCR para Wuchereria bancrofti.

Reagente Concentracao Volume (ul)
H20 - 1,15
QuantiNova Probe RT-PCR Master Mix 2X 5,0
WbFqPCR 100 uM 0,08
WbRgPCR 100 uM 0,08
Sonda TAMRA-BHQ2 Wb 25 uM 0,04
QuantiNova ROX™ 200 x 0,05
QuantiNova RT Mix 100 x 0,10
RNA - 35
Volume Final 10

Fonte: a autora.

Quadro 4 Descricao dos primers e sondas utilizados nas rea¢fes de RT-qPCR.

Primer Sequéncia 5’ - 3’
ZIKA1087 CCGCTGCCCAACACAAG
ZIKA1163c CCACTAACGTTCTTTTGCAGACAT
Sonda FAM Zika AGCCTACCTTGACAAGCAGTCAGACACTCAA
CHIKYV 6856 TCACTCCCT GTT GGA CTT GAT AGA
CHIKV 6981 TTG ACG AGA GTT AGG AAC ATACC

Sonda CHIKV 6919 VIC AGGTACGCGCTTCAAGTTCGGCG
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DENV G Fw AAGGACTAGAGGTTAGAGGAGACCC
DENV G Rv CGTTCTGTGCCTGGAATGATG
Sonda DENV G Cy5 AACAGCATATTGACGCTGGGAGAGACCAGA
WbFgPCR ATTTTGATCATCTGGGAACGTTAATA
WbRgPCR CGACTGTCTAATCCATTCAGAGTGA
Sonda TAMRA-BHQ2 Wb ATCTGCCCATAGAAATAACTACGGTGGATCTCTG

Fonte: a autora.

7.7 Célculo da Taxa de Infeccdo Minima (MIR)

Para calcular a taxa de infeccdo vetorial das amostras de mosquitos coletadas foi usado
o calculo de taxa de infeccdo minima (MIR - Minimum Infection Rate). Esse indice é
calculado dividindo-se o nimero de pools infectados pelo nimero total de mosquitos testados,
multiplicado por 1.000 (CHOW et al., 1998).

7.8 Aspectos éticos

Os procedimentos metodoldgicos deste projeto estdo condizentes com a conduta ética
em pesquisa do Instituto Aggeu Magalhdes (CAAE: 76405817.4.0000.5190) [Anexo A]. Os
resultados obtidos neste estudo sdo provenientes de intervencgdes realizadas no intradomicilio
de moradores dos bairros da Vérzea e Nova Descoberta, Recife-PE. Todos os moradores
foram esclarecidos dos procedimentos que seriam realizados em suas residéncias e assinaram
um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido [Anexo B]. As informacdes foram de uso

exclusivo para estudo cientifico, ficando resguardado a identidade dos moradores.
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8. RESULTADOS

Os resultados das acGes de controle desenvolvidas nesse estudo foram avaliados em
ciclos mensais, através do monitoramento de indicadores entomoldgicos como a densidade de
adultos e de ovos. Foi avaliada a flutuacdo desses dados e comparada com os dados coletados

e cedidos pela prefeitura do Recife.
8.1 Monitoramento de indicadores de densidade entomoldgica (DA e DO)
8.1.1 Densidade de Adultos

Ao longo de doze meses de estudo (janeiro a dezembro de 2018), um total de 20.168
mosquitos adultos foram coletados nas duas areas. Desse total, 12.505 mosquitos foram
capturados na area 1, sendo 1.165 A. aegypti e 11.340 C. quinquefasciatus. E na area 2, foram
coletados 7.663 mosquitos, sendo 782 A. aegypti e 6.881 C. quinquefasciatus. Na figura 16 é
possivel observar o nimero de mosquitos coletados em cada um dos extratos avaliados nos

dois bairros.

Figura 16- Total de mosquitos capturados nos diferentes extratos das areas de estudo.
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Fonte: a autora.

Nota: Dados coletados de janeiro a dezembro de 2018 (ciclos 1 a 12) através de aspiragdo mecanica nos imoveis
participantes do projeto. Area 1: Bairro da Vérzea. Area 2: Bairro de Nova Descoberta. S: extrato de Acdes
Simples. I: extrato de Ag¢Bes Intensificadas.

Avaliando os doze ciclos de intervencbes, nas duas areas estudadas, percebemos

densidades semelhantes de mosquitos adultos capturados para a espécie A. aegypti, ndo
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diferindo estatiscamente entre si. A média geral foi de 2,6 + 5,1 mosquitos capturados por
ciclo/casa na area 1, e 1,7 £ 4,1 mosquitos/ciclo/casa na area 2. Enquanto que para C.
quinguefasciatus, o observado foi uma captura de mosquitos adultos significativamente maior
na area 1 (média 25,8 £ 43,9 mosquitos/ciclo/casa) quando comparada a area 2 (media 15,4 +
29,8 mosquitos/ciclo/casa) (F= 13,025; GL= 1, 1232; p< 0,005) (Figura 17).

Figura 17- Nimero médio de mosquitos capturados nas areas de estudo.
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Fonte: a autora. ) )
Nota: Dados coletados de janeiro a dezembro de 2018 (ciclos 1 a 12). Area 1: Bairro da Véarzea. Area 2: Bairro
de Nova Descoberta

Analisando a variacdo de mosquitos A. aegypti coletados ao longo dos ciclos (1 a 12
ciclos) nas duas areas, e entre 0s extratos da area, percebemos que ndo houve diferenca
significativa entre os ciclos avaliados. O extrato de a¢6es simples da area 1 apresentou médias
que variaram entre 2,8 + 2,4 Aedes/imovel (ciclo 1) a 0,3 £ 0,6 Aedes/imdvel (ciclo 12), ja o
extrato de acOes intensificadas apresentou médias entre 6,2 + 5,7 Aedes/imovel (ciclo 1) a 0,6
+ 1,2 Aedes/imével (ciclo 12). Na Area 2 foram observadas médias de 4,3 + 13,9
Aedes/imovel (ciclo 1) e 0,4 + 0,7 Aedes/imdvel (ciclo 12) no extrato de a¢bes simples. O
extrato de agBes intensificadas apresentou médias de 5,2 + 4,2 Aedes/imdvel (ciclol) e 0,3 £
0,7 Aedes/imovel (ciclo 12). Ao analisarmos a espécie C. quinquefasciatus, apos 12 ciclos de
intervencgdes, pode-se perceber que houve diferenca significativa entre as coletas realizadas

nas duas areas de estudo e entre os extratos (agdes simples e intensificadas) das areas (F= 1,6;
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GL=1,627; p< 0,005). Na area 1, extrato de a¢cbes simples, foi verificado uma redugdo na
média de C. quinquefasciatus/imével do primeiro ao ultimo ciclo de tratamento, variando de
23,8 £ 26,1 para 1,1 = 1,4. Para o extrato de acOes intensificadas ocorreu a mesma tendéncia,
reduzindo de 448 + 398 C. quinquefasciatus/imovel para 3,7 + 57 C.
quinquefasciatus/imovel. Na area 2, extrato de agdes simples foram observadas médias de C.
quinquefasciatus/imovel variando de 8,0 £ 7,4 no primeiro ciclo para 1,3 = 1,2 no ciclo 12.
No extrato de acGes intensificadas, no ciclo 1, a média de C. quinquefasciatus/imodvel foi de

18,7 + 13,1, jano ciclo 12 a média foi de 6,0 + 0,5 C. quinquefasciatus/imével. (Figura 18).

Figura 18- Analise da variacdo de mosquitos capturados por ciclo nos diferentes extratos avaliados na Varzea
(A) e em Nova Descoberta (B).
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Fonte: a autora.
Nota: Dados coletados de janeiro a dezembrode 2018 (ciclos 1 a 12). S: Extrato de A¢des Simples; I: Extrato de

Acoes Intensificadas.

Em todos os ciclos, nas duas areas de estudo, e indepedente do extrato analisado (a¢Oes
simples e intensificadas), a espécie C. quinquefasciatus foi predominante na captura de

mosquitos adultos por aspiracdo mecanica (Tabela 1).
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Tabela 1. NUmero total de adultos de Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus coletados por aspiragdo mecanica
nas areas 1 (Varzea) e 2 (Nova Descoberta) nos extratos de Ag¢Oes Simples e Intensificadas (janeiro a

dezembro/2018).
Area/Extrato Ciclo Aedes aegypti Culex quinquefasciatus Total
3 ? ) ?

Jan 29 27 250 227 533

Fev 7 20 140 138 305

Mar 23 26 258 189 496

Abr 58 37 198 116 409

/ Mai 3 9 171 137 320
AgBes -’;imples Jun 10 14 60 118 202
Jul 13 14 224 148 399

Ago 27 25 147 126 325

Set 0 22 68 89 179

Out 12 4 30 42 88

Nov 12 10 71 68 161

Dez 5 0 17 0 22
Total/ano 199 208 1634 1398 3439
Jan 53 72 474 423 1022

Fev 24 69 277 204 574
Mar 33 53 677 449 1212
Abr 31 54 627 352 1064

/ Mai 10 15 241 171 437
A(;lc")es Jun 34 26 494 449 1003
Intensificadas Jul 16 21 588 344 969
Ago 6 23 256 276 561

Set 27 36 214 198 475

Out 11 10 85 60 166

Nov 8 12 134 121 275

Dez 8 4 37 37 86
Total/ano 261 395 4104 3084 7844
Jan 66 20 62 98 246

Fev 15 12 73 63 163

Mar 7 5 46 49 107

Abr 8 14 261 168 451

2/ Mai 9 4 61 70 144
Acoes Jun 4 1 70 42 117
Simples Jul 19 9 79 60 167
Ago 13 18 331 189 551

Set 6 6 189 138 339

Out 4 1 78 77 160

Nov 2 4 30 34 70

Dez 8 0 25 0 33
Total/ano 161 94 1305 988 2548
Jan 45 59 158 217 479

Fev 27 50 340 384 801

Mar 18 26 227 205 476

Abr 27 54 379 342 802

’ Mai 14 13 91 76 194
Aghes Jun 17 33 158 152 360
o Jul 14 19 128 124 285
Intensificadas Ago 6 19 166 79 270
Set 2 14 258 133 407

Out 4 13 318 213 548

Nov 8 8 67 78 161

Dez 7 0 58 34 99
Total/ano 189 308 2348 2037 4882

Fonte: a autora.
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8.2.2 Densidade de ovos

Ao longo de 12 meses o nimero total de ovos de A. aegypti removidos do ambiente
nas duas areas foi de 1.058.282 ovos. Destes, 477.675 ovos foram retirados na area 1, e

580.607 ovos foram recolhidos da area 2 (Figura 19).

Figura 19- Numero total de ovos de Aedes aegypti capturados por diferentes armadilhas de oviposi¢do, nos
diferentes extratos avaliados.
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Fonte: a autora.

Nota: Dados coletados de janeiro a dezembro de 2018 (ciclos 1 a 12) através de armadilhas e oviposi¢do
ovitrampa (OVT) e BR-OVT instaladas no peri e intradomicilio dos iméveis participantes do projeto. Area 1:
Bairro da Varzea. Area 2: Bairro de Nova Descoberta. S: extrato de Acdes Simples. I: extrato de Acdes
Intensificadas.

E possivel observar uma reducio do IDO nas duas areas estudadas apds 12 ciclos de
intervencdes (area 1, extrato de acdes simples (S), reducéo de IDO de 1.507,1 + 995,5 para
149,8 + 120,1; extrato de acdes intensificadas (I), reducdo de IDO de 2.404,5 + 1.315,2 para
274,7 £ 224,4; &rea 2 — S: reducédo de IDO de 1.433,5 + 1.108,3 para 142,3 + 121,6; area 2 — I
reducdo de IDO de 2.785,5 + 2.273,6 para 215,7 £ 152,5) (Figura 20). Houve diferenca
significativa no nimero de ovos entre os ciclos na area 1 (F=21,9; gL. 11,1044; p< 0,005) e
na area 2 (F=17,9; gL. 11,1104; p< 0,005). Foi possivel observar que os extratos de
intensificacdo, das duas areas, coletaram um numero significativamente maior de ovos
(F=31,8; gL. 1,1114; p< 0,005), comprovando a eficacia desta a¢do, principalmente nos meses
iniciais, quando a densidade de ovos ainda se apresenta muito elevada (Figura 20). Além



66

disso, nos imoveis com acles intensificadas foi possivel perceber uma menor flutuacéo
populacional, confirmando a presséo de remocao sob a populagéo local com uma tendéncia de
reducdo de densidade mais perceptivel. Esse tipo de amostragem de ovos nao foi possivel ser
realizada para C. quinquefasciatus. Pois, a periodicidade das atividades em campo néo
permitiram a identificacdo de ovos de Culex nas armadilhas, sendo sua infestagcdo na area
avaliada através da densidade de adultos, assim como realizado por Santos et al., 2018.

Figura 20 Namero médio de ovos (IDO) de Aedes aegypti coletados nos diferentes extratos das areas de estudo.
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Nota: Dados coletados de janeiro a dezembro de 2018 (ciclos 1 a 12) através de armadilhas e oviposi¢do, do tipo

OVT e BR-OVT, instaladas no peri e intradomicilio, respectivamente, dos iméveis participantes do projeto.

Foi possivel coletar ovos de A. aegypti tambeém através da armadilha BR-OVT, que
inicialmente foi desenvolvida para capturar ovos de Culex, mas que com a adaptacao proposta

nesse estudo, cobrindo a borda do recipiente interno com tecido de algoddo cru, essa
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armadilha mostrou-se atrativa, também para a espécie A. aegypti mesmo estando instalada no

ambiente intradomiciliar (Figura 21).

Figura 21- NUmero médio de ovos (IDO) de Aedes aegypti coletados através de diferentes armadilhas de
oviposicdo nas areas de estudo.
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Fonte: a autora.

Nota: Dados coletados de janeiro a dezembro de 2018 (ciclos 1 a 12) através de diferentes armadilhas de
oviposicdo instaladas no peri (OVT) e intradomicilio (BR-OVT) dos imdveis participantes do projeto. Area 1:
Bairro da Varzea. Area 2: Bairro de Nova Descoberta.

8.3 Deteccdo de Infeccdo Vetorial

Ao longo dos 12 ciclos de estudo, foram acondicionadas, em 1.638 pools, um total de
8.496 fémeas de Aedes e Culex. Essas amostras foram armazenadas a -80°C para uma
investigacdo molecular da infeccdo vetorial por arbovirus (Zika, Chikungunya e Dengue) e

pelo parasito Wuchereria bancrofti (Tabela 2).

Tabela 2. Namero de pools de fémeas de Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus coletadas por aspiracéo
mecanica nas areas 1 (Véarzea) e 2 (Nova Descoberta) ao longo de doze ciclos de tratamento (janeiro a
dezembro/2018) armazenadas para testes moleculares.

CICLOS AREA 1 AREA 2
Pools/ @ de Culex Pools/ de Aedes Pools/ © de Culex Pools/ de Aedes
JAN 21/134 11/38 32/230 10/21
FEV 33/195 17750 39/413 20/41
MAR 771571 22165 50/ 257 21/35
ABR 70/ 468 29/87 48 /304 20/53
MAI 40/ 287 12124 31/172 7117
JUN 80 /602 171738 337177 18/37
JuL 69 / 492 19/34 43/195 14727
AGO 49/372 15/ 48 49 /262 16/41
SET 48 /296 22 /50 47264 14/23
ouT 271102 5/11 58/323 9/14
NOV 33/189 10/22 34/116 10/12

DEZ 11/34 3/4 9/37 e
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Pools de mosquitos da espécie A. aegypti e C. quinquefasciatus infectados com ZIKV
foram detectados nas duas areas de estudo (Figura 22 D). Para A. aegypti foram analisados
218 pools (4989), destes 25,2% estavam infectados por ZIKV. Nas duas areas, as maiores
taxas de infeccdo vetorial para o ZIKV foram encontradas nos meses de abril, agosto e
setembro/2018 (Figura 23). A area 1 apresentou uma MIR anual de 84,14, com 26 pools
positivos dentre 309 fémeas analisadas. Ja a area 2 apresentou uma MIR anual de 153,43,
com 29 pools positivos dentre 189 fémeas analisadas. Dentre os 218 pools analisados para A.
aegypti foi detectado apenas um positivo para DENV (Figura 22 E). A amostra foi coletada na
area 2 durante o més de julho/2018. A MIR anual para DENV na area 2 foi de 5,2. Ndo foram
encontradas amostras positivas para CHIKV nas duas areas avaliadas.

Os mosquitos da espécie C. quinquefasciatus foram analisados através de 237 pools
(15049) apresentando 8,8% de pools infectados para ZIKV. As maiores taxas de infeccdo
dessa espécie para ZIKV ocorreram nos meses de janeiro, fevereiro e mar¢o/2018 (Figura 23).
A éarea 1 apresentou uma MIR anual de 10,06, com 8 pools positivos dentre 795 fémeas
analisadas. Na &rea 2 encontramos uma MIR anual de 18,33, com 13 pools positivos dentre
709 fémeas analisadas. Quando analisamos os 237 pools de C. quinquefasciatus foram
encontrados trés pools positivos para Wb na area 2 (Figura 22 F), apresentando uma MIR
anual de 4,23. Na area 1, ndo foram detectados pools infectados com Wb, dentre aqueles

analisados.

Figura 22- Gréficos de amplificacOes das reagdes de RT-qPCR utilizadas no estudo.
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Nota: Controles positivos (amplificacdo das curvas de dilui¢des de ZIKV (A), CHIKV, DENV (B) C- Controle
positivo (amplificacdo da curva de diluicdo de Wb a partir de amostra de mosquito infectado); D- Amostra 1072/
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maio — Area 2 (amplificacdo para ZIKV) superando o threshold de ZIKV; E- Amostra 1643/ setembro — Area 2
(amplificagdo para DENV) superando o threshold de DENV. F: 1240/ julho — Area 2 (amplificagdo para Wb)
superando o threshold de Wb

Figura 23 Distribuicdo temporal de pools de mosquitos infectados com ZIKV ao longo dos doze meses de
estudo.
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9. DISCUSSAO

Durante nosso estudo, foi possivel detectar o impacto das estratégias realizadas
(simples ou intensificadas) na densidade de ovos e mosquitos adultos removidos do ambiente
em residéncias de pessoas que se encaixam em grupos de risco para arboviroses/parasitoses.
Nesse periodo, mais de 20.000 mosquitos adultos, das espécies Culex quinquefasciatus e
Aedes aegypti, e mais de um milh&o de ovos de A. aegypti foram removidos do ambiente
domiciliar. O IDO das duas areas de estudo demostrou uma reducdo gradual e sustentada na
densidade de ovos de aproximadamente 90%, independente do extrato avaliado. Contudo, a
disperséo da populacdo de mosquitos, avaliada pelo IPO, permaneceu inalterada nas duas
areas, independente do extrato avaliado. Este indice manteve-se em 100% durante os 12
meses de estudo, embora muitas armadilhas tenham estado positivas com apenas alguns ovos
por més. Resultados similares foram observados por outros autores (RIBEIRO et al, 2006;
MIYAZAKI et al, 2009). Percebemos que a utilizacdo de diferentes estratégias de controle
concomitantemente nas residéncias estudadas promoveu a reducdo da densidade de mosquitos
de forma local. Reduzir a densidade populacional de mosquitos é o principal elemento para
prevenir doencas com transmissdo de patdgenos veiculada por esses insetos.

A investigacdo sobre a infeccdo vetorial pode também ser usada como um elemento
importante para sinalizar e evitar a propagacdo dessas doencas. Neste estudo, foram
investigados 555 pools de fémeas de mosquitos capturados, nas duas areas, dos quais 14,4%
(80 pools) estavam infectados com ZIKV, DENV ou com o nematdide Wuchereria bancrofti.
Esses achados sdo relevantes, pois confirmam a circulacdo de patdgenos em residéncias
classificadas como de risco, além disso, com a remocdo de fémeas do ambiente domiciliar, foi
possivel evitar que aquelas que estivessem infectadas pudessem infectar hospedeiros

vertebrados (moradores).

9.1 Intervengdes de controle vetorial

Diante do desafio da Saude Publica de conter o0 avanco e a ressurgéncia de doencas
causadas por patdgenos, transmitidos ao homem, por insetos vetores, investir em estratégias
para a vigilancia e o controle de mosquitos é fundamental para conter a circulacdo de
patogenos e assim promover melhor qualidade de vida a populacéo. Varias agdes de controle
utilizadas, simultaneamente, para atingir diferentes fases do ciclo de vida dos mosquitos
impactam na densidade populacional destes insetos (REGIS et al., 2008). Nesse estudo,

mostramos que uma alta cobertura de intervengdes promovida pelo CIM foi capaz de reduzir
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a densidade populacional local de mosquitos em 89,14% nas residéncias avaliadas no bairro
da Vérzea. E importante destacar que nesse bairro, além das agdes simples e intensificadas de
controle estabelecidas em 40 residéncias, havia também uma inundacdo de armadilhas de
oviposicdo (casa a casa) distribuidas na area do estudo, recolhendo de forma massiva ovos de
mosquitos em toda extencdo da area 1. Por outro lado, as 40 casas acompanhadas em Nova
Descoberta, bairro sem a a¢do inundativa de ovitrampas, percebemos que houve também uma
reducdo da densidade local de mosquitos de 91,5%, o que comprova que acgdes locais de
controle, em casas distribuidas aleatoriamente, também séo capazes de influenciar no controle
local de mosquitos. Nossos dados corroboram com o estudo de Barrera et al (2018) em que
avaliou agdes de CIM em casas-alvo e constatou 92,4% de reducéo na densidade local de
mosquitos.

As diferentes estratégias destinadas ao controle de mosquitos que utilizamos neste
estudo (agdes simples e acdes intensificadas) mostram que a intensificacdo das acdes,
composta pelo aumento do nimero de armadilhas de oviposi¢do/imovel, uso de iscas toxicas
para mosquitos, além da coleta de sua forma adulta com maior frequéncia nas residéncias,
ampliaram significativamente (p<0,05) o espectro de recolhimento de ovos e
mosquitos/residéncias. Porém, ap6s um periodo constante de pressdao de remocdo desses
individuos do ambiente, as duas estratégias, acdes simples e intensificadas, promovem
respostas semelhantes. O estudo de Ribeiro et al. (2006), utilizando indices larvarios (indice
predial, indice de recipientes e indice de Breteau) e o numero de casos de dengue positivos
autoctones confirmados laboratorialmente e registrados no Sistema de Vigilancia
Epidemioldgica, recomenda a utilizagdo de CIM durante os meses quentes e chuvosos. N6s
corroboramos com seus achados, sugerindo que agdes intensificadas de controle de mosquitos
possam ser estrategicamente empregadas durante 0s meses quentes e chuvosos, em que ocorre
um aumento esperado da densidade populacional de mosquitos favorecidos pelas condi¢Ges
climaticas. Assim, seria possivel diminuir o contato do mosquito com o homem, visando
quebrar o ciclo de transmissdo de patdégenos. Ou ainda, associar as a¢des intensificadas de
controle aos periodos de baixas densidades de mosquitos omo uma estratégia para promover
reducdes significativas dos indices entomoldgicos como o IDO e DA. E, dessa forma, manter
tais indicadores em niveis controlaveis a partir desse efeito reducional das densidades
populacionais dos mosquitos. Na fase inicial de um plano de controle, o CIM com a¢fes
intensificadas também se mostra um método promissor, pois partira de uma condi¢do

entomoldgica favoravel ao controle populacional dos mosquitos.



72

Os bairros avaliados, nesse estudo, apresentam caracteristicas sécio-ambientais
semelhantes como, elevada densidade demogréfica distribuida em aglomerados urbanos,
baixa cobertura de saneamento basico e intermiténcia no fornecimento de agua potavel.
Condicbes que ampliam os sitios de criacdo de mosquitos e obriga a populacdo local a
armazenar agua em recipientes. Segundo Barata et al. (2001), elevadas densidades de A.
aegypti sdo encontradas em localidades com alta concentracdo populacional, constatando que
essas regides apresentam caracteristicas preferenciais a sua proliferacdo. Além de possuir uma
populacdo humana adensada, o bairro de Nova Descoberta apresenta uma precariedade
particular em relacdo ao acimulo de residuos sdlidos nas ruas e nos quintais das residéncias.

Os indices de infestacdo mensurados pela presenca de ovos em todas as armadilhas
instaladas nas duas areas de estudo (IPO), pela densidade de ovos (IDO) e pela densidade de
mosquitos (DA), aqui apresentados, revelam que os dois bairros possuem perfis semelhantes
de elevadas infestacBes de mosquitos. Esta condicao € tipica de populacdes bem estabelecidas
e constata a presenca de fémeas reprodutivamente ativas em todo o territério estudado. Porém,
nossos dados demonstraram que cada unidade domiciliar apresenta um perfil particular de
infestacdo de mosquitos, independente do perfil estabelecido para a area onde esta inserido.
Independente da agdo inundativa de ovitrampas em uma das &reas, a presenca, distribuicéo e
abundancia de mosquitos entre os imoveis sdo distintas, comprovando a particularidade de
cada domicilio. A permanéncia ininterrupta das armadilhas de oviposi¢do durante todo o
periodo de estudo pode ter favorecido para a manutencdo de altos indices de positividade
dessas armadilhas, uma vez que a espécie A. aegypti possui um comportamento de oviposi¢do
em saltos e se utiliza do maior nimero de locais para fazer a deposicdo de seus ovos. Esse
dado corrobora com outros estudos que demonstraram resultados semelhantes (REGIS et al.,
2008).

Percebemos que, durante o periodo de janeiro a abril/2018, as densidades de ovos
registradas foram as mais elevadas, 0 que pode estar relacionado a fatores abidticos como
temperatura e precipitacdo, além das caracteristicas ambientais. Nesses meses, a temperatura
se manteve alta, proxima aos 27°C, com indices pluviométricos mais elevados que outros
meses do ano de estudo (150 a 466 mm?3). A pluviosidade influencia na quantidade de
criadouros disponiveis, sendo que a densidade populacional tende a aumentar ap6s periodos
de chuva, enquanto que a temperatura influencia diretamente no metabolismo dos insetos
(LOPES et al, 2004). A presenca de reservatorios domésticos pode fornecer condigdes
propicias & manutencdo de populacGes de A. aegypti, mesmo em periodos de baixas
precipitacdes (FORATTINI; BRITO, 2003; REGIS et al, 2013). Glasser (1997) verificou que



73

a temperatura foi um fator modelador do processo de infestacdo por A. aegypti em varias
regides do estado de Séo Paulo. Porém, observou que o indice pluviométrico nessa regido do
pais apresentou pequena influéncia sobre a infestacdo dessa espécie de mosquito.
Temperaturas elevadas reduzem a duragédo do desenvolvimento de todos os estagios imaturos
do ciclo de vida dos mosquitos (CONSOLI, OLIVEIRA, 1994; GLASSER, 1997,
FORATTINI, 1992), assim a fase adulta é rapidamente atingida e as fémeas dos mosquitos
poderdo se infectar com patdgenos devido aos sucessivos repastos sanguineos.
Adicionalmente, altas temperaturas, aceleram o ritmo da disseminacdo viral das fémeas
infectadas, tornando-as infecciosas mais rapido, assim, a probabilidade de uma fémea
infectada viver o tempo suficiente para se tornar infecciosa aumenta significativamente com o
aumento da temperatura (FOCKS et al., 1995).

As temperadutas na regidao Nodeste do Brasil sdo elevadas, em quase todos 0s meses
do ano, sendo assim, a captura de mosquitos adultos/aspiracdo e o uso de iscas toxicas
acucaradas foram estratégias que restringiram o contado do mosquito com o homem, evitando
uma possivel infeccdo, visto que detectamos, em uma amostra reduzida de mosquitos,
infeccdo vetorial por arbovirus e pelo parasito filarial nas areas estudadas. As iscas toxicas
acucaradas tém sido registradas em varios estudos como uma estratégia com elevado
potencial de controle (KHALLAYONE et al., 2013; LEA, 1965; MULLER et al, 2010;
NARANJO et al., 2013; QUALLS et al., 2015; REVAY et al., 2014). Essa acdo,
implementada apos o sexto ciclo de estudo, contribuiu para a reducéo da densidade de adultos
coletados nas residéncias. Apesar de ndo ser possivel contabilizar o efeito especifico dessa
acdo, ao avaliarmos nossos resultados de forma integrada, foi possivel obter informacGes
importantes dos moradores que foram enfaticos em reforcar que perceberam a diminuicdo do
assédio de mosquitos apds o periodo de instalacdo das iscas. Através de nossas observacoes
precebemos que a escolha de acrescentar as iscas dentro das armadilhas de oviposicdo do tipo
BR-OVT e presas as armadilhas OVT foi satisfatoria, uma vez que sempre que a manutengao
das armadilhas era realizada, percebia-se grande quantidade de individuos adultos mortos nas
iscas, sendo em sua maioria individuos machos de C. quinquefasciatus (dado néo
contabilizado). Essa observagdo leva-nos a sugerir que as fémeas de mosquitos que se
alimentavam na ITA conseguiam sair das armadilhas, e o efeito letal da ivermectina ocorria
depois.

As acdes intensificadas de controle ampliaram o reconhecimento das armadilhas como
sitios de oviposicdo, pelas fémeas dos mosquitos presentes nas &reas estudadas, o que

possivelmente elevou nimero de ovos recolhidos nos primeiros meses desse estudo. Uma vez
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que esses sitios de oviposicdo sdo percebidos, passam a ser preferenciais para as fémeas por
representarem criadoruros que sempre estdo em 6timas condigdes para serem sitios escolhidos
para oviposicdo (FAY; PERRY, 1965). E na sequéncia, essas armadilhas passam a recolher
um elevado nimero de ovos que sdo eliminados do ambiente. Assim, a continuidade desse
processo vai, gradativamente, causando um efeito na densidade de adultos, uma vez que esses
0vos, que dariam inicio a uma nova geracdo tém seu ciclo de desenvolvimento interrompido.

O uso das ovitrampas ja é muito bem estudado e caracterizado como uma ferramenta
de baixo custo eficiente para monitorar e para controlar populacdes de A. aegypti, uma vez
que detecta facilmente sua presenca em diferentes areas, inclusive em areas com baixo nivel
de infestacdo (BRAGA et al., 2000; MARQUES et al., 1993; MORATO et al., 2005; REGIS
et al., 2008). Porém, o presente estudo nos trouxe um resultado bastante interessante a
respeito da potencialidade da armadilnha BR-ovt modificada, com tecido, como uma
ferramenta de monitoramento e controle tanto para C. quinquefascaitus, como para A. aegypti.
Outros estudos demonstraram que a BR-ovt adesiva tem potencial para coletar ovos de
culicideos podendo ser empregada em estratégias de monitoramento de mosquitos (XAVIER,
2013; XAVIER et al., 2018). Foi demonstrado que o uso de duas armadilhas do tipo BR-ovt
instaladas no intradomicilio, combinadas com a aspiracdo mecénica de adultos aumenta o
nimero de mosquitos coletados na armadilha, indicando que esta estratégia pode ser
empregada no controle de C. quinquefascaitus e A. aegypti (XAVIER et al. 2018).

Em nosso estudo, a utilizacdo da BR-ovt modificada, com um tecido de algodéo cru ao
redor do recipiente contendo agua, mas sem a borda adesiva, mostrou-se eficaz para remover
de forma massiva ovos de A. aegypti e C. quinquefasciatus. As fémeas de A. aegypti preferem
0 ambiente domiciliar para seu repouso e principalmente para o repasto, pelo fato de se
encontrarem proximas a fonte alimentar, e muitas vezes por ndo existirem criadouros viaveis
dentro do domicilio, estas procuram 0 meio externo para oviposi¢do o que geralmente ocorre
as proximidades da residéncia (DONALISIO; GLASSER, 2002; NATAL, 2002). Segundo
Barata (2001), em investigacéo realizada em cidade endémica para dengue no oeste paulista,
verificou-se que das 185 fémeas adultas de A. aegypti capturadas, apenas 12,7% encontravam-
se no peridomicilio. Ou seja, ao contrario das formas imaturas, as fémeas adultas predominam
no intradomicilio. Esse dado demonstra que acdes de controle no intradomicilio também séo
importantes para a reducdo da densidade populacional desses mosquitos. Em nosso estudo, a
armadilha de oviposicao BR-OVT utilizada no intradomicilio mostrou capacidade de remover
ovos de A. aegypti, mostrando-se tdo eficiente quanto a OVT (instalada no peridomicilio) na

deteccdo dessa espécie no ambiente. A escolha de remocdo da borda adesiva presente na
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armadilha se deu para facilitar a operacionalizacdo das mesmas, uma vez que a borda adesiva
captura outras espécies de animais que ndo sdao de interesse para o estudo e dificultam a
permanéncia da armadilha por mais tempo no intradomicilio por questdes higiénicas. Para
compensar a remocdo de adultos que seria realizada pela borda adesiva da BR-owt,
adicionamos a captura mecénica de adultos no intra e peridomicilio dos imoveis avaliados.
Essa ferramenta além de ser eficaz no monitoramento das espécies de mosquitos vetores,
quando utilizada de modo intensivo pode também ter acdo de controle populacional, uma vez
que remove os adultos do ambiente (REGIS et al., 2013). Além disso, o uso dessa ferramenta
nos possibilitou avaliar molecularmente se as fémeas capturadas estavam infectadas com
DENV, CHIKV, ZIKV e Wb.

O uso adicional do larvicida biolégico Vectomax®, composto por um mix de Lsp e
Bti, nos criadouros das areas estudadas também foi uma importante ferramenta de controle
adotada nesse estudo. Segundo Santos (2008), o uso do biolarvicida conjugado oferece
vantagens operacionais e um amplo espectro de acdo, sendo capaz de reduzir densidades
populacionais de A. aegypti e C. quinquefasciatus, oferencendo um menor risco potencial de
selecdo de resisténcia. Como o PNCD preconiza apenas o0 tratamento de criadouros
preferenciais para A. aegypti, nosso objetivo foi atuar em criadouros que apresentaram
caracteristicas preferenciais para colonizagdo de C. quinquefasciatus. Esta medida de controle
foi implementada com o intuito de minimizar a lacuna de tratamento de varios outros tipos de
criadouros encontrados nas areas estudadas como canais, cOrregos, canaletas e fossas. Vale
ressaltar que esses criadouros caracterizados como sendo preferenciais para C.
quinquefasciatus j& foram descritos como sendo coabitados por A. aegypti (BARRERA et al.,
2008; SANTOS, 2018; SANTOS; BARBOSA, 2014), o que refor¢a a importancia do seu
tratamento. A escolha de ferramentas de controle que atuem em diferentes fases do ciclo de
vida dos mosquitos utilizadas de forma integrada se mostrou eficiente na reducdo da
densidade populacional de mosquitos vetores nesse estudo. Porém, sabe-se que a pressao feita
pelas diferentes ferramentas de controle precisa ser constante, uma vez que estamos lidando
com espécies r-estrategistas, que conseguem rapidamente recuperar a populacdo apos
episddios de grandes mortalidades (SCHOFIELD, 1991).

9.2 Deteccéo de infecgéo vetorial

Em nosso estudo podemos perceber em relacdo a deteccdo de infeccdo vetorial, que o

arbovirus de maior circulacdo nas areas investigadas 1 e 2 foi o ZIKV. Esse virus foi
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detecatado em pools de mosquitos de A. aegypti e C. quinquefasciatus, coletados nos imdveis
avaliados nas duas areas de estudo. O papel da espécie A. aegypti no ciclo de transmissdo do
ZIKV ja é bem conhecido e estudado, sendo essa espécie considerada o principal vetor do
virus no ambiente urbano (BOGOCH et al., 2016). Porém o papel de C. quinquefasciatus
como potencial vetor de ZIKV ainda é muito discutido em todo o mundo. Dois estudos,
realizados no Brasil e na China, demosntraram a capacidade de C. quinquefasciatus transmitir
ZIKV (GUEDES et al, 2017; GUO et al, 2016). No entanto, outros estudos demosntram que
muitas populac6es geograficamente distintas sdo refratarias a transmissao do virus (ALIOTA
et al., 2016; AMRAOQUI et al., 2016; BOCCOLINI et al., 2016; FERNANDES et al., 2016;
HALL-MENDELIN, 2016; HUANG et al.,, 2016; KENNEY et al., 2017; WEGER-
LUCARELLI et al., 2016). Embora encontrado nas duas principais espécies de mosquitos
vetores, presentes nas areas de estudo, a MIR de ZIKV para C. quinquefasciatus foi muito
menor quando comparada com a espécie considerada vetor principal do arbovirus. Esse dado
pode sugerir que a espécie C. quinquefasciatus, mesmo nao sendo considerada por muitos
autores vetor de ZIKV, pode ter influéncia na manutencdo da presenca e circulacdo do virus
no ambiente, merecendo uma especial atencdo em relacdo ao controle da doenca febre Zika.
Ao compararmos os dados moleculares com os dados de notificagdes da febre Zika
nas areas estudadas percebemos que existia um elevado percentual de deteccdo de infec¢do
vetorial, porém um nOmero reduzido de notificacbes da doenca nos locais, segundo
informacBes dos supervisores da secretaria de saude do Recife (dados ndo publicados). Esse
resultado pode sugerir que a doenca pode estar sendo subnotificada. 1sso pode ocorrer devido
incosisténcias existentes em testes diagndsticos diferenciais, que muitas vezes nao estdo
disponiveis nos postos de saude, como também pela ocorréncia da infeccdo de forma
assintomatica (ZANLUCA et al., 2015). Alguns estudos ja demonstraram que a ocorréncia
infeccdo por ZIKV de forma assintomatica € comum, principalmente ap6s periodos de surto,
quando ocorre o aumento da resisténcia imunoldgica da populacdo exposta ao virus, e em
mulheres gravidas (ADHIKARI et al., 2017; DASGUPTA et al., 2016; DIAZ-MENENDEZ
et al., 2018; LAVAL et al., 2016; RODO et al., 2017). Por se tratar de um virus de RNA, é
esperado que o ZIKV passe por adaptacbes e mutagdes, portanto a vigilancia continua das
cepas circulantes é de extrema importancia. Em nossos resultados ndo obtivemos nenhuma
amostra infectada com CHIKV, e apenas um pool foi detectado positivo para infecgdo por
DENV. Esse resultado foi inesperado, uma vez que existia a notificagdo dessas doengas ao

longo do ano de 2018 nas areas de estudo. E, além disso, um aumento no nimero de casos de
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dengue foi percebido no final do ano de 2018 e inicio de 2019 (MINISTERIO DA SAUDE,
2019).

Durante as avaliacGes amostradas nos bairros, foi percebido que alguns dos imdveis
avaliados que apresentaram pools de mosquitos infectados para ZIKV se repetiam ao longo
dos ciclos de investigacdo. Alguns imdveis no bairro de Nova Descoberta chegaram a
apresentar mais de cinco ciclos (seguidos ou proximos) com pools de mosquitos infectados
com ZIKV. E outros imdveis mantiveram-se com pools de mosquitos infectados por mais de
trés a quatro ciclos nas duas areas de estudo. Com a nossa abordagem utilizando diferentes
ferramentas que avaliam a densidade de mosquitos e a detecacdo de infecgédo vetorial, foi
possivel perceber que 0s imoveis com maiores densidades de ovos e adultos, eram também os
que apresentavam mais repeticGes de pools de mosquitos infectados. Durante o periodo de
estudo ndo houve notificacdo de pessoas doentes nos imdveis avaliados, nem nas
proximidades, o que ndo impede que tenha ocorrido de maneira ndo comprovatoria.
Entretanto, esse dado pode sugerir uma possivel ocorréncia de transmissdo vertical de ZIKV
nesses vetores, principalmente em A. aegypti, espécie na qual obtivemos uma elevada MIR.
Outros estudos ja comprovaram a infeccdo de mosquitos por arbovirus através da via de
transmisséo vertical (CIOTA et al., 2017; JOSHI et al., 2002; LI et al., 2017; MARTINS et
al., 2012; SMARTT et al., 2017). Segundo Ciota e colaboradores (2017), o ZIKV tem uma
capacidade de transmissdo vertical relativamente alta nas espécies de vetores A. aegypti e A.
albopictus.

Em nosso estudo também foi possivel detectar mosquitos infectados com o parasitro
nematoide Wuchereria bancrofti no bairro de Nova Descoberta que apresentou uma MIR de
4,2. Recife e regido metropolitana sdo considerados como os ultimos focos endémicos ativos
de filariose do Brasil (BRAGA et al, 2005; BONFIM et al, 2003; MEDEIROS et al, 2006;
MEDEIROS et al, 2008). O Programa Global para Eliminar a Filariose Linfatica (PGEFL) foi
lancado em 2000 com o objetivo de eliminar a doenga como um problema de satde puablica
até 2020 (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2011). Nosso estudo traz uma
contribuicdo para a eliminacdo da filariose linfatica na area estudada, uma vez que foram
detectados pools de mosquitos infectados em imdveis de moradores que foram notificados
com a doenca em 2017, direcionamos ac¢des de controle para esses focos, a fim de reduzir as
possibilidades de infeccdo da populacdo humana através do controle do vetor, principalmente
com a remogdo de mosquitos locais.

O fato de os pools de mosquitos infectados terem sido coletados nos imdveis de

pessoas que foram notificadas com filariose no final do ano de 2017 nos chama atencdo para
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duas possibilidades: podem existir outras pessoas infectadas no local, ou residindo préximas
aos imdveis estudados, que ainda ndo foram diagnosticadas, ou o tratamento realizado nessas
pessoas notificadas ndo foi eficaz e as mesmas ainda continuam apresentando parasitemia. A
equipe de saude do bairro visita todas as casas informando aos moradores como podem
realizar os exames diagnosticos nos postos de saude locais. O padrdo-ouro utilizado para
diagndstico da filariose ainda é o teste de gota espessa (SILVA et al, 2008), porém devido ao
incdmodo do horario que deve ser realizado, muitas pessoas se recusam a fazer o exame. Por
este motivo o posto de salde disponibiliza o teste rapido FTS (Filariasis Test Strip). Esse tem
uma sensibilidade dependente da carga parasitaria da pessoa para revelar o resultado positivo
(CHESNAIS et al., 2016). Atualmente esse € 0 método diagndstico que estd sendo utilizado
no bairro para decidir se o paciente interrompe ou continua o tratamento oral com
antiparasitarios (Comunicacao pessoal, Secretaria de Satde do Recife). Porém, muitas vezes €
relatado pelos agentes de salde da area o abandono ou recusa dos moradores na continuidade
do tratamento, o que dificulta a interrupcdo da transmissédo da doencga no local. Esse fato
confirma a necessidade de controle da populacdo de mosquitos vetores a niveis de densidade
muito baixos que dificultem a transmissao da doenca.

Segundo Barrera et al. (2018), um fato importante a ser observado é que um patégeno
recém-invasor que encontra popula¢fes humanas imunologicamente susceptiveis pode se
estabelecer durante periodos interepidémicos em areas tropicais com populagdes estabelecidas
de mosquitos vetores. Os achados obtidos no presente estudo, realizado em uma regido
endémica de Wuchereria bancrofti e arbovirus, reforcam a importancia da vigilancia
entomoldgica e estratégias de controle de vetores, pois mosquitos infectados podem ser
detectados semanas antes de uma epidemia ser estabelecida.

9.3 Contribuic@es para vigilancia entomoldgica

Do ponto de vista de vigilancia e controle de mosquitos, hd muitas controvérsias
sobre o real significado e as limita¢Oes da utilizacdo dos indicadores usuais dos programas de
controle de vetores (REITER, GUBLER, 1998; SUPERINTENDENCIA DE CONTROLE
DE ENDEMIAS, 1997). Muitos programas utilizam esses indicadores em conjunto, os indices
larvarios sdo 0s mais usados e compreende um grupo constituido por véarias propostas
metodoldgicas (GOMES, 1998). Na maioria dos casos, 0s criadouros estdo agregados e a

positividade de larvas se concentra em poucos imoveis, o que favorece a utilizagdo do indice
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de Breteau. O indice de Infestagdo Predial ndo da ideia sobre o nimero de criadouros
positivos existentes, por domicilio. Ou seja, um domicilio que apresente, por exemplo, dez
tipos de criadouros diferentes e positivos, serdo categorizados da mesma forma que um
domicilio que apresente apenas um criadouro positivo. Segundo Regis et al. (2013), a
porcentagem de casas positivas ndo é um indicador sensivel, nem para o tamanho da
populacdo de vetores, nem para a exposi¢do do hospedeiro ao vetor. O problema mais sério
desconsiderado  pelos trés indicadores € a produtividade dos  criadouros
(SUPERINTENDENCIA DE CONTROLE DE ENDEMIAS, 1997). Outros indicadores
entomologicos capazes de mensurar o nivel de infestagdo de mosquitos tém sido propostos:
positividade e nimero médio de ovos por armadilhas de oviposi¢do, nimero de larvas ou de
pupas por 100 casas inspecionadas, numero de criadouros positivos por 1000 pessoas, nimero
de larvas por 1000 pessoas. Estes ultimos trazem maiores informacdes epidemioldgicas,
porém requerem um censo da popula¢do humana local, de dificil operacionalizacdo (REITER,
GUBLER, 1998).

Através dos resultados obtidos nesse estudo, propomos estratégias que podem ser
utilizadas no sistema de vigilancia e controle de vetores no Brasil para seu aprimoramento.
Dentre as armadilhas utilizadas na busca do aprimoramento da vigilancia de mosquitos, ja foi
observada a superioridade das ovitrampas até em condi¢des de baixa prevaléncia do vetor
(BRAGA et al., 2000, MARQUES et al., 1993, MORATO et al., 2005). Essas armadilhas tém
sido utilizadas em varios paises, inclusive no Brasil, revelando-se superiores a pesquisa
larvéria, particularmente em situacGes com indices de infestacdo predial menores de 5%
(DONALISIO, 2002). A elevada sensibilidade e eficiéncia, baixo custo de produgéo e
demanda operacional baixa desse tipo de ferramenta possibilita sua inclusdo nos programas
oficiais do governo como estratégia de monitoramento e auxilio no controle de arboviroses
transmitidas por estas espécies (VARGAS, 2002). Porém, como ndo existe um padrdo-ouro
para comparar os indices com base nas armadilhas, a decisdo da escolha de qual tipo seria o
melhor a ser usado consiste ainda em um grande problema para vigilancia, uma vez que 0s
resultados do inquérito levardo em conta o indice da armadilha e o qudao melhor ela informar
sobre o crescimento, declinio ou distribui¢do da populacdo de mosquitos (CODECO et al.,
2015).

Em nosso estudo a utilizacdo dos indices de positividade de ovitrampa e densidade de
ovos por orvitrampa demonstraram que o uso do IDO fornece informagcGes mais precisas da
dindmica populacional desses vetores no ambiente e pode ser muito Gtil no direcionamento de

acOes de controle. Agregar ao sistema de vigilancia a ferramenta de detec¢do de infeccao
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vetorial se mostrou uma boa alternativa para evitar a ocorréncia de surtos de arboviroses, uma
vez que através dessa ferramenta podemos identificar o local que contém maior nimero de
individuos infectados e direcionar acfes intensivas para eliminar esses mosquitos do
ambiente. Alimentar um sistema de geoprocessamento com dados referentes a positividade de
ovitrampas e densidades de ovos/armadilha, além da inclusdo de dados de infeccéo vetorial,
pode gerar mapas de distribuicéo espacial de agravantes para o controle desses vetores. Esses
mapas se tornam um indicador sensivel de pontos de concentracdo espacial da atividade de
reproducéo vetorial (fémeas alimentadas com sangue), e podem indicar areas prioritarias para

acoOes de controle.
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10. CONCLUSOES

a) A integracdo de diferentes medidas de controle de mosquitos exerceu impacto

b)

d)

9)

positivo para as agdes de controle, reduzindo a densidade local de Aedes aegypti e
Culex quinquefasciatus em residéncias de pessoas consideradas de risco de
adoecimento por arboviroses ou filariose, em dois bairros da cidade do Recife,
densamente infestados por mosquitos;

Independente do nivel de infestacdo de mosquitos e do historico de intervengdes
de controle realizadas numa area, a intensificagdo de acdes de controle de forma
local promove uma maior presséo de redugéo da densidade populacional desses
insetos, sendo indicada em momentos propicios para exploses populacionais
ocasionadas por condi¢cBes ambientais favoraveis, assim como nas fases iniciais
de programas de controle.

Armadilhas de oviposicao séo eficazes para monitorar a variacdo da densidade de
mosquitos, indicar momentos de pico de oviposi¢cGes para direcionar acdes de
controle intensivas, em &reas criticas, além de auxiliar no seu controle
populacional, reduzindo a densidade local de mosquitos;

A armadilha BR-ovt adaptada com o tecido de algoddo, como suporte de
oviposicdo para Aedes spp., instalada no ambiente intradomiciliar pontencializou
a coleta de ovos reduzindo a densidade populacional dessa espécie nos imdveis.

A coleta de ovos foi o melhor indicativo da presenca de A.aegypti, enquanto a
coleta de mosquitos adultos por aspiracdo foi o melhor indicador da presenga de
C. quinquefasciatus;

A associacdo de uma vigilancia georeferrenciada de infeccao vetorial a programas
de controle de mosquitos € uma importante ferramenta para prever possibilidades
de surtos de doencgas transmitidas por esses vetores, além de identificar os pontos
para onde as ac¢des de bloqueio de infeccdo devam ser direcionadas;

A deteccdo de Wuchereria bancrofti em C. quinquefasciatus coletados no bairro
de Nova Descoberta poderd auxiliar e direcionar acdes de bloqueio para prevenir
novas infecgBes por esse parasito nessa area endémica para filariose em Recife-
PE.
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ANEXO A - PARECER DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA.
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