


Doenga de grande import incia para a saude publica, a dengue infecta 

cerca de 390 milhoes de pessoas por ano no mundo. Como ainda 

n i o  existe um tratamento especifico ou uma vacina, a principal medida 

adotada contra a doenga e o controle do mosquito que a transmite, 

o Aedes aegypti. Na busca de estrategias alternativas para evitar novos 

surtos e epidemias, descobriu-se que a capacidade de t ransmissio 

do virus da dengue e significativamente reduzida quando mosquitos 

Aedes tern em seu organismo a bacteria Wolbachia. 

0 uso desse micro-organism0 - ja ha estudos nesse sentido 

no Brasil - podera reduzir a disseminagio da doenga. 
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dengue, doen~a responsive1 pel0 maior nu- 
mero de hospitaliza~des no mundo atual, 6 
causada pel0 virus DENV, que tem cinco 
tipos diferentes (sorotipos) - o quinto, des- 

coberto na Malasia em outubro, ainda exigira maiores 
estudos. A Organiza@o Mundial da Salide estima que 
cerca de 100 milhdes de pessoas contraem a doen~a por 
ano, no mundo, mas estudos indicam que esse numero 
pode ser at6 quatro vezes maior. Cerca de 2,5 bilhdes de 
pessoas vivem em areas de risco de infec~Bo, nas regides 
tropicais e subtropicais (ver 'TrQ formas diferentes'). 

0 virus C transmitido por mosquitos do g6nero Aedes, 
principalmente da espkie Aedes aegypti, hoje presente 
em areas tropicais e subtropicais de todo o mundo. A 
transmiss50 ocorre quando uma f6mea do inseto se ali- 
menta de sangue (importante para a maturaqlo de seus 
ovos) em uma pessoa que esteja na fase aguda (inicial) 
da doenca. Com o sangue, o mosquito ingere o virus, que 
se desenvolve em seu organismo e, ap6s cerca de 10 dias, 
pode ser injetado em outro individuo picado pel0 inseto, 
fechando o ciclo de transmissiio. 

Acredita-se que a dengue surgiu no Sudeste Asiatico, 
de onde aos poucos se espalhou pel0 mundo. Em 1780 

aconteceram, na America do Norte e na Africa, os pri- 
meiros surtos atribuidos g d o e n ~ a  fora da Asia, e a 
primeira epidemia de dengue hemorrigica ocorreu em 
1953 nas Filipinas. No Brasil, alem de provaveis sur- 
tos no sCculo 19, a doen~a  causou epidemias em SBo Pau- 
lo, em 1916, e em Niter6 (RJ), em 1923, mas as cam- 
panhas de combate aos mosquitos transmissores da fe- 
bre amarela tambCm eliminaram o Aedes do pais por 
varias dCcadas. A dengue retornou nos anos 1980, com 
epidemias em Roraima (1982) e depois em algumas ca- 
pitais nordestinas (Maceid Fortaleza e Recife) e no Rio 
de Janeiro (1986-1987). A partir dai, espalhou-se por 
praticamente todo o territorio national. 

Segundo dados do Sistema de Vigildncia Epidemio- 
l6gica da Dengue, entre 2000 e 2012 foram registrados 
no territorio brasileiro pouco mais de 5,8 milh6es de 
casos de dengue. Foram confirmados, no mesmo peno- 
do, 22.501 casos da forma grave (com 1.533 mortes) e 
69.415 da forma 'com complica~des' (com 1.639 mortes). 
As maiores epidemias aconteceram em 2002, 2008 e 
2010. Em 2013, somente no primeiro semestre, foram 
notificados cerca de 1,47 milhiio de casos de dengue no 
Brasil, com mais de 500 mortes. 



Bacteria contra V ~ U S  o combate ao A. aegypti, 
com inseticidas e campanhas de preven@o que visam 
reduzir a infesta@o de mosquitos, e a principal estrate- 
gia adotada atualrnente contra a dengue. Mas equipes 
de pesquisa em todo o mundo tentam encontrar outras 
formas de controlar a doenla, para reduzir o niimero de 
pessoas infectadas e de casos graves que exigem interna- 
~ZO,  o que, alem de evitar mortes desnecessarias, dimi- 
nuiria o custo social e financeiro dos surtos, que s5o mais 
intensos no period0 de chuvas, entre marlo e junho. Ha 
mais de 30 anos tenta-se criar uma vacina que imunize 
as popula@es humanas, protegendo-as dos diversos soro- 
ti-pos, mas muitos 'candidatos' a vacina falharam e os 
ain-da em estudo dependem de testes de campo. 

Ha alguns anos, porem, surgiu uma alternativa de 
controle biol6gico da dengue. Cientistas que estudavam 
bacterias do gknero Wolbachia - presentes em cerca de 
60% dos insetos do mundo - descobriram que ela e capaz 
de impedir a transmiss50 do DENV, ao afetar o desen- 
volvimento normal do virus no organismo dos insetos, 
gerando uma estrat6gia promissora de combate a doenla. 
A Wolbachia 6 transmitida apenas das femeas para seus 
descendentes e s6 vive dentro das celulas dos insetos 
hospedeiros. Essa bacteria, nunca encontrada em verte- 
brados, e inofensiva a animais e seres humanos. 

0 mosquito A. aegypti, porem, n5o 6 naturalmente 
infectado pela bacteria. Para que isso ocorresse, pes- 
quisadores da Universidade de Monash, na AustrQia, 
isolaram linhagens de Wolbachia da mosca-das-frutas 
(Drosophila melanogaster), cultivaram a bacteria em ce- 



lulas de mosquito e, ap6s milhares de microinjeq6es 
em ovos de A, aegypti, conseguiram que a in fec~lo  se 
tornasse est6vel em popula~6es da especie. Nos hos- 
pedeiros, a bactQia invade e coloniza diversos tecidos, 
como gldndulas salivares, intestino, miisculos tordcicos 
e 6rglos reprodutivos, e esse ultimo passo 6 essencial 
para que seja transmitida aos descendentes do inseto 
infectado. 

Assim que a bactQia se estabeleceu no A, aegypti, 
observou-se que ela era capaz de reduzir a replicaqlo do 
virus da dengue nos tecidos do inseto e bloquear sua 
transmisslo. Esses efeitos decorrem possivelmente do 
aumento da imunidade que a bacteria induz no mosqui- 
to e tambem da competiqlo por nutrientes celulares, j5 
que ambos -virus e bacteria - vivem dentro das celulas. 

Al6m disso, a Wolbachia induz nos hospedeiros uma 
anormalidade reprodutiva chamada tecnicamente de 
'incompatibilidade citoplasmdtica'. As f6meas do mos- 
quito infectadas geram ovos ferteis quando copulam tan- 
to com machos infectados quanto com nlo infectados, 
transmitindo a bacteria aos descendentes, mas, devido a 
essa anormalidade, o cruzamento de f6meas nlo infec- 
tadas com machos infectados leva ao bloqueio total ou 
parcial do niimero de ovos ferteis. Com isso, as f6meas 
com Wolbachia t6m mais chance de deixar descenden- 
tes, o que favorece a dissemina@o da bacteria na po- 
pu l a~ lo  de mosquitos. 

0 real mecanismo envolvido na incompatibilidade 
citoplasmdtica ainda niio foi elucidado, mas sugere-se 
que a bactkria modifica o espermatozoide do hospedei- 
ro, o que impede o desenvolvimento dos embri6es. 
Essa anormalidade 6 um fator importante para garan- 
tir sucesso no controle da dengue, ja que a bactQia 
promove a propria propagaqlo no ambiente e, com o 
tempo, 100% dos mosquitos estarlo infectados, redu- 
zindo ou eliminando a transmisslo do virus DENV. 

Eliminar a dengue o projeto de uso da Wolbachia 
para tentar reduzir os casos de dengue teve inicio na 
Australia e se expandiu para Indonesia, China e Vietnl. 
Na Australia e no Vietnl, ja aconteceram as liberaqks 
de linhagens de A. aegypti com a bactkria. No Brasil, a 
primeira libera~lo estd programada para este ano, em 
algumas localidades do estado do Rio de Janeiro. 

Na Australia, ja foram realizadas solturas em sete lo- 
calidades no norte do pais, e estudos confirmaram que a 
infec~lo se espalha rapidamente pela popula~lo de mos- 
quito~. Verificou-se, por exemplo, que apos 10 semanas 
de soltura (em 201 1, em duas localidades) a propor@o 
de mosquitos com a Wolbachia foi bem proxima dos 
loo%, e ate hoje se mantem alta, revelando que a bac- 
teria se estabeleceu com sucesso. 0 proximo passo sera 
mostrar que essa estratega pode reduzir o niimero de 
casos da doenqa. Para isso, porem, 6 precis0 realizar tes- 
tes em paises onde a dengue 6 end6mica. 

No Brasil, o projeto multidisciplinar 'Eliminar a Den- 
gue: Desafio Brasil', com o apoio do Ministerio da Saiide, 
foi iniciado em 20 12. Est2o sendo feitos cruzamentos entre 
0s insetos para que a Wolbachia seja transmitida para li- 
nhagens de A. aegypti que tenham a carga genktica da 
populaqlo desses insetos existente no pais. Tambkm v6m 
sendo realizados testes, em laboratorio, para confirmar se 
a Wolbachia tambkm 6 capaz de bloquear os virus da den- 
gue que circulam no tenitorio brasileiro. 

A a d o ~ l o  dessa nova estratkgia de combate, no entan- 
to, nlo significa que a popula@o pode abandonar as ati- 
vidades - bastante eficazes - de controle dos mosquitos 
(como eliminar criadouros, ou seja, depositos de agua 

Jurujuba, no estado do Rio de Janeiro) em que ocorrerlo 
as libera~6es e v6m sendo definidas as a@es necessarias 
para levar informaq6e.s detalhadas sobre o projeto aos 
moradores, para maior adeslo e contribuiqlo b medidas 
de controle. Em paralelo, esta sendo feito um reconhe- 
cimento minucioso da popula~lo nativa do A. aegypti, 
visando evitar que o numero de mosquitos aumente con- 
sideravelmente nas areas onde ocorrerem as solturas. 

As popula~6es de mosquitos tambkm serlo monito- 
radas apos a l ibera~lo  das linhagens infectadas, para 
verificar se a bacteria se propagou e se estabeleceu no 
ambiente. Em seguida, sera avaliado o efeito da bacteria 
na capacidade de bloqueio ao virus da dengue. Com base 
nos resultados jb obtidos nos paises onde esses mosqui- 
tos foram liberados, esperam-se resultados positivos, 
com a dissemina@o da Wolbachia nas populaq6es de 
mosquitos no Brasil e, no futuro, a reduqlo consideravel 
de casos de dengue e possivelmente das mortes causadas 
por essa doenqa. 
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T R ~ S  FORMAS DIFERENTES 
Adengue e uma doenqa viral que tern como sintomas iniciais fe- 
bre aka, dor de cabeqa, dor em musculos e juntas, manchas ver- 
melhas na pele e prostraqlo -v6mitos e diarreia tambem podem 
ocorrer, especialmente em crianqas. Na maioria dos casos, os 
sintomas duram cerca de uma semana e desaparecem sem se- 
quelas: e a dengueclassica. Mas ha outras duas formas da doen- 
qa que exigem maiores cuidados: a dengue grave (nome reco- 
mendado, em lugar de dengue hemorragica, ja que em muitos 
casos graves n lo  ha hemorragia) e a dengue com complicaq6es. 

Na forma grave, podem ocorrer sangramentos espontb- 
neos em certas mucosas (nariz, gengiva eoutras) e hematomas 
decorrentes do rompimento de vasos sanguineos na pele. Em 
casos severos, pode haver hemorragia nos aparelhos digestivo 
e urinhrio, queda acentuada da quantidade de plaquetas (ce- 
M a s  responsaveis pela coagulaq20 do sangue) e variaq8es na 
presslo sanguinea, quadro que pode levar o paciente a morte, 
se n l o  receber tratamento. A forma com complicaq6es in- 
c h i  alteraq6es neurologicas, cardiorrespiratorias, hepaticas e 
outras, e tambem pode serfatal. 




