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As arboviroses constituem um grupo heterogéneo de
doencas causadas por arbovirus transmitidos por artropodes
hematdfagos em particular, os géneros Aedes, Culex e familia
Ceratopogonidae. Dentre as arboviroses de maior importancia
em saude estdao dengue, zika, febre chikungunya e febre
amarela.

As manifestacdes clinicas de dengue, zika e febre
chikungunya se sobrepdem e muitas vezes a diferenciacao
etioldgica em bases clinicas é dificil.

A dengue é uma doenca febril aguda, sistémica, debilitante
e autolimitada. Parte das pessoas doentes pode progredir
para formas graves e letais'. Além dos fatores bioldgicos,
existem varios fatores socialmente relacionados a mortalidade
por dengue, e pouco se sabe sobre intervencdes sustentaveis
que possam reduzir a mortalidade por dengue. Acredita-se,
contudo, que a maioria dos obitos seja evitavel?3. Os virus
dengue (DENV) estdo classificados cientificamente na familia
Flaviviridae e no género Orthoflavivirus. Até o momento sao
conhecidos quatro sorotipos - DENV-1-4, que apresentam
distintos materiais genéticos e linhagens®. A recente inclusao
da vacina da dengue no Sistema Unico de Saude do Brasil é
uma importante medida para que a dengue seja classificada
como mais uma doenc¢a imunoprevenivel>~.

O virus Zika (ZIKV) é um orthoflavivirus transmitido
principalmente pela picada de mosquitos Aedes aegypti
infectados. A infeccao pelo virus Zika pode ser assintomatica
em metade das pessoas infectadas. Quando sintomatica,
o quadro clinico é variavel, desde manifestacdes brandas e
autolimitadas até complicacdes neuroldgicas e malformacoes
congénitas®®. Globalmente, 87 paises e territdrios registraram
transmissdao autdctone do ZIKV transmitida por mosquitos.
Existe o risco provavel de o ZIKV se espalhar para mais paises
e também o potencial para o ressurgimento do ZIKV em todos
0s locais com relatos anteriores de transmissao do virus. A
situacdo de transmissdo e disseminacdo do ZIKV é uma
ameaca a saude global e tem o potencial de ressurgir como



MAPA DE EVIDENCIAS ARBOVIROSES:
ESTRATEGIAS DE PREVENCAO E CONTROLE

uma ameaca global®.

O virus chikungunya (CHIKV), também transmitido por
mosquitos do género Aedes™", foi introduzido no continente
americano em 2013, ocasionou uma importante epidemia
em diversos paises da América Central e ilhas do Caribe
e foi notificado no Brasil em 2014. No ano de 2023 houve
dispersao territorial do virus, e atualmente, todos os estados
brasileiros registram transmissdao desse arbovirus'. As
principais caracteristicas clinicas da infeccdo por chikungunya
sao edema e dor articular incapacitante, mas podem ocorrer
manifestacdes extra articulares e doenca neuroinvasiva.

Em um cenario de circulacdo concomitante de DENV, ZIKV
e CHIKV, que pode ser realidade em muitos municipios no
Brasil, se faz necessaria, sempre que possivel, a investigacao
por métodos diretos para deteccdo desses virus. Em relacao
ao diagnostico soroldgico, existe a possibilidade de reacao
cruzada por meio da sorologia IgM entre o ZIKV e o DENV.

A febre amarela @ uma doenca febrilaguda, imunoprevenivel,
de evolucdo abrupta e gravidade varidvel, com elevada
letalidade nas suas formas graves. A doenca € causada por virus
transmitidos por mosquitos, e possui ciclos de transmissao
urbano e silvestre. Em ambiente urbano o virus é transmitido
pelo mosquito Aedes aegypti, embora os ultimos casos de
febre amarela urbana foram registrados no pais em 1942 e
todos os casos confirmados desde entdo decorrem do ciclo
silvestre de transmissdao. Atualmente, o ciclo da febre amarela
no Brasil é silvestre, com transmissao pelos mosquitos dos
géneros Haemagogus e Sabethes®.

O controle das arboviroses exige esforcos coordenados,
incluindo medidas de prevencdo, como a eliminacdao de
criadouros demosquitos, ouso derepelenteseaimplementacao
de estratégias de controle vetorial. A vacinacao, por exemplo,
desempenha um papel fundamental no combate a febre
amarela e apresenta-se como ferramenta promissora no
controle da dengue®®. No entanto, a priorizacdo do que deve
ser tomada baseada em evidéncias cientificas em situacoes
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especificas, regionais e com poucos recursos ainda continua
sendo um grande desafio para os gestores e para a sociedade
em geral.

Além disso, faltam evidéncias de qual estratégia ou
combinacdo de estratégias tem mais eficacia na prevencao
e controle desses arbovirus, mantendo a mitigacao dos virus
transmitidos pelo A. aegypti um desafio para pesquisadores e
autoridades de saude'™.

Dessa forma, o mapa de evidéncias € uma busca sistematica
de um campo amplo para identificar lacunas no conhecimento
ou necessidades futuras de pesquisa que apresenta resultados
em um formato grafico ao usuario, geralmente uma figura ou
grafico visual, ou um banco de dados pesquisavel®. Consiste
em uma matriz interativa de intervencdes e desfechos, no
formato “bubble plot” ou grafico de bolhas. As intervencodes e
os desfechos encontram-se nas linhas e nas colunas do grafico,
respectivamente. O tamanho da bolha indica a quantidade de
revisdes sistematicas que relacionam determinada intervencao
com seu respectivo desfecho. A cor da bolha representa o
nivel de confianca das revisdes sistematicas. E possivel filtrar
0os resultados do mapa de evidéncias por tipo de revisao,
desenho e pais dos estudos primarios, populacdo e efeitos.

Este mapa tem por objetivo apresentar uma visao geral das
evidéncias sobre as estratégias de prevencao e controle de
arboviroses transmitidas por Aedes egypti.
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O estudo foi baseado na aplicacdo da metodologia mapa
de evidéncias, que consiste em representar graficamente
as caracteristicas e achados das evidéncias analisadas em
revisdes sistematicas, associando intervencdes aos desfechos
analisados nas revisdes, além de vincular com os efeitos
reportados das intervencdes para os desfechos, com a
populacao e pais foco dos estudos primarios incluidos nas
revisdes.

No mapa, a representacdao das associacdes € por meio
de bolhas de diferentes cores que representam o nivel de
confianca da evidéncia reportada (alto, moderado, baixo
ou criticamente baixo) e o tamanho da bolha € equivalente
ao numero de estudos que analisou a associacao. Todas as
bolhas levam a lista de titulos dos estudos com o link para
o texto completo. O nivel de confianca foi determinado por
meio da ferramenta AMSTAR2 (A MeaSurement Tool to Assess
systematic Reviews), que possibilita a avaliacao da qualidade
metodoldgica de revisdes sistematicas baseadas em estudos
randomizados e nao-randomizados'®.

A partir de uma busca bibliografica no Pubmed e na BVS
incluindo os descritores infeccdes por arbovirus, infeccao por
zika virus, febre de Chikungunya, dengue e febre amarela, 44
estudos foram elegiveis para inclusdao no mapa de evidéncias
para responder a pergunta da pesquisa: “Qual a efetividade
das estratégias para prevencao e controle das arboviroses?”

O processamento dos dados foi realizado utilizando o
software Tableau®.
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A partir dos desfechos relacionados a prevencdo e ao
controle foram incluidas 44 revisdes sistematicas listadas no
Apéndice A. O Mapade Arboviroses é apresentado na Figurale
estd disponivel no endereco eletrdénico: https://public.tableau.
com/app/profile/bireme/viz/arboviroses-pt/evidence-map
No mapa estdo representadas graficamente 130 associacdes
entre 60 intervencdes e 18 desfechos para prevencdo e
controle das Arboviroses, com indicacao do efeito reportado
nos estudos.
Mapa de evidéncias IMapa de Evidéncia IMapa de evidéncia Resumo Sobre
(geral) (por nivel de confianca) (por efeito da intervencao)
Desfechos Intervencoes Populagao Pais/Regido Foco e
(All) = | | (an) - | v | [ram - Rems.oes 45
selecionadas:
Infestacado de Mosquitos Mudanca de Comportamento
] @
2 3 4
@ 2 z
o 2 g
Intervencoes :é 2 :; & S
Cobertura de contéineres . .
Cobertura de contéineres com inseticida .
Eliminacao de criadouros . ' .
8
Clique para acessar as evidéncias
Titulo Pais de Publicacao Mivel de Confianca Base de Dados
A Meta-Analysis of Serological Response Associated with Yellow Fever Vaccination Estados Unidos Criticamente Baixo Medline
A review of the aconnmic evidence of Ardes-horne arhovirnses and Aedes-horne arhoviral disease nreve. Inelz Criticaments Raixo Medline

Figura 1 - Mapa de Evidéncias Arboviroses: Estratégias de Prevencao e Controle
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N° de paises (foco dos estudos)

[Jo-6
[ l6-23
[C]23-45
[ 45- 68
B 68 -84

Os estudos incluidos no Mapa de Arboviroses foram
realizados principalmente em paises do continente americano
(com énfase para América do Sul) e da Asia (com énfase
para india). J& quanto ao pais de publicacdo, a maioria dos
estudos foram publicados em revistas sediadas nos Estados
Unidos (20), Inglaterra/Reino Unido (19), Holanda (2),Brasil
(M, Indonésia (1) e Japao (1) (Figura 2).

Figura 2 - A = Paises de publicacdo dos estudos selecionados para o mapa de
Arboviroses; B = Paises foco dos estudos selecionados para o mapa de Arboviroses.
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Detalhamento de desenho das revisdoes incluidas no
Mapa de Arboviroses transmitidas por Aedes aegypti

A maioria dos estudos sao revisdes sistematicas, as quais
incluem estudos observacionais e de intervencao, com objetivo
de avaliar eficacia e efetividade das estratégias de prevencao
e controle das arboviroses (Tabelas 1, 2 e 3).

Tabela 1 - Objetivo Quant. Tabela 2 - Tipo Quant.
Efetividade 13 Revisdo sistematica com 1
Eficacia 22 metanalise

Custo-efetividade Revisdo sistematica 30
Efetividade e Seguranca Metanalise 2

Eficacia e Seguranca Revisao de avaliagdo econémica
Imunogenicidade e Seguranca
Eficacia e Efetividade

Eficacia, Efetividade e Segurancga

Eficacia, Imunogenicidade e

N —m = N = =

Seguranca
N&o identificado 2
Tabelas 1,2 e 3 Tabela 3 - Desenho Quant.
Numero de revisdes Ensaios clinicos randomizados N
incluidas no Mapa
de Arboviroses RCTs + Non RCTs 7
transmitidas por
Aedes aegypti Estudos observacionais 13
distribuidas de . - .
acordo com seus Ensaios controlados ndo randomizados (non 1
objetivos de anélise, RCTs)
com seu s F'pos N Ensaios clinicos + estudos observacionais 10
com seus tipos de
estudos primarios - .

P N&o informado 2

incluidos.
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Lista de Nivel de
Desfechos Desfechos confianca Titulo do artigo Populacdo Intervencdes

A systematic
review of
individual and
community
Alto mitigation
measures for
prevention
and control of
chikungunya virus

Incluidos

Pulverizacéo
espacialde @
inseticidas

Nao
especificada

A systematic
review of
individual and
community
Alto mitigation
measures for
prevention
and control of
chikungunya virus

Nao Participacao
especificada comunitaria

A systematic
review of
individual and
community
Alto mitigation
measures for
prevention
and control of
chikungunya virus

Bacillus
N&o thuringiensis
especificada israelensis
(Bti)

A systematic
review of
individual and
community
Alto mitigation
measures for
prevention
and control of
chikungunya virus

Controle populacional do Aedes aegypti

N&o Peixes
especificada larvivoros

A systematic
review of
individual and
community NP }

Legenda (efeitos): Alto mrz;tslg?:sopor especificada Larvicidas

~ Positivo prevention
and control of
» Potencial positivo chikungunya virus
i Randomized
% Sem efeito trials of housing
+ Negativo interventions to Combinagao
prevent malaria - de
. Populacdo . .
o Inconclusivo Alto and Ae.des- em geral intervencdes .
transmitted nos
diseases: A domicilios
systematic review
and meta-analysis
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Desfechos

Nivel de
confianca

Titulo do artigo

Populacao

Intervencdes

Conheci-
mentos,
atitudes e
pratica em
saude

Alto

A systematic
review of
individual and
community
mitigation
measures for
prevention
and control of
chikungunya virus

Nao
especificada

Acdes
educativas
em saude

Reducéao
de casos
de Dengue
hemorra-
gica

Alto

Efficacy of
Dengue Vaccines
in the Prevention
of Severe Dengue

in Children: A
Systematic Review

Criancas

Vacina
contra a
dengue

Reducéo
de casos
de Dengue

Alto

Randomized
trials of housing
interventions to
prevent malaria

and Aedes-

transmitted

diseases: A
systematic review
and meta-analysis

Populacdo
em geral

Combinacao
de
intervencoes
nos
domicilios

A

Reducdo de casos de Chikungunya

Alto

A systematic
review of
individual and
community
mitigation
measures for
prevention
and control of
chikungunya virus

Nao

especificada

Eliminacao
de
criadouros

Alto

A systematic
review of
individual and
community
mitigation
measures for
prevention
and control of
chikungunya virus

Nao

especificada

Gestao
ambiental

Alto

A systematic
review of
individual and
community
mitigation
measures for
prevention
and control of
chikungunya virus

Nao

especificada

Adulticidas
(Inseticidas)
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Nivel de
Desfechos confianca Titulo do artigo Populacao Intervencodes
A systematic
3 o review of
© C individual and
OS5 .
o O community N&o Uso de
T 5 Alto mitigation = roupas o
ox especificada .
® = measures for compridas
50O prevention
O o
O] and control of
& chikungunya virus
Immunogenicity Vacina
- and safety of
Reducéao . - contra
fractional dose Populacao
de casos ) a febre
Alto yellow fever em geral; }
de Febre ST . amarela
vaccination: A Criancas
Amarela . . (dose
systematic review -
. fracionada)
and meta-analysis
A systematic
review of
individual and
% Co.m.muf“ty Nao Uso de
Alto mitigation e }
z especificada repelentes
2 measures for
% " prevention
g and control of
g § chikungunya virus
a )
o€ Ef;’;aeiy g?d Repelentes
© Y DEET (N,N-
© repellents .
9 : . -diethyl-me-
5) marketed in Brazil ~ .
e . . Populacao ta-toluamide
o Alto against bites from A
. em geral ) comparado
Aedes aegypti and
. ] a repelentes
Aedes albopictus: L
; sintéticos e
A systematic :
) naturais
review
Antnlc_or!oos Yellow fever Adultos; Vacina
antivirais vaccine for Criancas; contra
contra Fe- Alto patients with HIV Individuos a febre ®
bre Ama- - .
infection com HIV amarela
rela
Efficacy,
immunogenicity
and safety of
~ a recombinant
Reducéao . ) .
d tetravalent Criancas; Vacina
e casos .
de Dengue Alto dengue vaccine Adolescen- contra a }
. (CYD-TDV) in tes dengue
sorotipo 1

children aged 2-17

years: systematic

review and meta-
analysis
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Desfechos

Nivel de
confianca

Titulo do artigo

Populacao

Intervencdes

Reducéao
de casos
de Dengue
sorotipo 2

Alto

Efficacy,
immunogenicity
and safety of
a recombinant
tetravalent
dengue vaccine
(CYD-TDV) in
children aged 2-17
years: systematic
review and meta-
analysis

Criancas;
Adolescen-
tes

Vacina
contra a
dengue

Reducéao
de casos
de Dengue
sorotipo 3

Alto

Efficacy,
immunogenicity
and safety of
a recombinant
tetravalent
dengue vaccine
(CYD-TDV) in
children aged 2-17
years: systematic
review and meta-
analysis

Criancgas;
Adolescen-
tes

Vacina
contra a
dengue

Reducéao
de casos
de Dengue
sorotipo 4

Alto

Efficacy,
immunogenicity
and safety of
a recombinant
tetravalent
dengue vaccine
(CYD-TDV) in
children aged 2-17
years: systematic
review and meta-
analysis

Criancas;
Adolescen-
tes

Vacina
contra a
dengue

Imunidade humoral

Alto

Efficacy,
immunogenicity
and safety of
a recombinant
tetravalent
dengue vaccine
(CYD-TDV) in
children aged 2-17
years: systematic
review and meta-
analysis

Criancas;
Adolescen-
tes

Vacina
contra a
dengue

Alto

Immunogenicity
and safety of
fractional dose
yellow fever
vaccination: A
systematic review
and meta-analysis

Populacao
em geral;
Criancas

Vacina
contra
a febre
amarela
(dose
fracionada)
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Nivel de
Desfechos confianca Titulo do artigo Populacdo Intervencdes
Safety and
dad immunogenicity of
Imunidade Zika virus vaccine: Vacina
humoral Alto A systematic Adultos contra Zika @
review of clinical
trials.
Efficacy,
immunogenicity
" and safety of
2 a recombinant
§ tetravalent Criancas; Vacina
o Alto dengue vaccine Adolescen- contra a }
n (CYD-TDV) in tes dengue
S children aged 2-17
Q years: systematic
3 review and meta-
© analysis
©
Q Safety and
b immunogenicity of
2 Zika virus vaccine: Vacina
< Alto A systematic Adultos contra Zika ®
review of clinical
trials.
A systematic
review of
individual and Triagem
community N&o doadores
8 i Alto mitigation especificada de sangue e o
= measures for hemoderiva-
oL )
o0 prevention dos
2o and control of
© i ;
_8 ° chikungunya virus
9 '§ A systematic
Se review of
o2 individual and
o g community N&o Quarentena
Alto mitigation o de individuos @
especificada )
measures for infectados
prevention

and control of
chikungunya virus
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Nivel de
Desfechos confianca Titulo do artigo Populacdo Intervencdes
Benefit of
= insecticide-treated
§ nets, curta!ns Mosquitei-
0 and screening ,
) ros, cortinas,
© on vector Aedes
" Moderado ! . redes etelas @
3 borne diseases, aegypti tratadas com
8 excluding malaria: - .
. inseticida
< a systematic
-8 review and meta-
o analysis
C
.g Benefit of
© insecticide-treated
5 )
8_ nets, curta!ns Mosquitei-
3 and screening .
ros, cortinas,
) on vector Aedes
5 Moderado : . redes etelas @
o borne diseases, aegypti
] ; o tratadas com
c excluding malaria: - .
e} ) inseticida
O a systematic
review and meta-
analysis
Effect of
Education on
Conheci- Improving
mentos, Knowledge Populacao o -
. 8 ) Participacao
atitudes e Moderado and Behavior em geral; P S
L . comunitaria
pratica em for Arboviral Escolares
saude Diseases: A
Systematic Review
and Meta-Analysis
The safety of
yellow fever
.. vaccine 17D or Gestantes; Vacina
Auséncia . : - )
. 17DD in children, Criancgas; contra
de efeitos Moderado = o
adversos pregnant women, Individuos a febre
HIV+ individuals, com HIV amarela

and older persons:
systematic review
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As 60 intervencdes foram organizadas em 10 grupos:
ambiental/domiciliar,  protecdo individual, clinica/
laboratorial, comunitdria/educativa, controle bioldgico
de vetores, controle quimico de vetores, imunizacdo, uso
de repelentes, vigilancia epidemioldgica e intervencdes
combinadas.

A intervencdo mais avaliada foi a vacina contra a dengue
com 14 associacdes, para as quais foi reportado efeito
positivo ou potencialmente em 10 associacdes, efeito
inconclusivo em 2 associacdes, sem efeito em 1associacao
e ndo se aplica em 1 associacao.

O efeito das intervencdes para os desfechos foi reportado
como: positivo (34), potencial positivo (39), negativo (4),
sem efeito (8) e inconclusivo (34). O efeito nao foi avaliado
ou nao aplicavel para 11 associacoes.

Os 18 desfechos para as Arboviroses foram organizados
em 6 grupos: Infestacdo de mosquitos, Mudanca de
Comportamento humano, Prevencao e Controle, Resposta
Imunoldgica, Seguranca e Vigilancia epidemioldgica. Uma
boa parte das associacdes foi para os desfechos do grupo
Infestacdo de mosquitos e Prevencao e controle (com 51 e
43 associacdes respectivamente).

Os desfechos mais avaliados foram: controle populacional
do Aedes aegypti,reducdo dos casos de dengue e protecao
contra picada de mosquitos (51, 21 e 11 associacdes
respectivamente).

O nivel de confianca para os resultados reportados nas
revisdes sistematicas, de acordo com o instrumento
AMSTAR?2, resultou nos seguintes niveis de confianca: alto
(8), moderado (3), baixo (5) e criticamente baixo (28).

Dentre as revisdes com maior nivel de confianca destacam-
se as intervencdes que tiveram efeito positivo: vacina,



MAPA DE EVIDENCIAS~ ARBOVIROSES:
ESTRATEGIAS DE PREVENCAO E CONTROLE

combinacao de intervencdes nos domicilios e uso de
repelente DEET comparado a repelentes sintéticos e
naturais.

Um dos efeitos positivos apresentados foi relacionado
principalmente a vacina contra dengue destacando
como desfecho principal a reducdao de casos de dengue
“hemorragica” em criancas (atualmente conhecida como
Dengue Grave).

Destaca-se que combinacdes de intervencdes nos
domicilios tiveram efeito positivo para controle
populacional do Aedes aegypti e reducdo de casos de
dengue.

Verificou-se que a participacdo comunitaria gerou
conhecimento, novas atitudes e praticas em saude.

Verificou-se que o repelente DEET teve efeito positivo
para protecdo contra picada do mosquito e se mostrou
sem eventos adversos importantes.

Considerando a vacina de febre amarela, efeitos adversos
importantes nao foram observados em gestantes,
criancas e pessoas que vivem com HIV.

Na&o foi possivel concluir se o uso de mosquiteiros, cortinas,
redes e telas tratadas com inseticida ajudou no controle
populacional do Aedes aegypti.
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Entre as intervencdes Ambiental/Domiciliar, tiveram efeito positivo:
eliminacao de criadouros (3 associacdes), cobertura de contéineres (1
associacado) e cobertura de contéineres com inseticida (1 associacao)
para controle populacional do Aedes aegypti.

Estimular estudos primarios e revisdes sistematicas com maior rigor
metodoldgico.

O Mapa de Arboviroses incluiu 44 estudos de revisdes
sistematicas. Destacaram-se entre as intervencdes a vacina
contra a dengue. Os achados mais frequentes de desfechos
foram: controle populacional do Aedes aegypti, reducao dos
casos de dengue e protecao contra picada de mosquitos.

O Mapa de Arboviroses transmitidos por Aedes aegypti:
Estratégias de Prevencdo e Controle pode ser utilizado para
orientar gestores e profissionais de saude,na promo¢cdo e na
implementacao de estratégias
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