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Rockefeller Foundation 
 
Instituto Evandro Chagas 



•Instituto Evandro Chagas - Belem Virus Laboratory, 
1959 

Drs. Robert E.Shope and Amélia P. A. Travassos da Rosa 

•1959-1965 Belem Virus Laboratory, Evandro Chagas Institute, Belem, Brazil. 

•1963-1965  Director, Belem Virus Laboratory, Belem, Brazil. 



•I INTERNATIONAL SIMPOSIUM ON TROPICAL ARBOVIRUSES  

AND HAEMORRHAGIC FEVERS 

•Belem – Para – Brazil 
•April 14 to 18, 1980 

•From left to right: Drs. Casals, Shope, Aitken, Causey, Woodall, and Amelia.  
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Seção de Arbovirologia e Febres Hemorrágicas 
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• Localização:Rodovia Br 316 Km 07 
Ananindeua 

• Área:600m²  -  160 P3/440 P3 Animal 

• Funcionários:53/20 colaboradores 

• Inauguração das novas áreas: 09/08/2010 
Corredor da SAARB 

Inalguração do NB3 

Entrada da SAARB 



• Área total: 2200 m2 

• Área P3: 160 m2 

• Área P3 (animal): 440 m2 

• Área P2 (animal): 200 m2 

 

Seção de Arbovirologia e Febres Hemorrágicas 



Atividades realizadas pela SAARB 

Pesquisa 

Produção 
de 

Insumos 

Apoio à 
Vigilância 



DENGUE 

Mayaro/Oropouche 

Encefalites por 
arbovírus  

Estudos 
ultraestruturais de 

arbovírus 

Febre amarela 

Novos arbovírus 

Rabies Hantavirus Arenavirus 

Linhas de pesquisa: 
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Atividades de Pesquisa em 
Arbovírus na Amazônia Brazileira 

1954/2013:  

• Aproximadamente 17.000 isolados virais de 205 

tipos diferentes de arbovírus e outros vírus de 

vertebrados 

• 175 isolados pela primeira vez no Brasil 

• Pelo menos 115 vírus novos para a ciência 

• 34 associados com doença em humanos 

• Seis associados com epidemias ou surtos no 

Brasil: dengue, encefalite Saint Louis, febre 

amarela, Mayaro, Oropouche e Rocio 
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Bunyaviridae       

Reoviridae         

Rhabdoviridae    

Togaviridae         

Flaviviridae         

Arenaviridae     

P icornaviridae     

Herpesviridae     

Poxviridae           

Orthomyxoviridae 

Paramyxoviridae 

Coronaviridae      

Unclassified        

   Family               (  nº ) 

(75) 

(66) 

(18) 

(10) 

(11) 

(03) 

(03) 

(02) 

(01) 

(01) 

(01) 

(01) 

(13) 

Distribuição de 205 tipos diferentes de 
arbovírus isolados na região Amazônica 
Brasileira de acordo com a família viral 
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North Region 

Atlantic Ocean 

0        500       1,000 

Kilometers 
        

Brazil 

South America 

DEN1 e 4; Cantá 
Alto Alegre 

Rio Preto, 
Balbina e 
Uatuma 

Iaco, 
Moriche, 

Purus, Sena 
Madureira, 
Xiburema 
Flanders 

Minaçu 

Serra do Navio, 
Araguari, Amapari, 

Ieri, Cupixi 

182 different 
arboviruses: 
DENV 2/3, YFV, 
ILHV, SLEV, OROV, 
Group C, MAYV, 
UNAV, EEEV, 
WEEV, VEEV, 
CATUV, etc. 

AM 

PA 

AP 

RO 

AC 

RR 

TO 

Ariquemes 

MT 

Cuiabá 

GO 

Local aproximado de isolamento de 205 Arbovirus e outros vírus zoonóticos na 
Amazônia Brasileira, 1954-2012. 



RECURSOS HUMANOS 

CAPACIDADE DE DIAGNÓSTICO 

• Pesquisadores: 23 
• Doutores (PhD): 13 
•Mestres (MSc): 10 
 
•Técnicos: 28 (MSc=8) 
•Secretaria: 6 
•Contratados: 6 

• TÉCNICAS VIROLÓGICAS 
•Isolamento viral (camundongos e células) 
• Biologia molecular (RT-PCR, RT-qPCR, LAMP) 
 
•TÉCNICAS SOROLÓGICAS 
•HI, ELISA (IgM, IgG, Detecção de antígenos), FC, PRNT 

FONTES DE FINANCIAMENTO 
 
• Ministério da Saúde (SVS) 
•Projetos de Pesquisas 
(CNPq, CAPES, FAPESPA, etc.) 

ÁREA DE COBERTURA 
 
•Laboratório de Referência Nacional 



A B C 

D E F 
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• Genomics and proteomics Branch 

Solid 4 ™ System 

GS Jr.System 

GSFLX 454 System 

Micro dissection Arcturus System 

Mass spectrometry system 
Maldi TOF/TOF & Qu-Trap 



Experiência do Centro Colaborador na Relda  

• Treinamento de pessoal (Brasil e outros países) 
Há duas semanas 7 laboratórios foram treinados em dengue e Chikungunya  
(sorologia e RT-PCR) 
 
 
• Participação ativa nas reuniões técnicas 
Reuniões ocorridas na Argentina, Cuba (atuação no curso do IPK) e Panamá 
 
 
• Colaboração em investigações e esclarecimento diagnóstico 
 
 
• Colaboração em eventos científicos (Panamá, Cuba, Porto Rico a ser realizado em Agosto/2014) 



Êxitos com a contribuição do Centro  

Impacto na vigilância, integração com o 
componente de clínica e epidemiologia 

•O IEC tem atuado de forma ativa na vigilância da circulação de sorotipos de dengue no Brasil 
 
•Foi o primeiro a detectar o VDEN1 e VDEN4 no Brasil (Boa Vista, RR) 
 
•Detectou um escape mutante de DENV3 em Rondônia associado com quadros neurológicos 
 
•Tem caracterizado os genótipos virais de dengue circulantes 
 ex.: Detectou em 2011-2012 que 2 diferentes genótipos de DENV4 circulavam no Brasil 
Genótipo I no Estado da Bahia (originário do Sudeste da Ásia) 
Genótipo II nos demais estados (originário do Caribe) 
 
•Comprovou a circulação de diferentes genótipos de DENV4 e depois de DENV1, DENV2 e 
 DeNV3 no Brasil e que as viagens aéreas estão bastante associadas com a dispersão de  
sorotipos e genótipos virais no país. 
 



Nunes et al., Emerg Infect Dis. 2012; 18(11): 1858-1864.  



Development of IgM ELISA  
Assay (Rapid MAC-ELISA) 

Descentralizado 

Êxitos com a contribuição do Centro  

Desenvolvimento de novas tecnologias 



Development of molecular diagnostic tools  
SYBR qRT-PCR and RT-Semi-Nested PCR  

 

80 oC± 1oC 

Descentralizado 



Êxitos com contribuição do Centro 

• Treinamentos para os Laboratórios da Rede Nacional de Saúde Pública – Brasil 

– Detecção Viral  e identificação dos Sorotipos – 14 Técnicos de laboratórios Centrais de 
vários estados do Brasil 

– Sorologia – 7 Profissionais há duas semanas 

• Vigilância Epidemiológica de Dengue – Brasil 

– Investigação de Campo em apoio a vigilância  - Foram realizadas 05 atividades em apoio 
a vigilância (02 no estado do Pará,  01 no Acre, 01 em Rondônia, 01 em Roraima).  

• Descentralização 

– A rede nacional de diagnóstico de dengue no Brasil vem gradativamente implantando 
todos os métodos de diagnóstico, desde as provas rápidas até as mais complexas nos 
últimos 10 anos nos laboratórios estaduais que fazem parte de rede .   

– Este CCOMS participa de todas as etapas desse processo, com treinamentos, aquisição 
de insumos e etc. 

 

 

• Artigos publicados sobre dengue : 

– De 2010 a 2013 foram publicados 20 artigos e um capítulo de livro relacionados  

       ao vírus dengue pela equipe deste centro colaborador.  

•       Prepara e distribui reagentes biológicos (antígenos e antissoros) para 
           --   Dengue , febre amarela, e ou outros arbovírus 



2010-2011 Scientific 
publications  

of the CC OPAS/OMS 
on DENGUE (IEC): 

National/International 
contribution on 

scientific information 



NUNES MRT, PECEGO AR, VASCONCELOS HB, 
SILVA EVP, RODRIGUES SG, CRUZ ACR, MARTINS 
LG, DINIZ JAP, CHIANG JO, FUZII HT, QUARESMA 
JAS, VASCONCELOS PFC (2014) Dengue 3 virus 
outbreak in Rondônia state: neurologic disease 
and neurotropism were associated with an 
envelope mutation.  

2012-2014 Scientific 
publications  

of the CC OPAS/OMS 
on DENGUE (IEC): 

National/International 
contribution on 

scientific information 

Diniz DG, Foro CAR, Sosthenes MCK, Demachki S, Gomes 
GF, Malerba GA, Naves TB, Cavalcante EAD, Sousa AMC, 
Ferreira FAB, Anjos PCS, C. Neto AL, Pinho BG, Brito MV, 
Freitas PSL, Casseb SMM, Silva EVP, Nunes MRT, Diniz JAP, 
Cunningham C, Perry VH, Vasconcelos PFC, Diniz CWP. 
(2013). Aging and environmental enrichment exacerbate 
inflammatory response on antibody-enhanced dengue 
disease in immunocompetent murine model. Eur J 
Inflammation 11(3): 719-731. 



DIAGNÓSTICO DENGUE 2009 - 2013 

13881, 67% 

6739, 33% 

ELISA IgM – Mac ELISA 
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Distribuição de Antígeno na Rede de 
Laboratórios no Brasil, 2009-2013 
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Detecção Viral 2009-2013 
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Isolamento RT-PCR

2009 2010 2011 2012 2013

DENV1 20 214 196 16 5

DENV2 19 137 159 28 10

DENV3 4 8 6 0 0

DENV4 0 22 169 507 136
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Distribuição dos Sorotipos por Ano 

Apenas 
RT-PCR 



Dificuldades, desafios e necessidades 

•Qualidade do material enviado para exame 
 
 
•Inexistência de reagentes (p.ex. conjugado antiflavivirus) comercial com qualidade 
para compra o que faz com que fique em parte dependente do fornecimento desse 
reagente pela OPAS/CDC. O mesmo é verdade para o coonjugado anti-alphavirus  
(para uso com Chikungunya) 
 
•Importação de reagentes (ANVISA) 
 
 
•Treinamento de pessoal no exterior 
 



Próximos passos 

Geração de novas idéias, projetos 
 
•Vários projetos estão em desenvolvimento  
 
 



• The Network: 13 Institutions 

– IEC campus Ananindeua, PA;  

 

– National collaborators (07) 

– International collaborators (08) 

Europe 

North America 

South America 

CU 

CPqRR 



Results for KIR genes polymorphism evaluation 

Frequency of the KIR genes in the studied population.  

*Represents results statistically significant 

 (χ2 = 10.89 e p= 0.0012) for gene frequencies presented by  

carriers of the KIR2DS5 gene among oligosymptomatic and symptomatic  

individuals (Dengue fever patients). 
 

Polyacrilamide gel stained with silver:Presence of band demonstrate that the 

 individual is a carrier  of  the KIR gene, while absence of bands (arrows) indicated that 
the individual does not possess a given KIR gene on its genotype. 
 



Immunopathology of dengue 
Figure 1 – The in situ expression of VCAM-1 and VE-cadherin 
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Graph 2 – Analysis of VE-cadherin expression Graph 1 - Analysis of VCAM-1 expression  
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Graph 3 – Analysis of hepatic vascular structures  

Figure 2 – Electron Microscopy of Endothelial Cells in Dengue 

Figure 3 – Electron Microscopy of Endothelial Cells in Yellow Fever 



Capacidades para diagnósticos diferenciais 

Próximos passos 

Febre amarela  
 
Outras febres hemorrágicas virais 
Arenavírus  
Hantavírus 
 
Outras arboviroses 
 
Chikungunya 
Mayaro 
Oropouche e outros orthobunyavirus 
West Nile 
Encefalite Saint Louis e outros flavivirus 
Encefalites equinas (EEE, WEE, VEE) 
Phlebovirus 
Rhabdovirus 
 
Outras viroses mais, inclusive vários não arbovírus 



Guajará Bay and Ver-o-peso Market, Belém 

IV Pan American Dengue Research Meeting,  
19 to 23 October, 2014 -  Belém, Brazil 

www.pandenguenet.org 


