ARTICULO ESPECIAL

REV CUBANA MED TROP 2012;64(1):5-14

Treinta afos después de la epidemia cubana de dengue

hemorragico en 1981

Dra. C. Maria G Guzman Tirado'

RESUMEN

En 1981, Cuba reporté la primera epidemia de dengue hemorrégico en las Américas, en la cua se reportaron més de 344 203 en-
fermos, con 10 312 casos graves y muy graves, y 158 fallecidos. En estos 30 afios con posterioridad a la epidemia, las acciones
de vigilancia, control, e investigaciones realizadas han permitido que el pais se mantenga libre de dengue, aunque se han
reportado epidemias y transmisiones que han sido interrumpidas. En este trabajo se resumen aspectos de interés relacionados
con esta epidemia asi como con la vigilancia de laboratorio y los resultados de algunas de las investigaciones realizadas.
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INTRODUCCION

ANTECEDENTESDE DENGUE EN LASAMERICAS
Y ENCUBAANTESDE 1981

El dengue, enfermedad viral febril aguda cau-
sadapor cualquieradelos4 serotiposdel virusden-
gue (Den 1, 2, 3, 4) y transmitidaa hombre por la
picada del mosquito Aedes aegypti, se reconoce
en laregion de las Américas desde e siglo xvii;
aunque epidemias de una enfermedad tipo dengue
han sido reportadas tan temprano como en 1699
en Panamé& En 1780 se describe a dengue por pri-
meravez durante unaepidemiaocurridaen Fladdfia
Del periodo 1780 a1800 hay pocainformacion dis-
ponible. Durantelossiglosxix y primeramitad del
siglo xx laliteratura recoge epidemias ocurridas
principalmente en el Caribey sur de EE. UU.*?

A principios de los afios 50, €l virus dengue
(Den 2) esaislado por primeravez enlaregion, en
Trinidad Tobago en condiciones no epidémicas,
este representa el primer aislamiento de dengue
en laregién. En el periodo de 1960 a 1980, la
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region reconoce 3 grandes epidemias: Den 3 en
1963-1964, Den 2y Den 3 en 1968-1969 y la epi-
demia de Den 1 de 1977-1978. Estas epidemias
caracterizadas por el cuadro benigno de la enfer-
medad (lafiebre del dengue, FD) afectaron princi-
palmente a paises del Caribe, Centroamérica y
algunos paises de Sudamérica.?® Este periodo se
caracterizo por unabajaendemicidad y la presen-
ciade casosaidados de dengue hemorrégico (DH),
la forma severa de la enfermedad.*

Después de 1945, en que se observa una epi-
demia de dengue en La Habana, no se reportaron
casos clinicos sospechosos de dengue hastalain-
troduccién del virus Den 1 durantelapandemiade
1977.45 Estudios serol 6gicos realizados ainicios
delosarfios setenta confirman lano circulacion de
virus dengue en ese periodo.® Durante la epide-
mia de Den 1 de 1977 se registraron mas de
400 000 casos, todos con el cuadro benigno de la
enfermedad.>’ Estudios serol 6gicos realizados con
posterioridad demostraron que 44,46 % de la po-
bl aci 6n cubana se habiainfectado con este serotipo
vira y estabaariesgo de unainfeccion secundaria
si otro serotipo del virus dengue entraba al pais.®



LA EPIDEMIA CUBANA DE DENGUE
HEMORRAGICO DE 1981

Antecedentes: afinales de 1980, en laregion
delasAméricas se observabaunabajacirculacion
del virus Den 2. Por otra parte, Cuba contaba con
cas lamitad de su poblacién ariesgo de una se-
gunda infeccion por otro serotipo de dengue. Fi-
nalmente, a principios de 1981 se reporta por
primeravez en laregion laintroduccion del virus
Den 4 (Dominica) y la primera epidemia de DH,
en este caso en Cuba.'?8

Datos de la epidemia: a finales de mayo de
1981 sereconoce laepidemia. Estudiosepide-mio-
| 6gi cos retrospectivos demostraron que comenzo
afinalesde 1980 en 3municipiosdel este, centroy
oeste del pais; se reportaron casos en la misma
semanaepi demiol 6gicaen personas sin anteceden-
tes devigar fueradel paisni de sulocaidad. En
total seregistraron 344 203 casos con 10 312 ca-
sosgravesy muy graves, y 158 fallecidos (deellos
101 nifios) (tabla).

Cuadro clinico: el DH se observé tanto en
nifios como en adultos.?® En los primeros, el cua-
dro clinico fue similar a reportado en el sudeste
asiético.>!* En los adultos se registro por primera
vez en forma epidémica’? El choque fue mas fre-
cuente en los nifios pero més severo en los adultos.
Estudios serolégicos demostraron que €l DH se
observo en casos con infeccion secundaria Denl/
/Den 2, con una frecuencia de 1 por cada 23 in-
fecciones secundarias en nifios y en 1 por cada
79 adultos.® El estudio delos casos permiti6é iden-
tificar por primeravez |os signos de alarma clini-
cos de la enfermedad.®

Tabla. Datos generales de la epidemia cubana de dengue
hemorragico de 1981

Reconocimiento a finales de mayo de 1981

Agente etiologico: virus Den 2, genotipo asiético

Total de casos reportados: 344 203 con 10 312 casos graves
(9 203) y muy graves (1 109) y 158 fallecidos

Letalidad: 0,49 x 1 000 pacientes

Mortalidad: 1,58 x 100 000 habitantes

Duracién de la epidemia: 4 meses

Fecha del dltimo caso reportado: 10 de octubre de 1981
Meses de mayor reporte de casos: junio, julio y agosto

Dia de mayor reporte de casos: 6 de julio con 11 400 casos
Pacientes hospitalizados en 4 meses: 116 151

Procedimiento, control y eliminacion de la
epidemia: como parte de las acciones para su en-
frentamiento se establecieron lasguiasclinicasde
diagndsticoy manegjo clinico deloscasosdondela
hospitalizacion tempranay lahidrataci 6n apropia-
dadesempefiaron un papel fundamental enlaevo-
lucion adecuada de los enfermos. Para la mejor
atenciony vigilanciade los pacientes, las escuel as
se habilitaron como hospitales, con unared parael
traslado inmediato delospacientesquelo requirie-
ran a los hospitales. El personal médico fue
redistribuido paraunamejor atencién alos pacien-
tes. Se crearon grupos de expertos para € entre-
namiento y la capacitacion rapida del personal
médico y paramédico. En este contexto, l0s estu-
diantes de medicina desempefiaron un papel fun-
damental en lavigilancia clinica (seguimiento de
los parametros clinicos y vigilancia de los signos
de alarma) de los pacientes hospitalizados.

Parael control y laeliminacion delaepidemia
Se estableci6 una campafia intensiva parala erra-
dicacion del vector, donde la comunidad tuvo un
papel fundamental.”** Las acciones establecidas
permitieron eliminar la epidemia en 4 meses, re-
portandose d dltimo caso el 10 de octubre de 1981.

Diagnostico del agente etioldgico y vigi-
lancia de laboratorio: los estudios serol6gicos a
partir de sueros colectados en los primerosdias de
comienzo de lafiebre en pacientes con un cuadro
clinico sospechoso de la enfermedad permitieron
detectar niveles elevados de anticuerpos a
flavivirus. Estosresultados, unidosal cuadro clini-
co de la enfermedad y los antecedentes epide-
miol égicos en lapoblacidn, permitieron brindar el
diagndstico presuntivo de denguey comunicar que
se estaba en presencia de una epidemia de DH.
Los estudios de aislamiento viral en muestras co-
lectadas en |a etapa aguda de la enfermedad, per-
mitieron aislar eidentificar al virus Den 2 como
el agente etiol gico delaepidemiaenlosprimeros
dias de identificada esta.’>*

Para un mejor seguimiento y caracterizacion
delaepidemiaseestablecidlavigilanciaserol6gica
que transcurrié en 3 etapas.

1. La primera hasta el 24 de julio, tuvo como
objetivo identificar el agente etiolégico de la
epidemiay confirmar lapresenciadelatrans-



mision en las diferentes provincias. Durante
esta etapa se procesaron 4 000 monosueros
de pacientes.

2. Durante la segunda etapa, se trabajé en la
confirmacion delos casos clinicos mediante el
estudio de sueros pareados con el fin de
determinar la€eficaciadel diagndstico. Enesta
etapa se procesaron 2 017 pares de sueros.

3. Enlaterceray Ultima etapa se estudi6é 100 %
de los casos sospechosos de dengue con €l
objetivo de certificar laeliminacion de la epi-
demia. Durantetodo el periodo delaepidemia
semantuvo lavigilanciavirol égicaque permitio
aidar @ virus en muestras de 22 pacientes de
FD, DH y fallecidos.’>"

Investigaciones realizadas en el transcur-
so de la epidemia: las primeras investigaciones
realizadas durante y después de eliminada la epi-
demiapermitieron a) caracterizar € cuadro clinico
de DH tanto en nifios como adultos con unainfec-
cion confirmada por Den 2; b) caracterizar clinica,
viroldgicay patol 6gicamente el cuadro observado
en 13 nifios fallecidos por DH; c) identificar los
factores de riesgo de DH en varios grupos de pa-
cientes con una infeccion confirmada; d) carac-
terizar el agente etioldgico de la enfermedad;
e) establecer |os criterios serol 6gicos deinfeccion
primariay secundariaenlas condiciones de Cuba;
f) introducir la nueva tecnologia para el diag-
néstl CO'9-12,15-23

PERIODO 1982-2011

En los 30 afios transcurridos después de la
epidemiade DH de 1981, se ha observado a esca-
laglobal e incremento del denguey el DH, lo que
sereflgjaen el aumento del reporte de casos, epi-
demiasy laextension geograficadel vectory dela
transmision de dengue. Hoy se estima que 1/3 de
la poblacion mundial vive en areas de riesgo de
infeccion. La enfermedad se reporta en € Sudeste
asiético, Pacifico Occidental, las Américas, Afri-
cay Mediterraneo Oriental. Los4 serotiposviraes
se han identificado en todas estas areas.***

Solo en laregion de las Américas, el dengue
se ha incrementado en arededor de 6 vecesy el
DH en 12 veces. En 2010 sereportaron 1 663 276
casos con 48 954 casos de DH y 1 194 fallecidos;

30 paises reportan cocirculacién de 2 serotipos 0
mas. L as epidemias se han hecho mas frecuentes,
se acortan los ciclos entre estas (http://new.paho.
org/hg/index.php?option=com_content& task=view
&i0d=4497& I1temid=3526& limit=1& limitstart =3).2

En este contexto tan complejo, Cubahatraba-
jado durante todos estos afios para mantener al
pais libre de transmision. Para ello cuenta con un
fuerteprogramadevigilanciaclinico-epidemiol gico
con soportedelaboratorio, €l cual de conjunto con
el programa de control y erradicacion del vector
han permitido que & pais se mantenga libre de
endemia de dengue en un contexto regional muy
complejo. Paraellolavoluntad politica, lapartici-
pacion de lacomunidad y laintersectorialidad de
las acciones han sido decisivas.

Diagndstico y vigilancia: en estos 30 afios
ademésdel fortalecimiento del diagndstico, lavigi-
lanciay las actividades de referencia, se han de-
sarrollado investigaciones en las diferentes
disciplinas relacionadas con dengue que han apo-
yado los programasdevigilanciay control del pais
pero también han brindado nuevo conocimiento
paraCubay & mundo, que esreconocidahoy como
el Unico pais que ha sido capaz de mantenerse li-
brededenguey deédiminar lastransmisiones cuan-
do estas se han producido. A suvez esconsiderada
un centro de excelencia para la capacitacion del
personal; en su actividad de colaboracion interna-
cional y referencia ha apoyado a un gran nimero
de paises de laregion en el enfrentamiento y con-
trol del dengue.

El paistrabaja en el perfeccionamiento de su
vigilancia integrada (ambiental, entomoldgica,
epidemiol dgica, clinicay delaboratorio) con lapar-
ticipacion de todos los niveles del sistema de sa-
lud. Lavigilancia de laboratorio esta dirigida, en
particular, alaidentificacion tempranay confirma-
cion delatransmision, seguimiento y caracteriza-
cion delasepidemiasy su agenteetioldgico, y ala
certificacion del cesedelatransmision. A partir de
1997 se estableci6 la vigilancia activa para la
busqueda de casos y confirmacion del diagndsti-
co. Paraello, han sido fundamentales: el papel de
la atencién primaria de salud, lared de laborato-
rios provinciales con capacidad parael diagndsti-
co serol 6gico utilizando unatecnol ogiacubana, €l
UMELISA DenguelgM (desarrolladapor € Cen-



tro de Inmunoensayos, CIE), laactividad de refe-
rencia nacional (a cargo de los Laboratorios Na-
cionales de Referencia del Instituto de Medicina
Tropical “Pedro Kouri”, IPK) y laintegracion ac-
tivadetodoslosnivelesdel sistemaparael andlisis
dindmico delas situaciones epidemiol 6gicas. Como
parte de la atencién integrada, la vigilancia del
vector desempefiaun papel decisivo, paraidentifi-
car suincrementoy sussitios de criaparalatoma
de accionesinmediatas que permitan disminuir el
riesgo, ademés de lavigilanciade laresistenciaa
insecticidas. Para el desarrollo de estas activida-
des se cuenta con una red de laboratorios de
entomologiaalo largo detodo €l pais, asi como €l
laboratorio nacional de referenciade entomologia
en el IPK y laDireccién Nacional de Vigilanciay
LuchaAntivectorial. Como parte de la vigilancia
integrada, lavigilanciaclinico epidemiol 6gica, de-
sarrolladaatodos|os niveles del sistema nacional
desalud permiteidentificar tempranamentelosries-
gos, natificar |os casos de manera oportuna, estu-
diar ladistribucién temporo-espacial de estos, asi
como trazar y evaluar las estrategias para su €li-
minacion. Estas acciones estan insertadas en el
programacubano de control sanitario internaciond.

RESULTADOSDEALGUNASINVESTIGACIONES
DESARROLLADASEN EL PERIODO

A diferencia de lo observado en e Sudeste
asiaticoy lamayoriade los paises de laregion de
lasAméricas, las epidemias en Cubahan sido €li-
minadas. Con posterioridad alaepidemiade 1981,
se han reportado las epidemias de 1997 (Den 2)
en Santiago de Cuba y la de 2001-2002 (Den 3)
que afectd principalmente a la capital .23 Con
posterioridad a 2004 se han reportado transmi-
siones apartir de casos importados que han sido
controladas y eliminadas. En 2006 se reportd
una epidemia que también fue eliminada
(http://www.paho.org/Spanish/AD/DPC/CD/
/eid-eer-2006-oct24ht). En este contexto epide-
miol égico, lasinvestigaciones realizadas han per-
mitido brindar nuevo conocimiento en el campo del
dengue. Algunos de los principales resultados se
resumen a continuaci on:

1. Los estudios virol6gicos, inmunol6gicos y
clinico-epidemiol 6gicosredizadoshan permitido

caracterizar las epidemias de 1981, 1997 y
2001-2002. Han brindado datos deimportancia
para su diagndstico temprano, seguimiento y
conocimiento de factores determinantes en su
control y eliminacién, asi como en el mejor
conocimiento del dengue.

. La infeccion secundaria por un serotipo

diferente a de la primoinfeccion ha sido
confirmadacomo factor deriesgo principal en
el desarrollo de DH. En € contexto de una
infeccion secundaria, se han identificado
secuencias virales de mayor riesgo de DH
(Den 1/Den 2; Den 1/Den 3) y sehaobservado
la mayor produccion de IL-10 en estos
pacientes. Estudiosrealizadosdemostraronlas
mayores tasas de DH en nifios comparados
con adultos con unainfeccidn secundaria, asi
como laidentificacion de casosde DH durante
las infecciones terciarias. Finalmente, los
estudios sero-epidemiol 6gicos han permitido
conocer las tasas de casos de dengue y DH
segln tipo de infeccion y serotipo para las
condiciones de Cuba. 320303

. Se demostro por primeravez el mayor riesgo

de DH en lamedida en que €l intervalo entre
las infecciones es mayor. Asociada a esta
observacion se demostré el incremento de la
especificidad de la respuesta humoral en €
tiempo con disminucion de los anticuerpos
neutralizantes heterdlogos y unarespuesta de
células T de memoria de reactividad cruzada
aun después de 20 afios de la primoinfeccion.**

. ldentificacion de la raza blanca, el asma

bronquial, la diabetes mellitusy laanemiade
células falciformes como factores de riesgo
de DH.202

. Demostracion delamayor asociacion de DH en

individuos europoides, con una respuesta de
células T dememoriamésfuertey dereactividad
cruzada en blancos comparados con negros
inmunes adengue y con mayor produccion de
IFN afaen individuos blancos. >

. Demostracién del incremento y diferentes

niveles de expresion de quemokinas y
citoquinas (CCL2, CCL3, TNFa, IFNYy, IL-10
y TGFB) en individuos con diferentes
antecedentes inmunes de dengue, lo cual
sugiere que lainmunidad previaaun serotipo
tiene una fuerte influencia en la respuesta
inmune temprana en la reinfeccion.34%4



7. Identificacion de genes de respuestainmune

10.

12.

13.

14.

asociadosaseveridad (HLA clasel A*31,B* 15,
Fc g RllaHH131, MICA*008 y MICB*008)
0 proteccion (HLA clase || DRB1*04, DRB1*
07, Fc g Rlla RR31).414

. Demostracion del papel de los virus en la

severidad de | as epidemias cubanas con cepas
y genotipos con capacidad para el desarrollo
de DH. Demostracion de un patrén de evo-
lucién enlasproteinas no estructuralesen cepas
aisladas en diferentes momentos de la epi-
demia.4¢-%2

. Incremento de la severidad de laepidemiaen

lamedida en que transcurre en €l tiempo con
posible seleccién de variantesviralesde mayor
virulencia, yaseapor escape alaneutralizacion
(hipotesis de mutantes de escape) o por
evolucion viral 2234953

Hipotesisintegral que explicael desarrollo de
epidemias de DH, en los cuales las carac-
teristicas del hospedero, €l virusy las condi-
ciones epidemi ol gi cas desempefian un papel
fundamental .33

Las investigaciones dirigidas a mejor cono-
cimiento clinico delaenfermedad han permitido
caracterizarla, conocer sus complicaciones,
reconocer y validar lossignosdeaarmaclinicos
y demostrar lassecuelasclinicasdelainfeccion
por dengue aun 1 afio después de lainfeccién,
asi como su posible relacién aun fenébmeno
de autoinmunidad.®21:55-61

Los estudios dirigidos a desarrollo e imple-
mentacion de métodos de diagnéstico, la
caracterizacion de la respuesta humoral en
pacientes con infeccidn primariao secundaria,
y €l estudio de la utilidad diagnéstica de
diferentes muestras clinicas, han sido de im-
portancia en la vigilancia de |aboratorio (se-
rolégica, virolégicay molecular) y en el mejor
conocimiento de la enfermedad.®? 3

Se han producido reactivos hiol 6gicos como
anticuerpos monoclonales, estuches diagnés-
ticos paraladeterminaci én de anticuerpos|gM
a dengue mediante el sistema ultramicro-
analitico (SUMA), entre otros, que han
contribuido a diagnéstico seroldgico y a un
mejor conocimiento de este agente.”*"®

Se hademostrado ademas, quelasostenibilidad
de las acciones en la lucha contra Aedes

15.

16.

17.

18.

aegypti, solo esposibleatravésde unaaccién
consciente, Sistemética, promotoray preventiva
de las personas y los grupos, lo cual en el
contexto cubano se ha dado en Ilamar
“autofocal” y que se refiere a “conjunto de
acciones encaminadas a detectar y eliminar
posibles criaderos de mosguitos. Tiene como
gje central laautoinspeccion que deben realizar
las familias y los colectivos laborales en sus
viviendasy centros, con periodicidad semanal”.
En este periodo se han realizado investiga-
ciones para la mejor implementacion de la
vigilanciaintegrada, lainstitucionalizacion de
las estrategias comunitarias en laluchacontra
el denguey laevauacion delaintervencién de
|a comunidad, asi como €l estudio de nuevos
métodos de control.”"-82

La estimacién de los parametros epide-
miol 6gicosdeinterésdurante las epidemias, la
estacionalidad de las poblaciones de Ae.
aegypti y Ae. albopictus, las investigaciones
dirigidasaconocer el peso entomol égico para
la transmision de dengue, el desarrollo de
métodos predictivosdelaseveridad de dengue,
el desarrollo de modelos para el andlisis de
las condiciones sociales que favorecen la
transmision, asi como el desarrollo de modelos
para medir la evolucion de lainfestacion de
Ae. aegypti y del resultado de las inter-
venciones, han formado parte de las prin-
cipales investigaciones realizadas en este
peri0d0.78’79’83'89

Las investigaciones dirigidas a conocer €l
impacto econdmico del dengue han permitido
conocer el costo en periodos de transmision y
de no transmision, el costo de los programas
de prevencidn, del control del caso clinico, los
costos directos e indirectos paralafamilia, €l
costo/efectividad de las estrategias de partici-
pacion delacomunidad y el costo/efectividad
de las acciones vectoriales para el control de
Ae. aegypti %%

El desarrollo de un candidato vacuna cubano
para el control del dengue constituye una de
lasprincipaleslineas deinvestigacion del pais.
Como parte de estas investigaciones se
establecié un modelo para la obtencidn de
vacunas atenuadas, se caracterizé larespuesta
inmune humoral y celular inducida por las
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proteinas de membrana y su precursor, se
establecié el modelo de monos para la
eval uacion de candidatos vacunal esde dengue,
se evaluo la capacidad inmunogénica y
protectoradelaproteinade envolturadel virus
Den 4 expresada en Pichia pastoris. Hoy se
cuenta con 2 candidatos vacunales basados
en una estrategia recombinante (dominio 11
de la proteina de envoltura de virus dengue y
capside/dominio I11) que han brindado
resultados satisfactorios en los estudios
preclinicos, 94121

COLABORACION INTERNACIONAL

En este periodo, e paishamantenido unafuer-
te actividad de colaboracion con paises de estay
otrasregiones geogréficas, asi como con las orga
nizacionesinternacionalesmésinvolucradasen el
estudio del dengue (Organizacion Panamericana
de la Salud [OPS], Organizacion Mundia de la
Salud [OM§], Programa Mundial paralaInvesti-
gaciony Fortalecimiento en Enfermedades Tropi-
cales [TDR], Iniciativa para una Vacuna para
Dengue[DVI1], y otros). Hay varioselementos que
han permitido por una parte que el pais aporte
sus conocimientos y capacidades para el mejor
control del dengue en otros paisesy, por otrapar-
te, tener un mejor conocimiento de la situacion
mundial y delosaportesdelasestrategiaseinves-
tigaciones que otros paisesy organizacionesinter-
nacional es estén realizando parael enfrentamiento
del dengue; estos elementos son los siguientes: la
participacion en el diagnostico, manejo clinico de
pacientes, enfrentamiento y control de epidemias,
las evaluaciones de los programas de control en
paises delaregion, lacoordinacion de las pruebas
de control de calidad, la introduccion de meto-
dologias diagnésticas y de evaluacion delaresis-
tencia ainsecticidas, la capacitacion del personal
en las diferentes disciplinas relacionadas con €l
dengue, laintroduccién y evaluacion de la nueva
clasificacién clinicade dengue, laparticipacion en
laimplementacion en laregién de la estrategia de
gestion integrada (EGI) que promueve laOPS, la
participacion en grupos de expertosinternaciona-
les (OPS, OMS, TDR, DVI entre otras), la parti-

cipacion en proyectos de investigacion multicén-
tricosy lacolaboracién con instituciones naciona-
les einternacionales de gran nivel cientifico.

CONCLUSIONES

En estos 30 afios, a diferencia de la mayoria
de los paises de la regién, Cuba ha sido capaz de
mantenerse libre de dengue como una enferme-
dad endémica. Las epidemiasy transmisionesocu-
rridas han sido interrumpidas. El pais ha seguido
los 5 principios béasicos que la OMS/OPS reco-
miendan parael enfrentamiento del dengue siendo
lavoluntad politicael pilar fundamental y promotor
del éxito obtenido. No obstante, |a creciente com-
plejidad delasituacion epidemiol 6gicadel dengue
en laregiony e amplio y creciente intercambio
gue Cuba mantiene con paises endémicos in-
crementan el riesgo. En este contexto, €l paistra-
baja en el fortalecimiento y mejoramiento de sus
programas. Laaplicacién de los resultados cienti-
ficos obtenidosy lacontinuay creciente colabora-
cion internacional deben desempefiar un papel
fundamental para el mejor enfrentamiento del
dengue.
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Thirty years after the Cuban dengue hemorrhagic
epidemicoccurredin 1981

ABSTRACT

Cuba reported the first dengue hemorrhagic fever epidemic in
the American region in 1981. More than 344 203 cases with 10
312 severe and very severe cases and 158 fatalities were reported.
Thirty years after this epidemic, the established surveillance,
the control actions and the performed research studies have
allowed the country to keep free of dengue, although some
epidemics and waves of transmission have occurred, which have
finally been eliminated. This paper summarized some interesting
aspects related with this epidemic as well as with the laboratory
surveillance and results of some of the main research works.
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