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Resumo: A dengue faz parte de um grupo de doencas denominadas
arboviroses, que se caracterizam por serem causadas por virus transmitidos
por vetores artrépodes. No Brasil, o vetor da dengue é a fémea do mosquito
Aedes aegypti. O Brasil é o primeiro pafs do mundo a oferecer o
imunizante. Em dezembro de 2023 a vacina contra dengue foi incorporada
ao Sistema Unico de Satde (SUS) e a sua inclusdo é uma importante
ferramenta para que a dengue seja classificada como mais uma doenga
imunoprevenivel. A pesquisa tem como objetivo buscar evidéncias na
literatura, para reunir e sintetizar o conhecimento produzido sobre a
importancia do controle do vetor como principal método de erradicagio da
doenga, e a inclusdo da vacina como uma importante ferramenta no SUS
para que a dengue seja classificada como mais uma doenga imunoprevenivel
por meio de revisdo de literatura. Quanto ao método, trata-se de uma
revisdo de literatura integrativa narrativa. A busca das referéncias foi
realizada nas bases BVS, PubMed, SciELO, revistas e jornais de
publicagdes cientificas (Science, Cell Stem Cell e Nanocell News) e sites
governamentais (Ministério da Sadde, Ministério da Educagdo,
Organizagdo Pan—Americana da Satde — OPAS e Sociedade Brasileira de
Imunizagdes). Como resultados foram identificados artigos e protocolos
que se adequaram aos critérios estabelecidos. Concluindo, os artigos
permitem constatar evidéncias de pacientes acometidos pela virose antes e
pés vacinagdo e por implementagdo didria do manejo integrado de vetores
ou pela prevencgdo pessoal dentro dos domicilios.
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1 INTRODUCAO

A dengue faz parte de um grupo de doencas denominadas arboviroses, que se

caracterizam por serem causadas por virus transmitidos por vetores artrépodes. No Brasil, o
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vetor da dengue é a fémea do mosquito Aedes aegypti, porém, outras espécies do género
Aedes também sdo capazes de transmitir a doenga como: Aedes albopictus, Aedes scutellaris,
Aedes africanus e o Aedes luteocephalus. Os virus dengue (DENV) estdo classificados
cientificamente na familia Flaviviridae e no género Flavivirus. Até o momento no Brasil sdo
conhecidos quatro sorotipos — DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4 —, que apresentam
distintos genétipos e linhagens (Brasil, 2015). O sorotipo DENV-5 foi identificado na
Malésia, em 2007 e até data presente ndo foi identificado nenhum caso no Brasil. Ele circula
em macacos da regido e o caso identificado em ser humano, segue sendo acompanhado sob
vigilancia laboratorial (Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, 2022).

A dengue é uma doenca febril aguda, sistémica, dinamica, debilitante e autolimitada.
A maioria dos doentes se recupera, porém, parte deles podem progredir para formas graves,
inclusive virem a 6bito. A quase totalidade dos 6bitos por dengue é evitdvel e depende, na
maioria das vezes, da qualidade da assisténcia prestada e organizagio da rede de servigos de
saude (Brasil, 2015).

O Brasil é o primeiro pafs do mundo a oferecer a vacina no Sistema Unico de Satde
(SUS). Em 21 de dezembro de 2023 a vacina contra dengue foi incorporada ao Sistema,
tornando-se uma importante ferramenta para que a dengue seja classificada como mais uma
doenga imunoprevenivel (Fio Cruz, 2024).

Os virus vacinais sdo organismos geneticamente modificados (OGM) e, desde as fases
iniciais de pesquisa para o desenvolvimento da vacina, foram conduzidos numerosos estudos
para sua caracterizacgdo pré-clinica e clinica, de acordo com os regulamentos especificos para
vacinas que contém OGM (Barban, 2009). Estudos recentes também afirmam que as vacinas
desenvolvidas e autorizadas para vacinagdo da populagdo brasileira, passaram por estudos
pré-clinicos e clinicos com testes in vivo tendo como publico-alvo a populag¢do da primeira
faixa etdria priorizada (10- 14 anos) a receber as doses do imunizante no Sistema Publico de
Saude (SUS).

A ODENGA® ¢ uma vacina atenuada contra a dengue que protege as pessoas da
acdo de quatro sorotipos do virus: DEN-1, DEN-2, DEN-3 e DEN-4. Desenvolvida pela
farmacéutica Takeda, ela pode ser aplicada em pessoas com idade entre 4 e 60 anos. A
limitagdo da idade ocorre por ainda ndo haver estudos robustos com populagdes com mais de
60 anos de idade. (Corteze, 2024).

De acordo com a Fiocruz em fevereiro de 2024, a Qdenga passou a ser administrada

na populagdo brasileira e a imunizagdo conta com o esquema de duas doses, que devem ser
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tomadas em um intervalo de trés meses, porém apés o contdgio pelo virus da dengue, é
recomendado esperar seis meses para tomar o imunizante (Fiocruz, 2024).

Segundo a Sociedade Brasileira de Infectologia, foi demonstrada eficicia de 81% apés
30 dias da primeira dose da vacina, o que poderia justificar seu uso para individuos que vivem
em 4reas ndo endémicas que vdo visitar paises endémicos e nio tém tempo para receber a
segunda dose antes da viagem. Mas a protecio de médio e longo prazo apenas foi
demonstrada com o esquema preconizado de duas doses (intervalo de 3 meses), uma vez que
95% da populagdo do estudo completou esse esquema (Sociedade Brasileira de Infectologia,
2023).

Anualmente campanhas de medidas de prevengdo sdo adotadas pelos governos
Federal, Distrital e Municipal do pafs para que o combate a dengue comece e permaneca
primordialmente a partir da conscientizagdo da populagdo (Brasil, 2023).

Assim, o objetivo desta pesquisa foi identificar e analisar as principais pesquisas
produzidas sobre esta arbovirose e o caminhar da vacinagdo, além da implementagdo diaria

do manejo integrado de vetores e a prevengdo pessoal dentro dos domicilios (Brasil, 2023).

2 MATERIAIS E METODOS

O delineamento de estudo tratou-se de uma revisdo de literatura narrativa
integrativa, que tem como objetivo conhecer melhor um determinado tema, para um
levantamento bibliogréfico sobre o assunto.

A pesquisa foi guiada por uma selegdo de estudos experimentais e ndo experimentais
relacionados ao tema. Foram pesquisados artigos em lingua portuguesa e inglesa. A busca
nas fontes eletronicas foi realizada nos meses de junho a setembro de 2024, por meio de
busca avangada nas bases de dados utilizando-se como descritores controlados Dengue, com
interposigdo do operador boleano AND.

A questdo norteadora da revisdo foi: quais sdo as evidéncias cientificas disponiveis na
literatura que credibilizam e trazem legitimidade cientifica da importancia da vacina da
dengue a toda populagéo brasileira?

O levantamento de dados foi realizado nas bases de dados eletronicas: PubMed
(National Center for Biotechnology Information/U.S. National Library of Medicine),
SciELO (Scientific Eletronic Library), BVS (Biblioteca Virtual em Sadde), em revistas
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cientificas (Cell Stem Cell, Science e Nature magazine), em sites governamentais (Ministério
da Satde, Ministério da Educagdo e Organizag¢do Pan-Americana da Satde - OPAS).

Apbs a definigdo da questdo norteadora, localizagdo e sele¢do dos artigos, foram
identificadas 18 publicagdes potencialmente elegiveis para serem incluidas nessa revisdo.
Foram analisados os resumos de 18 registros, para verificar se atenderiam aos critérios de
elegibilidade e se responderiam a pergunta que norteia esta revisdo, sendo outras 4
publicagdes excluidas por ndo tratarem da mesma abordagem deste estudo. Apds a leitura
dos resumos, foram excluidos 9 artigos. No total, nove artigos atenderam aos critérios de

inclusdo e responderam a pergunta da reviséo.

3 DENSENVOLVIMENTO

A dengue, doencga causada por qualquer um dos quatro sorotipos dos virus dengue, é
atualmente a mais importante doenga viral transmitida por artrépodes em todo o mundo,
tanto em termos de morbidade como de mortalidade. A infecgdo por estes virus causa grande
variedade de manifestagdes clinicas, desde infecgdes assintomaticas até doengas graves com
envolvimento de diversos 6rgaos (BRASIL, 2023). No Brasil, o niimero de casos registrados
teve crescimento exponencial nos tltimos anos (Sociedade Brasileira de Infectologia, 2023).

As formas graves da dengue sdo mais frequentes em infec¢des secunddrias por
sorotipos diferentes e, por esta razdo, a vacina contra a dengue precisou ser tetravalente.

Antes de serem avaliadas em estudos clinicos, as vacinas candidatas devem ser
submetidas a testes de seguranga e imunogenicidade em estudos pré-clinicos (GUY, 2011).

Para as vacinas contra a dengue, os testes puderam ser realizados tanto in vitro, em
células primdrias ou adaptadas, incluindo células humanas, quanto in vivo, em modelos
animais, particularmente os que utilizam primatas ndo humanos (PNH). Os estudos pré-
clinicos foram desenhados para fornecer informagdes sobre a estabilidade fenotipica e
genotipica das cepas inclufdas nas vacinas candidatas, para avaliar o seu tropismo, estrutura,
capacidade de multiplicagdo e risco de transmissdo por mosquitos vetores. Todos esses
fatores poderiam afetar de forma direta ou indireta a seguranga e a imunogenicidade da

vacina (Guy, 2015).
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3.1 Sintomas da Dengue

A dengue ¢ uma doenca febril aguda, sistémica, dindmica, debilitante e autolimitada.
A maioria dos doentes se recupera, porém, parte deles podem progredir para formas graves,
inclusive virem a 6bito. A quase totalidade dos 6bitos por dengue é evitdvel e depende, na
maioria das vezes, da qualidade da assisténcia prestada e organizacdo da rede de servigos de
saude (Brasil, 2023).

O ciclo do virus comega quando o mosquito Aedes aegypti pica uma pessoa infectada.
No mosquito o virus multiplica-se no intestino e passa para outros 6rgdos até chegar as
glandulas salivares, podendo, entdo, ser transmitido. No ser humano, apds a picada do
mosquito, inicia-se o ciclo de replicagdo viral e a seguir ocorre a viremia, com a disseminagdo
do virus no organismo do individuo (Brasil, 2023).

Durante a multiplicagdo do virus, formam-se substdncias que agridem as paredes dos
vasos sangufneos, originando o extravasamento grave de plasma, hemorragias severas ou
comprometimento grave de 6érgdos, que podem evoluir para o 6bito do individuo. Além disso,
hd uma diminui¢do da circulagdo de plaquetas e um aumento da concentragdo do sangue
(BRASIL, 2023).

Qualquer individuo que apresentar febre (39°C a 40°C) de inicio repentino e pelo

menos duas das seguintes manifestagdes (Brasil, 2023):

a) Cefaleia;

)
)

=3

Dor retro-orbitaria

o

) Exantema;

) Mialgia;

Q.

e) Artralgia.

Deve de imediato procurar por um servigo de satide, para receber tratamento
oportuno e ap6s o periodo febril deve-se ficar atento (Brasil, 2023).

Na dengue apresentada de forma grave, depois do terceiro dia da doenga, quando a
febre comega a diminuir, costumam aparecer sinais de alerta que podem marcar o inicio da

piora no individuo (Brasil, 2024). Sinais como:

a) Dor abdominal intensa e/ ou continua;
b) Nauseas e vOmitos persistentes;
¢) Actmulo de liquidos em cavidades corporais (ascite, derrame pleural, derrame

pericardico);
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Aumento progressivo do hematécrito;

D
~

Letargia e/ou irritabilidade;

Nav

Sangramento de mucosa;
g) Aumento do tamanho do figado (hepatomegalia) > 2 cmy;

h) Hipotensio postural e/ou lipotimia ndo podem ser ignorados (Brasil, 2023).

Passada a fase critica da dengue, o paciente entra na fase de recuperagdo (Brasil,
2024).

Cabe ressaltar, que todas as faixas etdrias sdo igualmente suscetiveis a doenga, porém
individuos com condigdes preexistentes com as mulheres gravidas, lactentes, criangas (até 2
anos) e pessoas >65 anos tém maiores riscos de desenvolver complica¢des pela doenga (OMS,

2020; Brasil, 2024).

3.2 Construcido da vacina contra a dengue

Os virus que compdem a vacina recombinante tetravalente foram construidos por
meio da tecnologia de DNA recombinante. Trata-se, portanto, de uma vacina combinada, que
contém virus vivos atenuados, ou seja, micro-organismos infectados, mas enfraquecidos. Os
virus sdo construidos por meio da substitui¢do dos genes que codificam as proteinas da pré-
membrana (prM) e do envelope (E) da cepa utilizada na vacina de febre amarela (YF 17D
204) pelos respectivos genes de cada um dos quatro sorotipos da dengue (DENV-1, DENV-
2, DENV-3 e DENV-4) de acordo com a figura 01 (Brasil, 2022). Trata-se, portanto, de uma
vacina combinada, que contém as cepas recombinantes resultantes CYD1, CYD2, CYD3 e
CYD4 em uma tnica preparagido (CYD1-4) (Guy, 2008). Ela induz uma resposta semelhante

aquela produzida pela infec¢do natural, mas sem causar a doenga de fato (Brasil, 2022).

3.3 Analise pré-clinica

As agéncias reguladoras dividem o processo de desenvolvimento de vacinas em dois
estagios: pré-clinicos e clinicos, a fim de garantir a seguranga, imunogenicidade e eficacia
protetora em humanos antes do produto ser licenciado para o uso (Singh; Mehta, 2016).

Os ensaios pré-clinicos sdo pré-requisitos para que a vacina candidata siga o processo
de desenvolvimento para os ensaios clinicos. As principais preocupagdes de seguranga estdo
relacionadas a toxicidade do produto, de impurezas e contaminantes e de interagdes dos
componentes da vacina presentes na formulagdo, e aos efeitos colaterais, associados a

resposta imune induzida pela vacina. O objetivo desses ensaios é identificar possiveis riscos
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para os vacinados, além de auxiliar no planejamento de protocolos para estudos clinicos
subsequentes em seres humanos. Essa etapa compreende todos os testes in vitro e in vivo
realizados antes e durante o desenvolvimento clinico de vacinas (OMS, 2005).

Figura 1: Desenvolvimento das quatro vacinas quiméricas que contém DNA
recombinante do virus atenuado transmissor da febre amarela e mesmo virus transmissor da
Dengue.

FONTE: Guy (2011).

Nos estudos pré-clinicos geralmente sdo realizados os testes in vitro e in vivo para
garantir que a vacina é estdvel fenotipicamente e genotipicamente, sendo avaliado o seu
tropismo, estrutura, capacidade de multiplicagdo e risco de transmissdo por mosquitos
vetores (Carvalho, 2021).

Os ensaios clinicos devem caracterizar a imunogenicidade e determinar a eficécia,
efetividade e seguranga do novo produto. Sdo classificados em ensaios de pré-licenciamento e
de pés-licenciamento (OMS, 2017). Os ensaios de pré-licenciamento estdo dispostos em trés
tases: I, II e III, cuja progressdo é sequencial. Ja os ensaios de pds-licenciamento, também
chamados de estudos de vigilancia pdés-comercializagdo, correspondem a fase IV (Singh,
2016).

A fase I é o primeiro estudo em seres humanos realizado em pequeno grupo de
individuos sadios para avaliar principalmente a seguranca. Frequentemente, a dose, o
esquema de imunizag¢do e o modo de administragdo da vacina também sdo avaliados (OMS,
2008).

Os ensaios de fase II sdo realizados em um grupo maior de pessoas e geralmente sdo
randomizados e bem controlados. Tém como objetivo demonstrar o perfil de
imunogenicidade e seguranca de uma vacina candidata. Nesta fase iniciam os estudos de dose
resposta e vias de administragdo (OMS, 2008).

Os ensaios de fase III sdo ensaios clinicos de larga escala, envolvendo milhares de
individuos da populagdo-alvo, sendo obrigatoriamente randomizado, duplo-cego e controlado
com placebo. O objetivo principal é avaliar a eficicia e seguranga da formulagio final da
vacina (OMS, 2008).

Os ensaios de fase IV também sdo chamados de ensaios clinicos de pds licenciamento
e/ou de vigilancia poés-comercializagdo, pois sdo realizados apds a comercializagdo do
produto, a fim de monitorar a seguranca da vacina em uso rotineiro e tratar de questdes

especificas de seguranga que foram identificadas como preocupagdes potenciais de testes pré-
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licenciamento. Os produtores podem optar por realizar ensaios adicionais para estender ou
modificar o uso da vacina (Singh, 2016; OMS, 2017).

Os dados clinicos das fases I e II em criangas e adolescentes mostraram que vacina
ODENGA® produzida pelo laboratério Takeda em parceria com o Instituto Butantan,
induziu respostas imunes contra todos os quatro sorotipos de dengue, tanto nos
participantes soropositivos quanto nos soronegativos, e a vacina mostrou-se segura e bem
tolerada (TRICOU, 2020).

O estudo de fase III foi realizado em vérios locais do Brasil, predominando &reas
urbanas onde héd transmissdo de dengue. O nimero total de participantes foi de
aproximadamente 17.000 e todas as pessoas foram monitoradas por um periodo de cinco
anos (Adaptado de National Institute of Allergy and Infectious Diseases, 2016).

Com a vacina Dengvaxia® os testes in vitro foram realizados para avaliar o efeito das
cepas recombinantes em células dentriticas humanas, por ser uma das primeiras células a
entrar em contato com o virus e importantes apresentadoras de antigenos, (Adaptado de
GUY, 2010) observou-se que essas cepas apresentam comportamento similar a infecgdo
natural pelo virus DENV.

Assim, foi demonstrado que os quatro sorotipos vacinais foram capazes de induzir a
maturagdo dessas células dendriticas (DCs) e desencadear uma resposta imune desejada,
como a producdo de citocinas inflamatérias, expressdo do IFN do tipo I e expressdo de
marcadores de células dendriticas (DCs) maduras (HLA-DR, CD80, CD86, CD83) (Guy,
2011).

3.4 Eficacia da vacina QDENGA®

Nos testes in vivo realizados com criangas de 4 a 16 anos, a vacina QDENGA®
demonstrou eficacia de 61% (IC 95% 56—66) contra a Dengue Confirmada Virologicamente
(DCV) e de 84% (IC 95% 78-89) contra hospitaliza¢gdes de DCV (OMS, 2023). Em pessoas
soropositivas, a vacina foi eficaz contra todos os 4 sorotipos de DENV, tanto para Dengue
Confirmada Virologicamente, quanto para hospitalizagdes, sendo a maior protegdo contra
DENV-2. Em pessoas soronegativas, a vacina proporcionou prote¢do contra DENV-1 e
DENV-2 para Dengue Confirmada Virologicamente e hospitalizagdes. Em pessoas
soronegativas, a vacina ndo conferiu prote¢do contra DCV e hospitaliza¢des por DENV-3 ou
contra DCV por DENV-4. As hospitalizagdes associadas ao DENV-4 em pessoas

soronegativas foram muito poucas para permitir a estimativa da eficacia (OMS, 2023).
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A autorizagdo da vacina para faixas etdrias acima de 16 anos baseou-se na
extrapolagdo de dados de imunogenicidade, em que foi verificada ndo inferioridade na
resposta imunogénica para a populagdo entre 17 e 60 anos (Sociedade Brasileira de
Imunizagoes, 2023).

A Qdenga® demonstrou ser eficaz contra o DENV-1 em 69,8% dos casos; contra o
DENV-2 em 95,1%; e contra o DENV-3 em 48,9% no ano de 2024 (Sociedade Brasileira de
Imunizagoes, 2024).

Durante o estudo, o DENV-4 ndo pdde ser avaliado porque havia poucos casos de
dengue causados por esse sorotipo. Fol comprovada também a eficicia nos casos de
hospitaliza¢des por dengue confirmada laboratorialmente, com protecdo geral de 84,1%, com
estimativas semelhantes entre soropositivos (85,9%) e soronegativos (79,3%) (Sociedade
Brasileira de Imunizagdes, 2023).

A imunizagdo com as duas doses da vacina foi capaz de desencadear respostas efetoras
T CD8+ e T CD4+ especificas contribuindo na protegdo contra os virus que causam a

dengue se o corpo for exposto a esse virus no futuro (Takeda - Qdenga®, 2022).

3.5 Eficacia da vacina Dengvaxia®

Em testes in vitro para avaliar o efeito das cepas recombinantes da vacina
Dengvaxia® em células dentriticas humanas, por ser uma das primeiras células a entrar em
contato com o virus e importantes apresentadoras de antigenos, observou-se que essas cepas
apresentam comportamento similar a infec¢do natural pelo DENV (GUY; 2010). Assim, foi
demonstrado que os quatro sorotipos vacinais foram capazes de induzir a maturagdo dessas
DCs (células dentriticas) e desencadear uma resposta imune desejada (BRASIL, 2020).

Tratando-se da eficacia, a Dengvaxia® mostrou-se bastante eficaz na prevengio da
doenga, especialmente em resposta aos ensaios clinicos realizados com voluntérios entre dois
a sessenta anos de idade na Asia e na América Latina. Dados desse estudo apontam algumas
reagdes locais na aplicagio da vacina, tal como dor, e reagdes adversas sistémicas como dores
de cabeca e mal-estar. Nenhuma reacgdo anafildtica relacionada a vacina, eventos
neurotrépicos ou efeitos viscerotrépicos foram relatadas (Sanofi — Medley Dengvaxia®,
2022).

Para populagdo acima de nove anos de idade, a vacina apresentou uma eficdcia de
65,6% para pessoas que nunca tiveram dengue, redugdo de 80,3% das hospitalizagdes e 93%

contra casos graves da doenga. No entanto, a eficdcia nessa populagdo quando analisada por
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sorotipo foi de: 58,4% contra o sorotipo 1; 47,1% contra o sorotipo 2; 73,6% contra o sorotipo
3 e de 83,2% contra o sorotipo 4 (Brasil, 2015, Sanofi Medley - Dengvaxia®, 2022).

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) recomenda que a vacina
Dengvaxia® nido seja administrada em individuos soronegativos, ou seja, que nio tenham
sido previamente infectados pelo virus da dengue (ANVISA, 2022).

A administragdo da vacina Dengvaxia® em individuos soronegativos foi capaz de
induzir anticorpos neutralizantes contra DENV-4, contudo, apenas niveis reduzidos de
anticorpos contra os sorotipos DENV-1, DENV-2 e DENV-3. Em individuos soropositivos,
ocorreu a indugdo de anticorpos com reatividade cruzada, e a manutengdo ou aumento na

resposta humoral pré-existente (Brasil, 2020).

3.6 Esquema vacinal da QDENGA® no Sistema Unico de Saide (SUS)

Em maio de 2024 o Ministério da Satide anunciou a distribui¢io de quase um milhdo
de doses das remessas de vacina da dengue para todos os municipios do pafs, além do
Distrito Federal, que passaram a vacinar adolescentes de 10 a 14 anos de idade (Brasil, 2024).

Para ter protecdo completa contra casos graves e hospitalizagdes por dengue, sdo
necessdrias duas doses do imunizante incorporado no SUS. A pasta garantiu e efetivou a
entrega das duas doses para todos os municipios contemplados na estratégia de vacinagdo
(Brasil, 2024).

O esquema vacinal conta com a administragio de duas doses de 0,5 mL de forma
subcutanea e com intervalo de 90 dias entre a primeira e a segunda dose da vacina como

representado na figura 2.

Figura 2: Esquema vacinal para faixa etaria de 10 a 14 anos.

Volume e via de Esquema Intervalo entre
Vacina Apresentagdo* administragio primario as duas doses Reforco
Dengue Frasco — ampola 0,5mL Subcutanea D1 . Nio indicado até
(atenuada) | com p6 liofilizado + o momento.
- QDenga® diluente (seringa ou D2 90 dias apés D1

frasco).

FONTE: (Brasil, 2024).

3.7 Esquema vacinal da DENGVAXIA® no Sistema Privado de Saide

O esquema vacinal da dengvaxia® é de trés doses sendo a segunda e a terceira ap6s 6

e 12 meses respectivamente para uso em individuos 9 - 45 anos de idade que vivem em éreas
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endémicas, sendo contraindicado em gestantes, em pessoas com a imunidade comprometida e

para os soronegativos (Dengue Vaccine Initiative, 2015) como mostrado na figura 3.

Figura 8: Esquema vacinal para faixa etdria de 9 a 45 anos de individuos que néo foram previamente

infectados pelo virus da Dengue.

Volume e via de | Esquema |Intervalo entre as
Vacina Apresentacio administragio Vacinal doses Reforgo
D1 - A necessidade de

Dengue Frasco —ampola |0,5 mL em cada uma dose de reforgo
(atenuada) com pé liofilizado ' dose D2 6 meses ap6s a D1. | apés a vacinagio
Dengvaxia® + diluente Subcutédnea primaria com

(seringa ou Dengvaxia® nio foi

frasco). Ds 6 meses ap6s a D2. | estabelecida.

Individuos que ndo foram previamente infectados pela dengue nido devem ser
vacinados, pois ha um risco aumentado de hospitalizacdo pela dengue e dengue clinicamente

grave (predominantemente Grau 1 e 2 da Febre Hemorrédgica da Dengue) (BRASIL, 2023).

Na auséncia de histérico médico que confirme a infecgdo prévia pelo virus da dengue,
deve ser realizado um teste para confirmagdo da infec¢do anterior antes de realizar a
vacinagdo. As dreas endémicas dos estudos clinicos no Brasil tiveram soroprevaléncia maior

ou igual a 70% (Sanofi Medley — DENGVAXIA, 2022).

6 CONSIDERACOES FINAIS

A dengue é uma arbovirose que afeta o ser humano e causa sérios problemas de satde
publica no mundo, especialmente em paises tropicais, onde as condi¢des do meio ambiente
tavorecem o desenvolvimento e a proliferacdo do Aedes aegypti, principal mosquito vetor.

O DENV pertence a familia Flaviviridae e ao género Flavivirus e possui quatro
diferentes sorotipos (DENV-1, DENV-2, DENV-3, DENV-4) (SALLES, 2018). Pela
dificuldade no controle vetorial nos mais diversos paises onde é endémico, a principal
estratégia que tem sido adotada atualmente para se obter uma medida profilatica eficaz
contra a doenga, foi o desenvolvimento de uma vacina tetravalente contra dengue que passou
a ser implementada ao Sistema Unico de Satide (SUS) no Brasil em 2024, devido as agdes e
campanhas governamentais serem insuficientes ao combate a doenga (BRASIL, 2024).

O pafs que em margo de 2024 viveu a maior epidemia ocasionada pelo virus em sua

histéria, além das medidas de orientagdio a populagdo, campanhas governamentais,
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monitoramento de possiveis criadouros, entre outros, iniciou-se em 08 de fevereiro de 2024 a
vacinagdo em larga escala da populagdo de faixa etdria entre 10 a 14 anos (BRASIL, 2024).

A decisdo da faixa etaria beneficiada em primeiro momento, ocorreu devido esta ser a
populagdo que apresenta maior risco de agravamento e regides com maior incidéncia da
doenga. Isto porque o laboratério tem uma quantidade restrita de doses disponiveis. A vacina
deliberada e implementada pelo Sistema Unico de Satide (SUS) para vacinar a populagio
brasileira, foi a vacina Qdenga® do laboratério japonés Takeda (BRASIL, 2024).

O esquema vacinal da Qdenga® é composto por duas doses, com intervalo de 90 dias
entre cada uma (Brasil, 2024). A mesma demonstrou ser eficaz contra o DENV-1 em 69,8%
dos casos; contra o DENV-2 em 95,1%; e contra o DENV-3 em 48,9%. Nio foi possivel
avaliar a eficdcia em DENV-4, por haver poucos casos de dengue causados por esse sorotipo.
Fol comprovada também a eficicia nos casos de hospitalizagdes confirmada
laboratorialmente, com protecdo geral de 84,1% (Sociedade Brasileira de Imunizagoes, 2024).

Ja as redes privadas de vacinagdo do Distrito Federal, incorporaram em seus sistemas
a vacina Dengvaxia® produzida pelo laboratério francés Sanofi-Pasteur (Revista do
Farmacéutico, 2024).

O esquema vacinal da Dengvaxia® é composto por trés doses, com intervalo de 6
meses entre elas (Brasil, 2024). Sua eficdcia tem se apresentado até o dado momento da

seguinte maneira:

. 65% para doenga sintomdtica até 25 meses apds a terceira dose;

. 79% para dengue grave até 25 meses ap6s a terceira dose;

. 93% para dengue hemorragica até 25 meses apés a terceira dose;

. Mais de 80% para internagdo até 25 meses apds a terceira dose (Sociedade

Brasileira de Imunizagdes, 2023).

A vacina desenvolvida para controle/ erradicagio da doenca e que é atualmente
aplicada pelo SUS, passou por pesquisas de desenvolvimento que incluiu cerca de 20.099
criangas e adolescentes saudaveis de 4 a 16 anos, residentes em paises endémicos, que foram
divididos por regido (Asia-Pacifico ou América Latina) e idade (4 a 5 anos, 6 a 11 anos, ou 12
a 16 anos) (Brasil, 2024).

O Sistema Unico de Satde (SUS) nio implementou a mesma vacina distribuida pelas
redes privadas, devido a Dengvaxia poder ser utilizada apenas por pacientes que j4 tiveram
contato com virus, sendo contraindicada para pessoas que nunca manifestaram a doenga

(Brasil, 2024).
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Em suma, uma das vantagens da Qdenga® em relagdo a Dengvaxia® ¢é a redugdo do
nimero de doses necessarias. Enquanto a Dengvaxia® sdo trés doses com intervalo de 6
meses, a vacina do laboratério Takeda sdo duas doses com intervalo de 8 meses, além de
abranger na escala de suscetibilidade, pessoas que ndo tiveram contato ativo e prévio com o
virus (soronegativos), porém, vale ressaltar que ambas as vacinas sdo seguras, eficientes e
devem ser administradas em breve a toda a populagdo do pafs (Revista do Farmacéutico,
2024).

Considerando as questdes apresentadas nas publicagdes e os questionamentos
levantados acerca da vacina, observa-se que o cendrio atual de viroses causadas por
demasiadas variantes, exige dos érgdos competentes e das industrias fabricantes um olhar
mais atento a demanda mundial por vacinas.

As viroses e arboviroses veem ocasionando inliimeras preocupagdes para a populagio
brasileira e mundial. Com isso, outra importante ag¢do do Ministério da Satde foi a
elaboragdo de um amplo plano de enfrentamento as arboviroses, construido coletivamente
em maio de 2024, com mais de 100 pesquisadores e cientistas nacionais e internacionais.
Foram tracadas as diretrizes do plano, pautado em vigilancia em saide, manejo clinico,
organizagdo dos servicos de saide, controle vetorial, pesquisas, comunicag¢do e mobilizagdo
social, com propostas de a¢des a serem implementadas a curto, médio e longo prazo (Brasil,
2024).

O inicio da vacinagdo a populagdo no Brasil trouxe a esperanga de que a protegdo
contra a dengue esteja em breve ao alcance de todos, porém, vale reforgar, que o combate a
dengue deve ser um esforgo coletivo. Com alguns minutos por semana, é possivel eliminar os
criadouros do mosquito e evitar dgua parada. Essas pequenas agdes devem ser realizadas

durante todo o ano, mesmo fora do periodo de maior ntimero de casos.
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