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ATUACAO DA ANVISA NO REGISTRO DE VACINAS

Lei 6.360 de 23/09/1976 - Dispde sobre a vigilancia a que ficam sujeitos os medicamentos, as drogas, os
insumos farmacéuticos e correlatos, cosméticos, saneantes e outros produtos e da outras providéncias.

» Artigo 12 da Lei 6.360 de 1976:

“Nenhum dos produtos de que trata esta Lei, inclusive os importados, poderd
ser industrializado, exposto a venda ou entregue ao consumo antes de
registrado no Ministério da Saude.”.

» Artigo 16 da Lei 6.360 de 1976:

“ Art. 16 O registro de drogas, medicamentos, insumos farmacéuticos e
correlatos, dadas as suas caracteristicas sanitdrias, medicamentosas ou
profildticas, curativas, paliativas, ou mesmo para fins de diagndstico, fica
sujeito, além do atendimento das exigéncias proprias, aos sequintes requisitos

especificos: (...)

Il - que o produto, através de comprovag¢do cientifica e de andlise, seja
reconhecido como seguro e eficaz para o uso a que se propde, e possua a
identidade, atividade, qualidade, pureza e inocuidade necessdrias;

Illl - tratando-se de produto novo, que sejam oferecidas amplas
informagbes sobre a sua composicdo e o seu uso, para avaliagdo de sua
natureza e determinagdo do grau de seqguranga e eficdcia necessadrios”

“COMPROVACAO CIENTIFICA” PESQUISA CLINICA
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ATUAGAO DA ANVISA NO REGISTRO DE VACINAS
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a da Dengue

VIRUS DA DENGUE E OS SOROTIPOS

Familia: Flaviviridae
Género: Flavivirus
Virus RNA

A Dengue é uma doenca tropical infecciosa, causada por quatro sorotipos do
virus, 1, 2, 3 e 4 e é transmitida pelo mosquito Aedes aegypti. A enfermidade
geralmente causa febre alta repentina, dores na parte posterior dos olhos, dores
musculares e articulares e erupcdes cutaneas. Em alguns casos, pode evoluir
para formas mais graves, causando a morte do paciente.

v' Ainfeccdo por um dos sorotipos fornece protecdo especifica por toda a vida.
v" Imunizac¢3o cruzada por tempo limitado.

v' Infec¢des subsequentes aumentam o risco de doenca grave.
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http://pt.wikipedia.org/wiki/Aedes_aegypti

Distribuicao dos sorotipos virais da dengue confirmados em 2015, por regiao
e Unidade da Federagao

ie Amostras iti i
Regiao/ 0 Positivos Sorotipos confirmados (%)
- - enviadas Y N
Unidade da Federacao (oEnvi) DENV2 DENV3 DENV4

n n %

Norte 186 53 28,5 67,9 1,9 0,0 30,2

Rondénia 9 2 22,2 100,0 0,0 0,0 0,0

Acre 22 21 95,5 90,5 0,0 0,0 9,5

Amazonas 2 0 0,0 0.0 0.0 0,0 0.0

Roraima 1 0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

Para 27 21,8 51,9 0,0 0,0 481

Amapa 0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

Tocantins 3 12,5 333 333 0,0 333
Nordeste 8,4 62,2 4,4 44 28,9

Maranhdo 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

Piaui 0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

Ceara 70,8 100,0 0,0 0,0 0,0

Rio Grande do Norte 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

Paraiba 26,1 16,7 333 333 16,7

Pernambuco 2,2 80,0 0,0 0,0 20,0

Alagoas 57 83 0,0 0,0 91,7

Sergipe 100,0 100,0 0,0 0,0 0,0

Bahia 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Sudeste 51,4 97,7 0,6 0,2 1,5

Minas Gerais 29,5 98,8 0,0 0,0 1.3

Espirito Santo 12,0 833 0,0 0,0 16,7

Rio de Janeiro 28,7 89,9 0,6 0,0 94

Sao Paulo 63,4 98,8 0,6 0,3 0,3
Sul 63,9 95,9 0,0 0,0 41

Parana 61,8 95,2 0,0 0,0 4.8

Santa Catarina 714 100,0 0,0 0,0 0,0

Rio Grande do Sul 91,7 100,0 0,0 0,0 0,0 .
Centro-Oeste 67,3 87,4 0.6 0,0 11,9 Fonte: Boletim

Mato Grosso do Sul 75,3 97,1 1.8 0,0 11 . . )
Mato Grosso 2,4 100,0 0,0 0,0 0,0 e p | d emio I OgICO

Goiés 66.9 83.4 0.2 0.0 16,5 volume 46’ ne

Distrito Federal 100,0 50,0 0,0 0,0 50,0

Brasil 51,0 (&ED) 0.6 0.2 6,4 14, 2015 - MS




da Dengue

v Ndo hd tratamento especifico para a
dengue;

v' Ha uma vacina registrada — Dengvaxia;

v Duas vacinas candidatas (vivas, atenuadas,
recombinantes) em  desenvolvimento
clinico avancado;

v Uma vacina inativada em desenvolvimento
clinico inicial.
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a da Dengue

DESENVOLVIMENTO CLINICO - VACINA SANOFI

* Fase I: estudo multicéntrico nao realizado no Brasil

* Fase ll: protocolo na ANVISA em 28/08/2009:
- Necessidade de 1 exigéncia para adequacao do dossié
- Cumprimento submetido em 19/01/2010
- Andlise concluida em 03/03/2010, com emissdo do CE

* Fase lll: protocolo na ANVISA em 16/12/2010 :
- Andlise concluida em 11/04/2011, com emissdo do CE

- Estudos clinicos (fases |, Il e lll) concluidos

* Etapa atual:

- Submissdo do pedido de registro em 31/03/2015 - (Pedido de priorizacdo deferido —
27/04/2015);

- Registro concedido em 28/12/2015, sob n? 1.1300.1159

- Indicagao aprovada:

- A Dengvaxia® (vacina dengue 1, 2, 3 e 4 (recombinante e atenuada) é indicada para a
prevencao da dengue causada pelos sorotipos 1, 2, 3 e 4 do virus da dengue em individuos
dos 9 aos 45 anos de idade que moram em areas endémicas.

N3ao ha outra vacina registrada ou com solicitagao de registro pendente junto a Anvisa.
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a da Dengue

Dengvaxia- Dados de Eficacia

CYD14
EV % (IC 95%)*

CYD15
EV % (IC 95%p)*

CYD14+CYD15
EV % (IC 95%)*

Qualquer sorotipo

67.8 (537.7: 75.6)

64.7 (58.7: 69.8)

65.6 (60.7: 69.9)

Sorotipo 1

65.7 (46.6: 78.2)

54.8 (40.2: 65.9)

58.4 (47.7: 66.9)

Sorotipo 2

36.8 (-10.1: 63.3)

50.2 (31.8: 63.6)

47.1 (31.3: 59.2)

Sorotipo 3

69.5 (31.9: 87.0)

74.2 (63.9: 81.7)

73.6 (64.4; 80.4)

Sorotipo 4

87.9 (75.5: 94.6)

80.9 (70.9: 87.7)

83.2(76.2: 88.2)

Casos de DVC
clinicamente grave

90.9 (58.4: 99.0)

95.5 (68.8: 99.9)

93.2 (77.3: 98.0)

FHD atendendo
qualquer critério da
OMS

90.9 (58.4: 99.0)

95.0 (64.9: 99.9)

92.9 (76.1: 97.9)

Hospitalizacio por DVC

81.6 (60.7; 92.0)

80.3 (64.7; 89.5)

80.8 (70.1: 87.7)

Qualquer sorotipo em
individuos imunes a
dengue**

79.2 (47.2:92.7)

83.7 (62.2: 93.7)

81.9 (67.2: 90.0)

Qualquer sorotipo em
individuos niao imunes a
dengue **

61.6 (-21.1: 88.1)

43.2 (-61.6; 80.0)

52.5 (5.9: 76.1)
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da Dengue

DESENVOLVIMENTO CLINICO - VACINA BUTANTAN

* Fase I: realizada nos EUA

* Fase ll: protocolo na ANVISA em 09/02/2012
- 1 exigéncia e 4 reiteracdes de exigéncias para adequacao do dossié
- Cumprimento da ultima reiteracdo submetido em 28/05/2013
- Andlise concluida em 27/06/2013, com emissao do CE
- Estudo concluido

* Etapa atual de desenvolvimento:

Fase Ill: Autorizado pela Anvisa em 09/12/2015.

Data de inicio do ensaio clinico no Brasil: 22/02/2016.

Doses: 1 dose.

Participantes: Criancas maiores de 24 meses completos de idade, adolescentes e

adultos até 60 anos incompletos.

Caracteristicas da vacina: 4 cepas recombinantes, vivas, atenuadas do virus da dengue.
Numero total de participantes: 16944 participantes em uma proporc¢ao de 2:1.
Numero de participantes previstos para o Brasil: 16944.
Paises participantes do ensaio clinico: Brasil.
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a da Dengue

DESENVOLVIMENTO CLINICO - VACINA TAKEDA PHARMA

* ATDV (vacina da Dengue da Takeda) é composta por quatro cepas recombinantes, vivas,
atenuadas da dengue: uma cepa DEN-2 atenuada e caracterizada em nivel molecular
(TDV-2), uma quimera DEN-2/1 (TDV-1), uma quimera DEN-2/3 (TDV-3) e uma quimera
DEN-2/4 (TDV-4);

e Faselell: Colombia

* Etapa atual de desenvolvimento:

Fase Ill: Autorizado pela Anvisa em 03/03/2016.

Data de inicio do ensaio clinico no Brasil: 19/10/2016.
Doses: 2 doses (0 e 3 meses).

Participantes: entre 4 e 16 anos de idade.
Caracteristicas da vacina: 4 cepas recombinantes, vivas, atenuadas do virus da dengue.
Numero total de participantes: 20.100 participantes em uma proporc¢ao de 2:1.
Numero de participantes previstos para o Brasil: 4770.

Paises participantes do ensaio clinico: Tailandia, Filipinas, Vietna, Siri Lanka, Peru, Brasil,
Colémbia, Nicardgua, Panamad, Republica Dominicana e Guatemala.
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QUALIFICACAO DA ANVISA

A Anvisa é uma autoridade de referéncia mundial em vacinas; pré-qualificada tanto

pela OPAS guanto pela OMS.

Comprometimento com o interesse publico, alinhada a necessidade e a

importancia da disponibilizacdao de uma vacina segura, eficaz e de qualidade.

Agilidade nas etapas de avaliagdo do desenvolvimento clinico e do registro da

vacina, mas, sem comprometer a qualidade da analise técnica.

Participacao em grupos internacionais de discussao sobre o tema: DVI — Dengue

Vaccine Initiative e DCVRN - Developing Countries Vaccine Regulators Network.




OBRIGADA

Sitio eletronico
http://www.anvisa.gov.br

Central de Atendimento
0800 642 9782.
Ligacao gratuita de qualquer estado do Brasil.
O horario de funcionamento é das 7h30 as 19h30, de segunda a sexta-feira, exceto feriados.

Fale Conosco
http://www.anvisa.gov.br/institucional/faleconosco/FaleConosco.asp

Correio Eletronico
gadip.assessoria@anvisa.gov.br

Atendimento Eletronico
http://portal.anvisa.gov.br/wps/portal/anvisa/ouvidoria
Twitter: @anvisa_oficial




