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Critérios de introdu¢ao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagdes
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I nt rOd ucao Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Programa Nacional de Imunizagoes?
Erradicacao da circulacao autoctone do virus selvagem da poliomielite
Eliminacao da circulacao do virus autoctone da rubéola
Eliminacao do sarampo
Reducao de doencas

Difteria, tétano, coqueluche, diarreia, meningites e pneumonias

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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I nt rOd ucao Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Programa Nacional de Imunizag¢des! — cont.
Respeitado no Brasil e internacionalmente
Calendario Nacional
Criancas, adolescentes, adultos, idosos, gestantes e povos indigenas
45 diferentes imunobiologicos

Vacinas, soros e imunoglobulinas

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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Int rOd ucao Critérios de introducao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagoes
Incorporacgao de uma vacina no Programa Nacional de Imunizag¢oes?

Impacto na morbimortalidade da doenca
Custo efetividade
Meétodo mais empregado para tomada de decisao
Comparar os custos e a efetividade de uma ou mais intervencao
Pertinéncia da substituicao e/ou adicdo de uma nova tecnologia
Desde 2006 (vacina rotavirus, pneumocodcica 10 valente, meningocdcica C,

varicela, hepatite A, dTpa e HPV)

1Relatdrio técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
.
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Int rOd ucao Critérios de introducao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagoes
Incorporacgao de uma vacina no Programa Nacional de Imunizag¢oes?

Discussoes pelo CTAI?
Forum permanente de assessoramento a SVS?
Aspectos técnicos e cientificos
Questdes de Imunizacoes
CTAI?
Dados de morbimortalidade, resultados dos estudos de custo efetividade,

aspectos imunologicos da vacina

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS, 2Comité Técnico Assessor de Imunizagdes, 3Secretaria de Vigildncia em Saude

s DA SAUDE N

uuuuuuuuuuuuuu



N e e
Int rOd ucao Critérios de introducao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagoes
Incorporacgao de uma vacina no Programa Nacional de Imunizag¢oes?

CTAI? — ao emitir parecer positivo
Esferas de decisao do Ministério da Saude

Recomendam a andlise da incorporacdo pela CONITEC?

1Relatdrio técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS, 2Comité Técnico Assessor de Imunizagdes, 3Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no SUS
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Int rOd ucao Critérios de introducao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagoes
Incorporacgao de uma vacina no Programa Nacional de Imunizag¢oes?

Consenso na comunidade cientifica
Deve proteger contra os 4 sorotipos
Produzir imunidade em dose unica
Eficacia de longa duracao
Nao produzir eventos adversos graves
Grupo de trabalho elegeu os 4 parametros

Para anadlise das atuais vacinas candidatas

IRelatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS, 2Comité Técnico Assessor de Imunizacdes, 3Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS
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Critérios de introdu¢ao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagdes

Objetivos
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Obl EtIVOS Critérios de introduc¢ao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagoes

Analisar a situacao da dengue no pais
Avaliar os estudos de eficacia e seguranca das vacinas contra esta
doenca
Orientar o processo de decisao
Pertinéncia e definicao de critérios para uso da vacina contra

dengue na populacao brasileira

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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Critérios de introdu¢ao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagdes

Resultados
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Resu ItadOS Critérios de introducdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imuniza¢des

Vacina Dengvaxia?
Licenciada junto a ANVISA? em dezembro de 2015
Informacoes, questdoes e comentarios
Caracteristicas técnicas
Apresentacao e posologia
Populacao de nove a 45 anos de idade
Trés doses (0, 6 e 12 meses)

Frasco de cinco doses — 6 horas de validade apds abertura

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS, 2Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
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Resu ItadOS Critérios de introducdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizag¢des
Caracteristicas técnicas — cont.

Nao ha estudos publicados
Utilizacao concomitante com outros imunobiolégicos
Uso em pessoas com comorbidades
Uso em gestantes
Durac¢ao da protecao
Ainda nao se conhece quanto tempo a protecao se mantém

Estudos pds-licenciamento sao necessarios

1Relatdrio técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
.
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Resu ItadOS Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Caracteristicas técnicas — cont.
Reatogenicidade
Pouca reatogenicidade
Inducao de resposta imunologica para os 4 sorotipos
Excelente imunogenicidade
Soropositividade apods 32 dose
Satisfatdria durante pelo menos para o periodo de um ano
1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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Resu ItadOS Critérios de introducdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizag¢des
Caracteristicas técnicas — cont.

Seguranca a médio e longo prazo
A ocorréncia do fendbmeno de antibody enhancement devido
Presenca de anticorpos IgG em baixa concentracao ou nao protetores
produzidos pela vacina, quando da infeccao pelo virus selvagem
Possibilidade que tem sido aventada pela comunidade cientifica
Nao se tem conhecimento se o uso da vacina poderia aumentar o risco

de ocorréncia de dengue
1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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Resu ItadOS Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Caracteristicas técnicas — cont.

Seguranca a médio e longo prazo
O aumento do risco de hospitalizacdes em criancas de 2 a 5 anos, dois
anos apds a vacinacdo, no estudo da Asia

Preocupacao para a saude publica
Eficacia parece ser maior nagueles com evidéncia soroldgica de exposicao
prévia
1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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Resu ItadOS Critérios de introducdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imuniza¢des

Consideracoes sobre questoes operacionais
Planejamento da aquisicao do produto
Distribuicao, espaco para armazenamento, equipes profissionais,
guantidade de vacinas
Estratégia de vacinacao
Capacitacao de recursos humanos
Rede de frio — limite da sua capacidade

Monitoramento de Eventos Adversos Pds-Vacinacao

!Relatdrio técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
.
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Resu ItadOS Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées
Consideracoes sobre questoes operacionais

Possibilidade de uso para fins de saude publica
Disponibilidade da produc¢ao da vacina limitada
Necessidade de estabelecer grupos/regides prioritarias
Estudos clinicos em individuos saudaveis —2 e 16 anos
Registro no Brasil — 9 a 45 anos (populacdao de 116.317.094)
Regides endémicas priorizadas (corresponde a mais de 2/3 da populacdo)

Necessidade de estabelecer critérios para selecao da populacao alvo

1Relatdrio técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
.
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Resu ItadOS Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Consideracoes sobre questoes operacionais
Custo acessivel
Gastos do MS? com aquisicdo de uma nova vacina
Custo efetividade
Impacto da morbimortalidade

Produz beneficios a saude e reduz os custos da doenca

!Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS; 2Ministperio da Saude
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Resu ItadOS Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Estudos necessarios para tomada de decisao
Definicao de critérios mais objetivos de selecao de populacdes alvo
Estudos de custo efetividade
Quatro estudos em andamento
Permitir melhorar a compreensao da dinamica da infeccao pelo virus da
dengue no territério nacional
Dinamica de transmissao, morbiletalidade, imunopatologia da

dengue com e sem complicacoes

!Relatdrio técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
.
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Resu ItadOS Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Estudos necessarios para tomada de decisao
1. Caracterizacao da transmissao, morbidade e letalidade da dengue
2. Estudos transversais de soroprevaléncia
3. Determinacao dos alvos da resposta das células T
4

Elaboracao de modelo de suporte de decisao

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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ConCI usao Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Desenvolvimento da vacina para prevencao de dengue € um grande avanco
Controle da doenca
Necessidade de aguardar resultados dos estudos
Imprescindiveis para definicdes da utilizacao da vacina no Brasil
Avaliacdes de custo efetividade
Conduzidas a partir do conhecimento do valor comercial do

imunobioldgico e das estimativas do custo da carga da doenca

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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ConCI usao Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Os resultados irao aportar maiores subsidios
Planejamento de recursos financeiros/orcamentarios
Fundamentar sob base técnico-cientifica a decisao politico institucional
de inclusdo ou ndo inclusdo da vacina no PNI?
Diante dos dados disponiveis associados a busca por resultados que
representem o impacto real da vacinacao para diminuir a carga da doenca
O grupo de trabalho ndao recomenda a introducao de forma imediata no

PNI?

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS, 2Programa Nacional de Imunizactes
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ConCI usao Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Introducao da vacina no pais
Nao diminuira o numero de casos em curto prazo de tempo
Limitacdes da vacina
Esquema vacinal
Dengue é endemo-epidémica no Brasil,
Todas as faixas etarias

Nao tem indicacao de uso para contencao de surtos e epidemias

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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ConCI usao Critérios de introdugdo da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagées

Continuar acoes de controle do vetor
Reforcadas em curto prazo
Decisdo de incorporacdo no Sistema Unico de Saude
Objeto de estudo
Dengue é prioridade na agenda do Ministério da Saude
Maior beneficio para a populacao

Pautada em evidéncias cientificas disponiveis

1Relatério técnico N2. 01/2016/CGPNI/DEVIT/SVS/MS
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Critérios de introdu¢ao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagdes
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Critérios de introdu¢ao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagdes

Eficacia total e segundo sorotipo da vacina contra dengue (CYD14),

Ensaio Fase 3, Asia N=10.275
Eficacia (%) IC 95% (%)
Total 56,5 43,8 2 66,4
Sorotipo 1 50,0 24,6 a 66,8
Sorotipo 2 35,0 -9,2a61,0
Sorotipo 3 78,4 52,9a90,8
Sorotipo 4 75,3 54,5 a 87,0
Analise por inten¢ao de tratamento
Total 54,8 46,8 a 66,4
Sorotipo 1 54,5 40,9 a 64,9
Sorotipo 2 34,7 10,4 a 52,3
Sorotipo 3 65,2 43,32a78,9 Alocagao 2:1

Carpeding et al. Lancet 2014, Oct 11;
384(9951):1358-65.



Critérios de introdu¢ao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagdes

Eficacia total e segundo sorotipo da vacina contra dengue (CYD15), Ensaio
Fase 3, América Latina

N=20.869
Anglisesegundooprotocolo

Eficacia (%) IC 95% (%)
Total 60,8 52,0-68,0
Sorotipo 1 50,3 29,1 -65,2
Sorotipo 2 42,3 14,0-61,1
Sorotipo 3 74,0 61,9-82,4
Sorotipo 4 77,7 60,2 — 88,0
Analise por intencao de tratamento
Total 64,7 58,7 -69,8
Sorotipo 1 54,8 40,2 - 65,9
Sorotipo 2 50,2 31,8-63,6
Sorotipo 3 74,2 63,8 —81,7
Sorotipo 4 80,9 70,9 -87,7 Alocacao 2:1

Villar et al. N Enaland J Med Jan 8: 372(2):113-23



Critérios de introdu¢ao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagdes

Eficacia segundo linha de base e faixa etaria da vacina contra dengue (CYD14),

Ensaio Fase 3, Asia

N=10.275
Anglisesegundooprotocolo
Eficacia (%) IC 95% (%)

Analise por inten¢ao de tratamento

Total 54,8 46,8 a2 66,4
Faixa etaria

2 a 5anos 33,7 11,7 - 50,7
6allanos 59,5 48,9 — 68

12 a 14 anos 74,4 59,2 — 84,3
Status linha de base

Soronegativos 35,5 -26,8-66,7
Soropositivos 74,3 53,2-86,3

Carpeding et al. Lancet 2014, Oct 11; 384(9951):1358-65.

Alocacéao 2:1
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Critérios de introdu¢ao da vacina da dengue no Programa Nacional de Imunizagdes

Eficacia segundo linha de base e faixa etaria da vacina contra dengue
(CYD15), Ensaio Fase 3, América Latina

N=20.869
Andlisesegundooprotocolo
Eficacia (%) IC 95% (%)
Analise por intengao de tratamento
Total 64,7 58,7 — 69,8
Faixa etaria
9a1llanos 61,7 52,3-69,3
12 a 16 anos 67,6 59,3-74,3
Status linha de base
Soronegativos 43,2 -61,5-80,0
Soropositivos 83,7 62,2 - 93,7 Alocacgéo 2:1

Villar et al. N England J Med Jan 8; 372(2):113-23
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