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1. Introdução 
 

A incorporação de vacinas contra a dengue no Sistema Único de Saúde (SUS) representa uma 

ferramenta importante para a prevenção e controle da doença. 

No Brasil, a primeira vacina incorporada ao SUS foi a vacina dengue (atenuada) - Qdenga® - 

fabricada pela empresa IDT Biologika e fornecida pela Takeda Pharma Ltda. No município de São 

Paulo (MSP) a vacinação com a Qdenga® iniciou em abril/2024, contemplando os adolescentes de 10 

a 14 anos de idade. 

Em novembro/2025 a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa) aprovou o licenciamento 

da vacina dengue (atenuada) do Instituto Butantan (Butantan-DV™), o que possibilitou, então, a 

ampliação da estratégia de vacinação contra a dengue. O uso dessa vacina teve início em 09/02/2026 

no MSP. 

A utilização simultânea dessas vacinas requer um sistema sensível e integrado entre a vigilância 

epidemiológica das arboviroses e a vigilância de eventos supostamente atribuíveis à vacinação ou 

imunização (Esavi), de modo a assegurar uma detecção oportuna, investigação qualificada, avaliação 

de causalidade e condutas adequadas para cada caso. 

Tratando-se de vacinas virais atenuadas, a vigilância pós-comercialização é componente 

fundamental da farmacovigilância das vacinas, especialmente no que se refere à identificação de 

eventos raros e muito raros, incluindo eventos adversos de interesse especial (EAIE), e para monitorar, 

continuamente, a relação risco-benefício. 

No âmbito da farmacovigilância pós-comercialização foram detectados sinais de segurança 

relacionados a eventos semelhantes à dengue com sinais de alarme que não foram detectadas nos 

ensaios clínicos e eventos semelhantes à dengue grave. 

Por precaução, e até que sejam realizadas todas as investigações necessárias, o Ministério da 

Saúde orientou a descontinuidade da estratégia de vacinação contra a dengue com a vacina do 

Instituto Butantan. Assim, o Programa Municipal de Imunizações (PMI), em consonância às 

orientações do Programa Nacional de Imunizações (PNI) e Programa Estadual de Imunizações (PEI), 

orientou a suspensão cautelar de utilização da vacina Butantan-DV™, mantendo as ações de vigilância 

e investigação. 

 A descontinuidade temporária da vacinação é uma medida de precaução e não representa 

conclusão definitiva de causalidade para todos os casos notificados. 

 



   

 

 

 

2. Definições operacionais 
 

  Considera-se sinal de segurança a informação de alerta sobre a possível relação causal entre um 

evento adverso e um medicamento, sendo que tal relação é desconhecida ou foi previamente 

documentada de forma incompleta, ou ainda, um evento conhecido, para o qual houve mudança no 

padrão de intensidade ou frequência. 

  Toda pessoa vacinada com a vacina dengue do Instituto Butantan que, no período de 0 (zero) a 

21 (vinte e um) dias após a vacinação, desenvolva quadro clínico compatível com dengue ou síndrome 

semelhante a dengue, deve ser prioritariamente monitorada. 

  O período de maior interesse para vigilância da viremia vacinal é aquele compreendido entre o 

dia da vacinação e o 21º após a vacinação, com atenção especial ao período próximo ao 9º dia, quando 

se observa maior frequência esperada de detecção de viremia vacinal. 

 
3. Detecção 
 

Considerando que no Brasil há uma transmissão sustentada e períodos sazonais de surtos e 

epidemias, é esperado que ocorram casos suspeitos da doença dengue temporalmente relacionados 

à vacinação. Como acontece para qualquer Esavi, a simples relação temporal da vacina não confirma 

a causalidade, mas constitui um sinal de alerta que exige vigilância sensível e investigação oportuna, 

especialmente quando se trata de vacina de vírus vivo atenuado. 

A detecção dos casos suspeitos de dengue/Esavi depende de dois elementos essenciais: 

 

a) Suspeita clínica de dengue, dengue com sinais de alarme, dengue grave ou óbito por 

dengue. Para ser considerado caso suspeito de dengue, o indivíduo deve, necessariamente, 

apresentar febre e 2 ou mais sintomas - náuseas, vômitos, exantema, petéquias, mialgia, 

artralgia, cefaleia, dor retro-orbital ou dor ocular, petéquias ou prova do laço positiva e 

leucopenia, e 

b) Histórico vacinal, com verificação de vacinação contra dengue até 30 dias antes do início 

dos sintomas. 

 

Os serviços de saúde devem manter elevada suspeição clínica para pessoas previamente 

vacinadas que apresentem, até 21 dias após a vacinação, sintomas compatíveis com dengue ou reação 

semelhante a dengue. Devem ser considerados critérios de gravidade: coque ou hipotensão 



   

 

 

 

persistente, sangramento grave, comprometimento grave de órgãos, alteração neurológica relevante, 

insuficiência hepática, renal, respiratória ou cardiovascular, necessidade de internação em UTI ou 

óbito. 

 

Uma vez reconhecida essa combinação de fatores (a + b), o caso deve ser manejado como suspeito 

de dengue/Esavi para investigação integrada, pois a diferenciação entre infecção por vírus selvagem e 

possível infecção por associação ao vírus vacinal é necessária para subsidiar as ações de vigilância 

epidemiológica de arboviroses e da farmacovigilância, incluindo o monitoramento do cenário 

epidemiológico e a avaliação contínua da segurança das vacinas contra dengue no país. 

Neste contexto, é indispensável a checagem do histórico de vacinação contra dengue na triagem 

e no atendimento de casos suspeitos de dengue (ambulatoriais, hospitalizados e óbitos), com registro 

adequado da informação. Essa prática deve ser incorporada ao processo de trabalho. 

A Vigilância Epidemiológica Hospitalar (VEH), no âmbito do Sistema Nacional de Vigilância 

Epidemiológica (SNVE), incluindo os Núcleos Hospitalares de Epidemiologia (NHE), credenciados ou 

não na Rede Nacional de Vigilância Epidemiológica Hospitalar (Renaveh), e os Serviços de Verificação 

de Óbitos (SVO), inclusive a Rede Nacional de SVO (RNSVO), são estratégicos para ampliar a 

sensibilidade na identificação de Esavi grave e para qualificar a investigação desses eventos. 

 

4. Condutas assistenciais frente a pessoas previamente vacinadas 
 

As pessoas previamente vacinadas com a vacina dengue do Instituto Butantan que apresentem 

sintomas compatíveis com dengue ou reação semelhante a dengue no período de até 21 dias após a 

vacinação devem ser avaliadas clinicamente de forma oportuna, com registro obrigatório da data da 

vacinação, data de início dos sintomas, lote da vacina, município de vacinação, antecedentes clínicos 

relevantes e progressão do quadro. 

A conduta clínica deve seguir os protocolos vigentes para manejo da dengue, com classificação 

de risco, avaliação de sinais de alarme, hidratação adequada, solicitação de exames laboratoriais 

conforme gravidade e reavaliação clínica em tempo oportuno. 

Casos com sinais de alarme ou graves requerem avaliação médica imediata, observação ou 

internação, conforme o caso, hidratação venosa quando indicada, monitoramento seriado de sinais 

vitais, hematócrito, plaquetas e função orgânica, além de acionamento da vigilância epidemiológica 

local. A investigação de Esavi não pode atrasar o atendimento clínico. 



   

 

 

 

 
5. Notificação 

 
 Sempre que houver suspeita clínica de dengue (conforme critérios para definição de caso, 

descrito no item 2) e histórico de vacinação contra dengue com início dos sintomas em até 30 dias, 

e especialmente 21 dias após a vacinação, o caso deve ser conduzido com notificação concomitante 

às vigilâncias pertinentes (dengue/Esavi), a fim de subsidiar a investigação epidemiológica, a adoção 

de medidas de saúde pública e o monitoramento da segurança do imunobiológico.  

Todo caso que cumpra o critério acima deve ser notificado obrigatoriamente e de forma 

simultânea no e-SUS notifica e Sinan on-line, independente da gravidade dos sintomas. 

O registro da notificação deve ser realizado nos sistemas de informações como segue: 

 

• Sinan on-line: registrar a notificação do caso suspeito de dengue. 

• e-SUS Notifica (módulo Esavi): registrar a notificação de todos os Esavi (graves e não 

graves) e todos os erros de imunização. O serviço de atendimento realiza o preenchimento da 

ficha de notificação, encaminha à Unidade de Vigilância em Saúde (Uvis) de sua área de 

abrangência e esta insere a notificação no sistema e-SUS Notifica. 

 

Se o caso suspeito de dengue com relação temporal com a vacina (≤30 dias) apresentar dengue 

grave, dengue com sinais de alarme ou evoluir para óbito por dengue, trata-se de Esavi grave e, 

portanto, a notificação deve ser realizada em até 24h, com comunicação imediata por e-mail ao PMI. 

Tendo em vista que não há, até este momento, campo específico para registro do histórico 

vacinal na ficha de notificação de dengue e chikungunya, orienta-se registrar essa informação no 

campo “observações adicionais”, de forma sucinta e objetiva (nome da vacina; data de aplicação; lote 

e serviço de vacinação), de forma que todos os possíveis fatores causais sejam investigados. 

Os diagnósticos diferenciais (Anexo I) são extremamente importantes para se descartar outras 

hipóteses possíveis e devem ser avaliados pela equipe de saúde, conforme fluxo da unidade e 

considerando as manifestações clínicas e epidemiológicas. 

 

 

 

 



   

 

 

 

 

Quadro 1 – Fluxograma de detecção e notificação de Esavi e suspeita clínica de dengue 

 

 

 

6. Investigação 
 

Deve-se proceder à classificação de gravidade e priorizar a investigação dos casos graves, cuja 

apuração deve ser iniciada em até 48 horas, conforme diretrizes do SNVE-Esavi, de modo a subsidiar o 

diagnóstico e a análise de causalidade entre a vacinação e o evento. 

A investigação de Esavi grave por vacinas contra a dengue (atenuadas) deve visar uma avaliação 

completa e detalhada que possibilite a: 

 

• Definição de um diagnóstico válido;  

• Avaliação de disfunções de um ou mais órgãos ou sistemas, assim como de respostas 

imunes ou inflamatórias atípicas; 

• Identificação de fatores de risco para outras causas; 



   

 

 

 

• Verificação de possíveis diagnósticos diferenciais (Anexo I); 

• Observação de condições clínicas especiais, incluindo comorbidades descompensadas e 

sinais indicativos de imunocomprometimento* (como histórico de infecções recorrentes, 

atípicas ou incomumente graves ou prolongadas, resultados laboratoriais de leucopenia e/ou 

linfopenia, perda ponderal, atraso de desenvolvimento em crianças e outros); 

• Detecção de casos semelhantes em pessoas vacinadas e não vacinadas na região, 

contribuindo para a compreensão do caso em questão. 

 

A investigação deve buscar caracterizar a temporalidade entre vacinação e início de sintomas, a 

compatibilidade clínica, a presença de sinais de alarme ou gravidade, a possibilidade de dengue 

selvagem coincidente, outras infecções, comorbidades, uso de medicamentos, histórico vacinal, 

histórico de dengue anterior e fatores de risco individuais.  

         Durante a investigação, deve-se assegurar a solicitação e a realização de todos os exames 

laboratoriais necessários para confirmar ou descartar infecção por dengue, bem como para avaliar 

diagnósticos diferenciais e outras hipóteses etiológicas pertinentes. Para viabilizar a realização dos 

exames pelo Instituto Adolfo Lutz (IAL), é essencial que as amostras sejam registradas no Gerenciador 

de Ambiente Laboratorial (GAL) e encaminhadas junto à ficha de notificação de dengue, contendo de 

forma clara a informação de vacinação contra dengue (vírus vivo atenuado) nos 30 dias anteriores ao 

início dos sintomas. Esse registro orienta o fluxo laboratorial nos exames com vírus da dengue 

detectável, possibilitando a realização de sequenciamento genético para diferenciar vírus selvagem e 

vírus vacinal. 

Na investigação laboratorial de casos suspeitos de dengue com relação temporal com a vacinação 

(até 30 dias), deve-se interpretar com cautela os resultados de sorologia e/ou antígeno NS1. 

Considerando que se trata de vacina de vírus vivo atenuado, é esperado que a vacinação induza 

resposta imunobiológica com produção de anticorpos e, em alguns casos, achados laboratoriais 

compatíveis com exposição ao vírus, o que pode se refletir em resultados reagentes, especialmente 

em testes sorológicos. 

Entretanto, a presença de sorologia e/ou NS1 reagentes não exclui a possibilidade de infecção por 

vírus dengue adquirido por transmissão vetorial, sobretudo em contextos de circulação intensa e 

sazonalidade da dengue, tampouco fecha o diagnóstico para a doença. Assim, esses resultados não 

devem ser utilizados isoladamente para atribuição etiológica ao vírus vacinal. 

Assim, a investigação laboratorial deve priorizar a detecção direta do vírus por RT-PCR, idealmente 



   

 

 

 

até o 5º dia após o início dos sintomas, período em que a sensibilidade do teste é maior. Nos casos em 

que houver vírus detectável, recomenda-se a realização de sequenciamento genético para auxiliar na 

distinção entre vírus selvagem e vírus de origem vacinal, considerando também os diagnósticos 

diferenciais e o contexto epidemiológico local. 

Exame Obrigatório: Deve ser solicitado o RT-PCR para TODOS os casos que necessitem de 

diagnóstico diferencial entre infecção natural e vacinação, pois a diferenciação entre o vírus selvagem 

e o vírus vacinal só é possível por meio do sequenciamento genético, que será realizado pelo IAL a 

partir de amostras com vírus detectável no RT-PCR. 

• Coleta: Coletar soro ou plasma (5 mL de sangue) até o 5º dia do início dos 

sintomas. 

• Registro no GAL: No Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL), a suspeita deve 

ser registrada obrigatoriamente como "DENGUE (EA VACINA)" para orientar o 

fluxo correto da amostra para sequenciamento. As informações quanto 

ao nome da vacina, fabricante, data da aplicação e data de início de sintomas devem 

constar obrigatoriamente no registro da amostra no GAL. 

• Cópias da ficha de notificação de Esavi e da ficha de notificação de dengue 

deverão ser encaminhadas ao IAL junto com a amostra para RT-PCR. 

• e-SUS Notifica: após a liberação do resultado de RT-PCR, este deve ser inserido na ficha de 

notificação do Esavi. 

 

Nota: nos casos de Esavi grave/ Dengue hospitalizados com manifestações neurológicas enviar ao IAL 

também amostra de líquor para RT-PCR coletada em até 15 dias após o início de sintomas. 

 

 

 

 

 

 

6.1. Fluxograma de cadastros de amostras no GAL 
 

A investigação laboratorial é componente essencial da investigação de casos suspeitos, pois, em 

conjunto com a avaliação clínica, permite confirmar ou descartar as etiologias suspeitas e, quando 



   

 

 

 

aplicável, diferenciar infecção por vírus dengue selvagem de possível envolvimento de vírus atenuado 

vacinal nos casos de dengue com relação temporal com a vacina dengue (atenuada). O registro deve 

ser efetuado conforme abaixo: 

 
 

 
 

 



   

 

 

 

 

6.2. Investigação post-mortem 
 

A investigação post-mortem representa a última oportunidade para esclarecer a etiologia de um 

Esavi grave nos casos que evoluem a óbito, especialmente quando não foi possível concluir, em tempo 

oportuno, a investigação clínica e laboratorial em vida. Nessas situações, deve-se priorizar a realização 

de necropsia, preferencialmente por SVO. Durante o procedimento, além da avaliação macroscópica 

externa e interna, devem ser coleadas amostras adequadas para investigação de dengue e de outros 

diagnósticos diferenciais compatíveis com o quadro clínico e/ou com os achados necroscópicos, a fim 

de subsidiar a conclusão diagnóstica e a etapa subsequente de avaliação de causalidade (Quadro 2). 

 

Quadro 2 – Amostras e técnicas laboratoriais para o diagnóstico e identificação de vírus dengue em 

investigação post-mortem 

 

Fonte:  Fonte: DPNI/SVSA/MS  



   

 

 

 

7. Orientação para as Unidades de Vigilância em Saúde 
 
Para os casos que atenderem aos critérios de notificação para dengue, permanecem válidas todas 

as orientações previamente estabelecidas nos protocolos específicos da doença. Assim, devem ser 

mantidos os procedimentos referentes ao registro no SINAN Online, ao acompanhamento dos casos 

notificados e à execução das ações de vigilância epidemiológica e de controle do vetor. 

Na suspeita clínica de dengue, deve ser realizado o Teste Rápido conforme a data de início dos 

sintomas, e o resultado deve ser obrigatoriamente registrado na Ficha de Investigação, assegurando a 

continuidade do fluxo estabelecido para as ações de controle vetorial. 

Nos casos em que o paciente for atendido após o 5º dia do início dos sintomas, situação em que 

a coleta para RT-PCR não é mais indicada para diferenciação entre vírus vacinal e vírus selvagem no 

IAL, para a vigilância da dengue deve-se manter o fluxo vigente conforme a nota técnica laboratorial 

do Plano de Contingência de Arboviroses e a notificação para Esavi também deverá ser realizada em 

caso de sintomas até 42 dias após a vacinação. 

8. Encerramento 
 

Para que a causalidade seja avaliada adequadamente, é indispensável que a investigação esteja 

completa. Isso inclui: 

• Confirmações/descartes laboratoriais pertinentes (ex.: RT-PCR e, quando indicado, 

sequenciamento genético para diferenciar vírus selvagem e vacinal); 

• Classificação clínica adequada (ex.: dengue com sinais de alarme/dengue grave); 

• Linha do tempo (vacinação → início dos sintomas → evolução → desfecho); 

• Revisão do processo de vacinação e rastreabilidade (produto, lote, data, local, condições 

e procedimentos); 

• Análise do contexto epidemiológico (transmissão local, circulação viral, sazonalidade) e 

diagnósticos diferenciais. 

 

Os casos suspeitos de dengue que apresentarem relação temporal com a vacinação serão 

definidos quanto à confirmação ou descarte de Esavi pelo PMI (Quadro 3). 

Os interlocutores de imunização das DRVS e das UVIS deverão acompanhar o processo de 

encerramento desses casos como Esavi. Essa classificação deverá ser comunicada aos interlocutores 

responsáveis pela vigilância da dengue, para que seja realizado o encerramento adequado no banco 



   

 

 

 

do SINAN (Quadro 3).  

Ressalta-se a importância do acompanhamento articulado entre as áreas envolvidas, a fim de 

assegurar a adequada qualificação e consistência dos bancos de dados. 

       Quadro 3 – Fluxograma de encerramento dos casos notificados Esavi e dengue 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 9. Considerações finais 
 
As vacinas contra a dengue incorporadas ao SUS foram rigorosamente avaliadas em estudos 

clínicos e demonstraram perfil favorável de segurança e efetividade. 

Contudo, tratando-se de vacinais virais atenuadas, a ocorrência de viremia transitória após a 

administração da vacina pode ocorrer e é compatível com o mecanismo imunológico esperado. 

Para a efetiva mitigação de riscos, o ato vacinal deve assegurar o estrito cumprimento dos 

protocolos vigentes. A observância rigorosa dos critérios de triagem, cadeia de frio, técnica de 

administração e fidedignidade do registro são os pilares da vacinação segura. 

A vigilância pós-comercialização é realizada rotineiramente e é um processo dinâmico: eventos 

de interesse especial, incluindo-se aqueles raros e muito raros, podem ser identificados somente com 

o uso em larga escala e as orientações técnicas poderão ser atualizadas. 

Além da vacinação, as demais medidas de prevenção e controle devem ser mantidas e 

incrementadas – o enfrentamento do Aedes aegypti permanece indispensável, com ações de 

eliminação de criadouros e mobilização comunitária.    
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ANEXOS 

 

ANEXO I - DIAGNÓSTICOS DIFERENCIAIS 

 

A) Diagnósticos diferenciais para outras arboviroses: 

 

Considerando o cenário epidemiológico do MSP, orienta-se a notificação se houver critérios de 

suspeita: 

• Chikungunya: paciente que apresente febre de início súbito e artralgia ou artrite intensa com 

início agudo, não explicado por outras condições, que resida ou tenha viajado para áreas 

endêmicas ou epidêmicas até 14 dias antes do início dos sintomas, ou que tenha vínculo 

epidemiológico com um caso importado confirmado; 

• Doença Aguda pelo Vírus Zika: pacientes que apresentem exantema maculopapular pruriginoso 

acompanhado de um ou mais dos seguintes sinais e sintomas: febre (podendo apresentar-se baixa 

≤38,5°C); hiperemia conjuntival/conjuntivite não purulenta; artralgia/poliartralgia; edema 

periarticular; 

• Febre Amarela: indivíduo não vacinado contra febre amarela, ou com estado vacinal ignorado, 

que apresente quadro infeccioso febril agudo (geralmente, até sete dias), de início súbito, 

acompanhado de icterícia e/ou manifestações hemorrágicas, com exposição nos últimos 15 dias 

em área de risco e/ou em locais com recente ocorrência de epizootia em PNH e/ou em áreas 

recém-afetadas e suas proximidades; 

Da mesma forma, casos com características epidemiológicas, clínicas e de deslocamentos individuais 

devem ser analisados particularmente. 

 

B) Diagnósticos diferenciais para doenças exantemáticas: 

 

As doenças exantemáticas febris possuem dois sintomas comuns, a ocorrência de febre e 

exantema em sua apresentação clínica. A depender do agente infeccioso, o exantema pode se 

caracterizar por máculas, pápulas, vesículas e pústulas, com início em determinada região do corpo, 

estendendo-se para outras áreas. Dentre esse grupo de doenças, destacam-se o sarampo e a rubéola, 

com eminente relevância à saúde pública, devido à alta transmissibilidade viral e consequências à saúde 

da população. 



   

 

 

 

A notificação de casos suspeitos de sarampo e rubéola é obrigatória e imediata. Todos os casos 

devem ser reportados aos órgãos responsáveis em até 24 horas do atendimento. As equipes de vigilância 

epidemiológica devem iniciar a investigação epidemiológica em até 48 horas da notificação e aplicar as 

ações de prevenção e controle, como o bloqueio vacinal seletivo dos contatos, em até 72 horas da 

notificação.   

Para o diagnóstico laboratorial, deve-se realizar as coletas de sorologia e RT-PCR swab naso-

orofaringe e urina pelo serviço de saúde, preferencialmente no primeiro contato, com encaminhamento 

das amostras ao Instituto Adolfo Lutz (IAL). 

O sarampo é uma doença exantemática viral, potencialmente grave e extremamente contagiosa, 

causada por vírus de RNA, pertencente ao gênero Morbillivírus. Sua transmissão ocorre por meio de 

secreções respiratórias ao espirrar, tossir, falar ou pela dispersão de aerossóis em ambientes fechados. 

O período de incubação pode variar de 7 a 21 dias e o período de transmissibilidade de 6 dias a 4 

após o início do exantema.  

A manifestação clínica caracteriza-se pela presença de presença de febre alta (>38,5°C), tosse, 

coriza e conjuntivite. Entre o 2° e 4° dia, ocorre a exantema maculopapular morbiliforme de coloração 

avermelhada, com direção cefalocaudal e manchas de Koplik, que são lesões na mucosa oral 

características da doença. Os sintomas semelhantes entre a dengue e o sarampo são febre alta, exantema 

e conjuntivite. 

Há outras doenças exantemáticas febris que pode ocasionar sintomas semelhantes, configurando 

o diagnóstico diferencial do sarampo. Dentre essas, destacam-se: rubéola, exantema súbito (herpes vírus 

6), eritema infeccioso (parvovírus B19), enteroviroses, riquetsioses (febre maculosa) e as arboviroses 

dengue, febre chikungunya e infecção por vírus Zika. 

 



   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



   

 

 

 

C) Outros diagnósticos diferenciais: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

    

                                                                                        Fonte: DPNI 



   

 

 

 

ANEXO II - CHECKLIST MÍNIMO PARA INVESTIGAÇÃO DE ESAVI COMPATÍVEL 

COM DENGUE APÓS VACINAÇÃO 
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