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RESUMO

ALENCAR, Thaina Montenegro Mappes de. Evolucao da terapia medicamentosa da
dengue e suas perspectivas atuais. 51 f. TCC Il - Trabalho de Conclusao de Curso.
(Graduacdo em Medicina) — Afya — Faculdade de Ciéncias Médicas de Cruzeiro do
Sul, Acre, Brasil, 2025.

A dengue, arbovirose de relevancia crescente na saude publica global, tem motivado
esforcos continuos de pesquisa voltados ao aprimoramento das estratégias
terapéuticas. Este estudo teve como objetivo analisar a evolugéo da farmacoterapia
da dengue ao longo dos anos, com énfase nas terapias atuais e nas perspectivas
futuras. Utilizando uma metodologia de revisdo integrativa da literatura, foram
analisados artigos cientificos publicados entre 2010 e 2025, obtidos nas bases de
dados PubMed, SciELO e BVS, que abordavam diretamente o tratamento
medicamentoso da dengue. Os resultados revelaram avangos importantes, como a
introdugcdo de vacinas tetravalentes, notadamente a TAK-003 (QDENGA), que
demonstrou eficacia superior a 80% em prevencao de infecgdes sintomaticas. Além
disso, destacam-se os estudos com anticorpos monoclonais e inibidores da protease
viral NS2B/NS3, com reducdo significativa da replicagdo viral em modelos
experimentais. A discussao evidencia que, embora promissoras, essas abordagens
ainda enfrentam desafios quanto a seguranga, custo e implementagdo em larga
escala. A conclusdo aponta para a necessidade de integragao entre vacinagao eficaz,
terapias antivirais especificas, diagndstico precoce e politicas publicas sustentadas,

como pilares fundamentais para o controle da dengue.

Palavras-chave: Dengue. Terapias Antivirais. Vacinas Tetravalentes.
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ABSTRACT

ALENCAR, Thaina Montenegro Mappes de. Evolution of dengue drug therapy and
its current perspectives. 51 f. TCC Il - Trabalho de Conclusdo de Curso. (Medical
degree) — Afya — Faculdade de Ciéncias Médicas de Cruzeiro do Sul, Acre, Brazil,
2025.

Dengue fever, a mosquito-borne viral disease of increasing global public health
relevance, has driven ongoing research aimed at improving therapeutic strategies.
This study aimed to analyze the evolution of dengue pharmacotherapy over time, with
a focus on current therapies and future prospects. An integrative literature review was
conducted using scientific articles published between 2010 and 2025, sourced from
PubMed, SciELO, and BVS databases, and addressing dengue drug treatments. The
results revealed significant advancements, including the development of tetravalent
vaccines—especially TAK-003 (QDENGA)—which demonstrated over 80% efficacy in
preventing symptomatic infections. Additionally, monoclonal antibody therapies and
NS2B/NS3 viral protease inhibitors showed promising results in reducing viral
replication in experimental models. The discussion highlights that although these
approaches are encouraging, they still face challenges related to safety, cost, and
large-scale implementation. The conclusion underscores the need to combine effective
vaccination, targeted antiviral therapies, early diagnosis, and sustained public health

policies as essential pillars for dengue control.

Keywords: Dengue. Antiviral Therapies. Tetravalent Vaccines.
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1 INTRODUGAO

A dengue, uma doenca viral transmitida principalmente pelo mosquito Aedes
aegypti, representa um desafio crescente para a saude publica global. Com uma
distribuicdo geografica ampla e um aumento constante no numero de casos, a doenga
afeta milhdes de pessoas anualmente, especialmente em regides tropicais e
subtropicais. Entre as arboviroses, a dengue destaca-se como a mais relevante em
termos de morbidade e mortalidade, conforme apontado por Gubler (1998).

Desde os primeiros registros histéricos no século XVIII, com relatos na Asia e
posteriormente em Cuba no ano de 1780 (Guzman & Kouri, 2002), a dengue se
espalhou de maneira alarmante, exigindo estratégias de controle e tratamento cada
vez mais eficazes. A Organizacdao Mundial da Saude (OMS) classifica a dengue como
uma das doencgas infecciosas emergentes mais relevantes, com mais de 100 paises
afetados e aproximadamente 2,5 bilhdes de pessoas em risco de infecgdo (WHO,
2019).

No Brasil, a situagao epidemioldgica reflete essa preocupagéo, com o Ministério
da Saude (2021) registrando um aumento expressivo no numero de casos ao longo
das ultimas décadas, chegando a ultrapassar 1,5 milhdo de notificacbes em 2019.
Além do impacto sanitario, a doenga sobrecarrega os sistemas de saude e gera
consequéncias econdmicas significativas devido aos custos médicos e a redugéo da
produtividade (Del Duca et al., 2013; Shepard et al., 2016).

Diante desse cenario, a evolugao terapéutica da dengue tem sido objeto de
constante investigagdo cientifica. Inicialmente, o tratamento era essencialmente
paliativo, focado na hidratagdo e no controle da febre (WHO, 2009). A introducéo do
paracetamol como analgésico de escolha em substituicdo aos anti-inflamatérios néo
esteroides (AINEs), que aumentam o risco de hemorragias, foi um avancgo relevante
(Whitehorn et al.,, 2010). No entanto, avangos recentes na compreensdo da
fisiopatologia da doencga tém impulsionado o desenvolvimento de novas abordagens
terapéuticas, incluindo medicamentos antivirais especificos, como inibidores de
protease e de RNA polimerase, atualmente em fases de pesquisa e testes clinicos
(Bhatt et al., 2013; Wilder-Smith et al., 2019).

Assim, este estudo tem como objetivo revisar a farmacoterapia da dengue ao

longo do tempo, desde os primeiros tratamentos até as perspectivas mais recentes,
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destacando os avancgos alcangados e os desafios ainda a serem superados. A analise
apresenta, desde as primeiras abordagens terapéuticas até as mais inovadoras,
discutindo o impacto dos novos medicamentos e estratégias terapéuticas em
desenvolvimento. Considerando a necessidade de aprimorar o manejo clinico da
doencga e mitigar seus efeitos na saude publica, a pesquisa continua, sobre novas
terapias e vacinas eficazes, é fundamental para a redugéo da carga global da dengue

e a preservacao da qualidade de vida das populacbes afetadas.

2 REFERENCIAL TEORICO

A dengue € uma arbovirose viral endémica em regides tropicais e subtropicais,
sendo causada por quatro sorotipos distintos do virus da dengue (DENV-1 a DENV-
4), transmitidos principalmente pelo mosquito Aedes aegypti (Sharma et al., 2024).
Nas ultimas décadas, o numero de casos de dengue aumentou consideravelmente,
tornando-se uma das principais ameacas a saude publica global (Guzman et al., 2010;
Organizagdo Mundial da Saude [OMS], 2023). Tal crescimento esta associado a
urbanizacdo descontrolada, aumento da mobilidade populacional, mudancas
climaticas e falhas nos programas de controle vetorial (Organizagdo Pan-Americana
da Saude [OPAS], 2025; Centro Europeu de Preveng¢ao e Controle de Doencas
[ECDC], 2025).

Historicamente, o tratamento da dengue sempre foi baseado em cuidados de
suporte, devido a auséncia de antivirais especificos. As intervencdes recomendadas
incluem hidratacdo oral ou venosa, uso de antitérmicos como paracetamol para
controle da febre e dor, e monitoramento rigoroso dos sinais de alarme que indicam
risco de progressdao para formas graves, como sangramentos, extravasamento
plasmatico e choque (DynaMed, 2025; Tayal; Kabra; Lodha, 2023). O uso de anti-
inflamatérios ndo esteroides, como o acido acetilsalicilico, é contraindicado devido ao
risco de sangramentos exacerbados pela trombocitopenia que acomete muitos
pacientes (Kok et al., 2023).

A compreensao dos mecanismos fisiopatolégicos da doenga evoluiu
substancialmente ao longo dos anos, especialmente apos os estudos pioneiros sobre

a imunopatogénese da dengue na década de 1980 (Halstead, 1988). Desde entao,
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observou-se um avango no conhecimento sobre a interacdo entre o virus e o sistema
imunoldgico, incluindo a amplificagdo da infecgdo mediada por anticorpos (ADE), que
tem implicagbes importantes no desenvolvimento de vacinas e terapias antivirais
(Wilder-Smith et al., 2024; Katzelnick et al., 2019).

Nos ultimos anos, diversas abordagens terapéuticas medicamentosas
comegaram a ser investigadas. Entre as mais promissoras estdo os inibidores da
protease viral NS2B/NS3, responsaveis por interromper a replicagéo viral ao impedir
a clivagem de proteinas essenciais a montagem do virus. Esses inibidores, ainda em
fase de testes pré-clinicos e clinicos iniciais, t€m mostrado eficacia significativa in vitro
e em modelos animais (Starvaggi et al., 2024). Os estudos apontam que esses
compostos podem reduzir de forma importante a carga viral e, consequentemente, a
gravidade dos sintomas clinicos (Zappala et al., 2024).

Outra frente importante € o desenvolvimento de antivirais de acao direta,
financiados por instituicdes como o National Institutes of Health (NIH), com foco na
atuacao precoce sobre a replicagao do virus (NIH, 2024). Os resultados preliminares
desses ensaios clinicos sugerem que o uso de medicamentos antivirais pode se tornar
uma ferramenta fundamental para o tratamento de pacientes nas fases iniciais da
infeccdo, reduzindo a progressdo para formas graves e evitando hospitalizagoes
prolongadas.

Os beneficios dessas abordagens incluem a possibilidade de intervencao
precoce na replicagao viral, redugao do tempo de hospitalizacdo, diminuicdo da
incidéncia de complicagdes como sangramentos e choque, e alivio mais rapido dos
sintomas (Kok et al., 2023; Starvaggi et al., 2024). Além disso, espera-se que essas
terapias possam melhorar a resposta ao tratamento em populacdes de risco, como
criancas, idosos e pacientes com comorbidades.

Entretanto, ha também desafios e limitagcbes importantes. O primeiro é a
diversidade genética dos sorotipos da dengue, o que dificulta o desenvolvimento de
medicamentos que sejam igualmente eficazes contra todos os tipos virais (Halstead,
2019). Outro aspecto critico € o fendmeno da ADE, que pode ser exacerbado por
determinadas intervencdes terapéuticas, aumentando o risco de formas graves da
doencga em infecgbes subsequentes (Wilder-Smith et al., 2024). Soma-se a isso o alto

custo envolvido no desenvolvimento de antivirais, que pode comprometer o acesso
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equitativo a essas terapias, especialmente em paises em desenvolvimento, que séo
os mais afetados pela doenga (Katzelnick et al., 2019).

Além dos antivirais, pesquisas também tém explorado o uso de
imunomoduladores, terapias combinadas e medicamentos reposicionados, buscando
alternativas viaveis e seguras para o enfrentamento da dengue. Entre essas
abordagens, destaca-se o reposicionamento de medicamentos ja aprovados para
outras doencas virais, o que pode reduzir o tempo e o custo de desenvolvimento de
novos tratamentos (Kok et al., 2023). Ainda assim, os resultados s&o preliminares e
carecem de confirmacdo em estudos clinicos robustos.

Dessa forma, embora a terapia medicamentosa da dengue esteja em fase de
transicéo, saindo de um paradigma exclusivamente de suporte para um modelo mais
direcionado e farmacoldégico, ainda ha um longo caminho a percorrer. A consolidagéo
dessas estratégias terapéuticas dependera da continuidade dos investimentos em
pesquisa, da validagdo cientifica em larga escala, e da construcdo de politicas
publicas que garantam o acesso equitativo aos tratamentos (OMS, 2023; OPAS,
2025).

3 METODOLOGIA

Este estudo adotou uma abordagem qualitativa descritiva, fundamentada na
metodologia de revisédo integrativa, com o objetivo de analisar a evolugéo da terapia
medicamentosa para a dengue ao longo do tempo. A revisao integrativa constitui um
método rigoroso que permite a sintese e combinagéo de resultados provenientes de
pesquisas diversas, proporcionando uma visdao abrangente sobre o tema (Mattos,
2015). Para garantir a validade e a confiabilidade da revisdo, foram seguidas as
diretrizes metodoldgicas propostas por Whittemore e Knafl (2005), assegurando um
processo sistematico e criterioso na selegao e analise dos estudos.

A elaboragdo da questdo norteadora baseou-se na estratégia PICO, que
compreende o0s seguintes elementos: (I) populagdo, constituida por pacientes
diagnosticados com dengue; (ll) intervengéo, centrada nas terapias medicamentosas
utiizadas para o tratamento da doencga; (lll) comparacdo entre tratamentos
convencionais e novas abordagens terapéuticas; e (IV) desfecho, relacionado a
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evolugdo e a eficacia dos medicamentos ao longo do tempo. A partir desses
elementos, formulou-se a seguinte questdo de pesquisa: "Como a terapia
medicamentosa para a dengue evoluiu ao longo dos anos e quais s&o as perspectivas
atuais baseadas nas publicag¢des cientificas recentes?".

O estudo seguiu etapas bem delimitadas. Inicialmente, foi definida a tematica
da pesquisa, considerando a dengue como um relevante problema de saude publica
e a necessidade de aprofundamento sobre os avangos na farmacoterapia da doencga.
Posteriormente, procedeu-se a busca e selegao de artigos cientificos nas bases de
dados PubMed, SCIELO e Biblioteca Virtual em Saude (BVS), utilizando descritores
especificos, tais como "dengue", "medicamentos para dengue" e "vacina contra
dengue"”, conforme as terminologias MeSH e DeCS.

Foram estabelecidos critérios rigorosos para a inclusdo dos estudos na revisao.
Os artigos selecionados, foram publicados entre 2010 e 2025, disponibilizados na
integra, redigidos em portugués, inglés ou espanhol e que abordassem diretamente
as terapias medicamentosas, avangos terapéuticos e vacinas contra a dengue. Por
outro lado, foram excluidos teses, dissertacbes, capitulos de livros, estudos que
tratassem exclusivamente de aspectos epidemioldgicos sem foco na farmacoterapia
e artigos duplicados nas bases de dados consultadas.

ApoOs a selecdo, os dados foram organizados em uma planilha contendo
informagdes como ano de publicagdo, autores, titulo do artigo, nome do periddico,
medicamentos e terapias analisados, bem como os principais resultados e
conclusdes. Para uma analise mais estruturada, os artigos foram classificados em trés
eixos tematicos principais: (I) desenvolvimento e uso de novos medicamentos, (Il)
eficacia dos tratamentos existentes e (lll) vacinagéo e prevencgao. Essa categorizagao
permitiu a identificacdo de tendéncias na evolucido das terapias medicamentosas € a
identificacdo de lacunas para futuras pesquisas.

Por fim, os resultados foram sintetizados e apresentados de forma descritiva,
destacando-se os principais avang¢os alcangados na farmacoterapia da dengue e os
desafios que ainda persistem. A analise comparativa entre diferentes periodos
contribuiu para um entendimento aprofundado da evolugao terapéutica da doenca.
Esse método garantiu que a revisao integrativa fosse conduzida de maneira
estruturada e objetiva, permitindo uma avaliagdo critica sobre a evolugdo do

tratamento medicamentoso para a dengue.
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A Tabela 1 reune os resultados de estudos selecionados que abordam

diferentes aspectos da dengue, incluindo epidemiologia global, influéncia de fatores

climaticos, desenvolvimento de vacinas, mecanismos virais e diretrizes clinicas. Esses

achados fornecem uma visdo abrangente e atualizada sobre a situagdo da doenca,

suas tendéncias e estratégias em investigagao para prevencéo e controle.

Tabela 1- Resultados do estudo.

Objetivo

Metodologia

Resultados

Discussao

Referéncia

Dengue
worldwide
overview

Epidemiolo
gical Alert:
Risk of
dengue
outbreaks
due to
increased
rainfall

Current
status of
the
developme
nt of
dengue
vaccines

Dengue
virus:
Etiology,
epidemiolo
gy!
pathobiolo
ay, and
disease
control
options

Dengue -
DynaMed

Analisar a
situagéo
global da
dengue e
tendéncias
epidemiold
gicas.

Avaliar a
relagéo
entre
chuvas e
aumento
dos casos
de
dengue.

Revisar os
avangos
recentes
no
desenvolvi
mento de
vacinas.

Explorar a
biologia do
virus e
potenciais
abordagen
]
terapéutic
as.

Sistematiz
ar as
diretrizes
clinicas
mais
recentes
para
tratamento
da

dengue.

Revisao de dados
epidemiologicos
globais coletados

por
sanitaria
internacional. A
analise  abrange
dados da OMS,
PAHO e outras

vigilancia

fontes de
monitoramento
global.

Analise de
padrdes climaticos
e dados
epidemiologicos

de surtos
anteriores
utilizando modelos
estatisticos de

séries temporais.

Revisao de
literatura sobre
ensaios clinicos e
novas formulagoes

de vacinas,
incluindo estudos
em diferentes
fases de
desenvolvimento.
Revisao
abrangente sobre
o ciclo viral,
resposta
imunoldgica e
opcdes
terapéuticas
emergentes, com
anadlise de
inibidores da
protease  NS2B-
NS3.

Sintese de

diretrizes clinicas e
dados
epidemiologicos,
incluindo revisdo
de tratamentos de

suporte como
reposicao
volémica e manejo
de choque.

Em 2024, houve
um aumento de

35% nos casos
globais em
comparagao a

2023, com mais de
5 milhdes de

infecgoes
reportadas.
Regides com
precipitagdo acima
da média

apresentaram um
aumento de 40%
na incidéncia de
dengue,
evidenciando forte
correlagdo  entre
clima e surtos.
Avacina QDENGA
apresentou
eficacia de 80,2%
contra infecgdo
sintomatica em
testes clinicos de
fase lll.

Inibidores da
protease = NS2B-
NS3  mostraram

redugcdo de 75%
na replicagéo viral
in vitro.

A hospitalizagao
ocorre em 15%
dos casos graves,
com letalidade de
2,5%.

Destaca a importancia da vigilancia
epidemioldgica continua, com a
necessidade de colaboragao
internacional no compartilhamento
de dados para prevengao e
controle de surtos.

Sugere politicas publicas que
integrem monitoramento climatico
e controle vetorial durante periodos
de chuvas intensas, além de
melhorar o saneamento basico.

Discute os desafios enfrentados no
desenvolvimento de vacinas, como
a protegcao desigual contra todos
os sorotipos e os riscos de
amplificagdo  dependente  de
anticorpos.

A inibicdo da protease NS2B-NS3
representa uma estratégia
promissora no tratamento da
dengue, com potencial para novas
terapias antivirais.

A hidratagdo precoce e o
monitoramento continuo dos sinais
de alerta sdo cruciais para reduzir
a mortalidade.

https://www.ecd
c.europa.eu/en/d
engue-monthly

https://www.pah
o.org/sites/defau
It/files/2025-
02/2025-feb-7-
phe-epi-alert-
dengue-
final2.pdf

https://www.scie
ncedirect.com/sc
ience/article/pii/
S$259013622400
1773

https://www.scie
ncedirect.com/sc
ience/article/pii/
S156713482400
162X

https://www.dyn
amed.com/condi
tion/dengue
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Fonte: Autora (Thaina Alencar).

A dengue, atualmente considerada uma das arboviroses de maior impacto
global, apresenta crescimento expressivo e continuo na ultima década. Dados
consolidados da Organizagdo Mundial da Saude estimam que ocorrem anualmente
cerca de 390 milhdes de infecgbes pelo virus da dengue (DENV), das quais
aproximadamente 96 milhdes manifestam sintomas clinicos e entre 500 mil a 1 milhdo
evoluem para formas graves, incluindo a sindrome do choque da dengue (WHO,
2023). Em 2024, foi registrado um aumento de 35% no numero global de casos em
relagdo ao ano anterior, totalizando mais de cinco milhdes de infecgbes confirmadas
(PAHO, 2024).

Essa elevagao é atribuida, em parte, as alteragdes climaticas, sobretudo ao
aumento da pluviosidade em regides tropicais e subtropicais. Estudos recentes
demonstraram que areas com precipitagdo acima da média apresentaram
crescimento de até 40% na incidéncia de dengue em comparagdo com periodos
secos, indicando forte correlacdo entre sazonalidade climatica e a propagacao da
doencga (Tayal; Kabra; Lodha, 2023).

No campo da imunizagdo, observou-se avango substancial com a introdugéo
de vacinas tetravalentes em fases avangadas de desenvolvimento. A vacina TAK-003,
também denominada QDENGA, apresentou eficacia de 80,2% na prevengao de
infeccao sintomatica e de 73,5% na reducdo de hospitalizacbes, conforme
evidenciado em ensaios clinicos multicéntricos de fase Ill (Biswal et al., 2023). Esta

eficacia manteve-se elevada especialmente em individuos previamente expostos ao
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virus, sugerindo acao reforcada em areas hiperendémicas. Por outro lado, a vacina
CYD-TDV (Dengvaxia), embora tenha demonstrado eficacia global de 60,3%,
apresentou maior risco de hospitalizacdo e complicagdes em individuos
soronegativos, o que motivou restricdées em sua indicagao (WHO, 2022).

Paralelamente, novas abordagens terapéuticas tém sido investigadas com foco
em terapias antivirais especificas. Destaca-se o desenvolvimento do anticorpo
monoclonal JNJ-1802, cuja avaliagao clinica encontra-se em fase | sob financiamento
do National Institutes of Health (NIH, 2024). Os estudos pré-clinicos demonstraram
neutralizagédo cruzada eficiente contra os quatro sorotipos do virus da dengue (DENV-
1 a DENV-4), com significativo decréscimo da viremia em modelos murinos e auséncia
de efeitos adversos relevantes em voluntarios humanos. Essa abordagem representa
um potencial avango para o tratamento precoce da infeccdo e prevencao de
complicagcbes associadas a amplificacdo dependente de anticorpos (ADE).

Outro alvo terapéutico promissor refere-se a inibicdo da protease viral
NS2B/NS3, enzima essencial para o processamento das proteinas virais e replicagao
gendmica. Ensaios in vitro demonstraram que determinados inibidores, especialmente
aqueles que atuam em sitios ortostéricos e alostéricos da referida protease, foram
capazes de reduzir em até 75% a replicagao viral em linhagens celulares infectadas,
com resultados consistentes para os sorotipos DENV-2 e DENV-3 (Starvaggi et al.,
2024). Além de interferir diretamente na replicagéo, a inibicdo da NS2B/NS3 também
pode atuar na modulagéo da resposta inflamatdria e imunoldgica do hospedeiro, dado
o papel da enzima na evasao imune.

Por fim, no campo diagndstico, houve progresso na tentativa de mitigar os
frequentes resultados falso-positivos causados por reagdes cruzadas entre flavivirus,
em especial dengue, Zika e chikungunya. Estratégias recentes voltadas a utilizagéo
de epitopos criptogénicos e anticorpos monoclonais altamente especificos tém
demonstrado aumento na sensibilidade e especificidade dos testes sorolégicos e
moleculares, reduzindo o intervalo de janela diagnodstica e permitindo intervencdes

clinicas mais precoces (Kok et al., 2023).
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5 DISCUSSAO

O enfrentamento da dengue exige uma abordagem multifatorial e integrada,
dada a complexidade da infeccdo viral e os multiplos desafios imunoldgicos
envolvidos. A circulacdo simultdnea de quatro sorotipos distintos do virus e o
fendmeno da amplificacdo dependente de anticorpos (ADE) contribuem de forma
significativa para o agravamento dos quadros clinicos em infec¢gdes secundarias,
aumentando o risco de formas graves da doenga (Halstead, 2014). Nesse contexto,
as vacinas tetravalentes em desenvolvimento buscam estimular respostas imunes
equilibradas entre os sorotipos, embora a heterogeneidade na imunogenicidade
observada entre diferentes populagdes e regides continue sendo um entrave
consideravel a eficacia universal dessas formulacdes (Zappala et al., 2024).

A vacina TAK-003 representa um avango substancial, ao demonstrar eficacia
expressiva mesmo em individuos sem exposi¢cao prévia ao virus. Ainda assim, a
implementacdo em larga escala enfrenta obstaculos logisticos, como a necessidade
de multiplas doses e a complexidade da producéo e distribuicdo em areas endémicas.
A experiéncia com a vacina CYD-TDV (Dengvaxia) reforga a importancia da triagem
soroldgica prévia ao esquema vacinal, visto que sua administragdo em individuos
soronegativos foi associada ao aumento de hospitalizagdes, o que levou a restricao
de sua indicagao por autoridades regulatorias (WHO, 2022).

No campo terapéutico, os avangos recentes incluem a introdugao de agentes
antivirais direcionados, como o anticorpo monoclonal JNJ-1802 e os inibidores da
protease viral NS2B/NS3. Essas terapias apresentam potencial para interferir
diretamente na replicagao viral e prevenir a progressao para formas graves da doenca,
especialmente quando administradas nas fases iniciais da infecgdao. No
entanto, sua eficacia clinica e seguranga ainda necessitam de comprovagéao robusta
por meio de ensaios de fase Il e lll, além de analises de custo-efetividade em cenarios
de alta endemicidade.

A acurdcia diagndstica permanece como um pilar fundamental para o manejo
clinico adequado e a vigilancia epidemioldgica eficaz. O desenvolvimento de testes
baseados em epitopos especificos e anticorpos monoclonais tém contribuido para
mitigar as limitagbes dos métodos soroldgicos tradicionais, notadamente os falsos
positivos decorrentes da reagdo cruzada com outros flavivirus. Contudo, a

implementagdo desses avangos em larga escala depende de investimentos
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estruturais, treinamento de profissionais e politicas publicas consistentes.

Em sintese, a redugdo da carga global da dengue requer a combinagao
coordenada de estratégias: vacinagao segura e abrangente, terapias antivirais
eficazes, diagndstico precoce e preciso, controle vetorial sustentado e melhorias no
saneamento basico. A articulacdo dessas frentes, amparada por politicas de saude
baseadas em evidéncias, € essencial para conter a expansdo da doenga e mitigar

seus impactos sobre a morbimortalidade populacional.

6 CONCLUSAO

A dengue permanece como um dos principais desafios globais de saude
publica, impulsionada pela ampla circulagdo de seus quatro sorotipos, mudancas
climaticas e fragilidades nos sistemas de controle vetorial. Os avangos recentes no
desenvolvimento de vacinas tetravalentes, como a TAK-003, e de terapias antivirais
especificas, como os inibidores da protease NS2B/NS3 e anticorpos monoclonais,
representam progressos significativos, embora ainda enfrentam barreiras
relacionadas a imunogenicidade, custo e acesso. Simultaneamente, o aprimoramento
dos métodos diagnodsticos, com o0 uso de epitopos criptogénicos e anticorpos
altamente especificos, reforca a importancia da detecgdo precoce e da resposta
rapida aos surtos. Diante desse cenario, torna-se evidente que o enfrentamento eficaz
da dengue exige uma abordagem integrada, que combine vacinagédo direcionada,
terapias inovadoras, diagnostico de alta acuracia, vigilancia epidemioldgica ativa e

politicas publicas sustentadas de saneamento e controle vetorial.
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