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NOTA TECNICA N¢ 6/2026 - SESAU GLCSP GER

ASSUNTO: Diretrizes para Diagnéstico Laboratorial da Dengue, com Enfase na Testagem por Sequenciamento Genético para Diferenciacdo entre
Virus Selvagem e Vacinal em Pessoas Vacinadas.

1. INTRODUCAO E JUSTIFICATIVA

O Ministério da Saude deu inicio a vacinagdo sistemética contra a dengue com a vacina Butantan-DV, priorizando profissionais da Atengéo
Priméria a Saide em todo o pais.

Esta vacina é composta por virus vivos atenuados dos sorotipos 1, 3 e 4, além de um virus quimérico baseado no sorotipo 4 que expressa proteinas
de superficie do sorotipo 2. As vacinas tetravalentes contra dengue de virus vivo atenuado (DENV-1; DENV-2; DENV-3; e DENV-4) mimetizam, de
forma controlada, a infecgédo natural ao promover replicagédo viral limitada apds a inoculagdo. Esse processo pode gerar viremia vacinal transitéria,
ativacdo da imunidade inata (como producdo de interferons e citocinas pré-inflamatoérias) e, posteriormente, resposta adaptativa humoral e celular.

Do ponto de vista laboratorial, a temporalidade desses eventos pode interferir na interpretagdo diagnéstica. Na fase inicial pés-vacinagao, pode
haver detecgdo de material genético viral por RT-PCR (viremia vacinal) e, dependendo do teste utilizado, reatividade para NS1. Posteriormente, pode
ocorrer soroconversdo com positividade de IgM e, em seguida, IgG, com possibilidade de reagées cruzadas com outros flavivirus ou com infecgao
prévia por DENV, especialmente em areas endémicas. Por isso, a interpretagao dos resultados deve considerar o contexto clinico, epidemiolégico e o
histoérico vacinal

Nesse novo cenario, a vigilancia laboratorial da dengue assume um papel estratégico ndo apenas para a confirmagdo diagndstica, mas também para
a seguranga da vacinagdo, sendo essencial para:
¢ Confirmar laboratorialmente os casos suspeitos de dengue, diferenciando-os de outras doengas febris agudas;
e Monitorar a seguranga po6s-vacinagao, identificando Eventos Supostamente Atribuiveis a Vacinac¢ao ou Imunizacao (Esavi);
¢ Diferenciar, com precisao, a infeccao por virus selvagem daquela associada ao virus vacinal, por meio de ferramentas de biologia
molecular avancada.

Em consonéancia com as diretrizes do Ministério da Satde (MS) e as atualizagOes do Guia de Vigilancia em Saude (62 edicao revisada), a confirmacao
laboratorial oportuna e precisa é fundamental para a caracterizagdo epidemioldgica dos casos, a seguranga do programa de vacinagdo e a
implementacao de medidas de controle vetorial.

Neste contexto, a solicitagdo de exames laboratoriais deve estar alinhada aos critérios clinicos e epidemioldgicos, com especial atengdo para os
individuos vacinados, nos quais o sequenciamento genémico torna-se a ferramenta indispensavel para a elucidagao diagndstica.

2. DIAGNOSTICO LABORATORIAL: TIPOS DE AMOSTRA, PRAZOS E CONSERVACAO

E imprescindivel que, no primeiro contato com o paciente suspeito, seja avaliada a data de inicio dos sintomas e o histérico vacinal para
definir a conduta de coleta mais adequada.

A amostra para o Diagndstico Molecular (RT-qPCR) deve ser obtida até o 52 dia do inicio dos sintomas (periodo de viremia). Para os casos de
6bitos suspeitos de dengue, a amostra deve ser coletada a qualquer tempo do inicio dos sintomas.

A técnica de RT-qPCR permite a detecgdo e a sorotipagem do virus da dengue (DENV1-4) em amostras clinicas, sendo essencial para a confirmagao
precoce. O sequenciamento gendmico é, atualmente, a Unica ferramenta capaz de diferenciar com precisdo o virus selvagem do virus vacinal
(ESAVI).

De acordo com o Guia de Vigilancia em Saide e as orientagées do Ministério da Satude para a vigilancia da vacina, as seguintes amostras e prazos
devem ser rigorosamente observados (Quadro 01).
e Amostras: Sangue coletado em tubo com EDTA (tampa roxa) e, em casos de obito, fragmentos de tecidos.
e Periodo ideal de coleta: Preferencialmente até o 52 dia do inicio dos sintomas (fase aguda/viremia). Para os casos de ébitos suspeitos de
dengue, a amostra deve ser coletada a qualquer tempo do inicio dos sintomas.

Coleta e Acondicionamento:

e Sangue total: Coletar em tubo com anticoagulante (EDTA). Homogeneizar suavemente (nunca usar heparina, pois inibe a reacao de PCR).

e Fragmentos de tecidos: Coletar no ato da necropsia e armazenar em frasco estéril, com salina estéril.

Conservacao e Transporte:
As amostras devem ser mantidas sob refrigeragdo (+2°C a +8°C) e encaminhadas ao LACEN em até 48 horas.

Caso haja atraso superior a 48 horas, as amostras devem ser mantidas congeladas a -20°C (até 7 dias) ou para periodos mais longos em freezer
-80°C. Nao submeter a amostra a ciclos de congelamento e descongelamento.

3. PRIORIZAGCAO PARA SEQUENCIAMENTO GENOMICO
Em virtude da introdugao da vacina Butantan-DV, o sequenciamento genémico deve ser priorizado para amostras que apresentem os seguintes
achados laboratoriais no diagnéstico molecular (RT-qPCR):

e Amostras detectaveis para o virus da dengue em individuos com histérico vacinal nos ultimos 30 dias;

e Amostras com co-deteccoes de sorotipos na RT-qPCR.

4. ENCAMINHAMENTO DAS AMOSTRAS AO LACEN

Todas as amostras deverao ser encaminhadas ao Lacen-AL no menor tempo possivel, acompanhadas obrigatoriamente da Ficha de
Notificagao/Investigagdo (Sinan) devidamente preenchida em todos os campos, com dados clinicos (data de inicio dos sintomas), epidemioldgicos e,
fundamentalmente, o registro da situacao vacinal do paciente (data e local da vacinacao e copia do cartao vacinal).

Para fins de farmacovigilancia pds-comercializagédo, o caso suspeito de dengue que tiver relagdo temporal com a vacinagdo contra a dengue (inicio
dos sintomas em até 30 dias apds a administracdo de qualquer vacina dengue), deve ser também notificado no e-SUS Notifica (mdédulo Esavi),
visando a investigacao de ESAVI pela vigilancia epidemioldgica, conforme disposto na Nota Técnica n.2 6/2026-CGFAM/DPNI/SVSA/MS.



Quadro 1. Fluxo de notificagdo e conduta para casos suspeitos de dengue em individuos vacinados, conforme o intervalo entre a vacinagao e o inicio
dos sintomas e os procedimentos de registro recomendados.

Situacao Sistema de notificacao Conduta

Notificar no Sinan como caso suspeito de dengue e realizar notificagao paralela no e-
Caso suspeito de dengue Sinan SUS Notifica (ESAVI).
com inicio de sintomas em

até 30 dias da vacinacao e-SUS Notifica

Registrar no Sinan dados da vacina (nome, fabricante, lote, data, dose) e data de
inicio dos sintomas.

Caso suspeito de dengue
com inicio de sintomas apods Sinan
30 dias da vacinacéo

Notificar apenas no Sinan como caso suspeito de dengue. Registrar no campo
“Informacgdes complementares” os dados da vacinagao e inicio dos sintomas.

A AUSENCIA DA FICHA OU O PREENCHIMENTO INCOMPLETO IMPLICARA A NAO ACEITACAO E PROCESSAMENTO DA AMOSTRA.

As amostras devem ser acondicionadas em caixa térmica com gelo reciclavel (barreira fisica) para manutencédo da temperatura entre +2°C e +8°C,
devidamente identificadas como "Material Bioldgico".

Quadro 02. Resumo do tipo de amostra e condicionantes para o diagndstico da dengue e encaminhamento para sequenciamento.

Método M-at(?rl.a . Periodo de Coleta Acondicionamento Armazenamento/Transporte Observacgao
Biologico
Sangue Até o 5% dia de Tubo  estéril ¢/ 2°C a 8°C (até 48h) Priorizar  para
Total sintomas anticoagulante o . , sequenciamento:
(EDTA) (preferencialmente) EDTA -20°C (maior periodo) * Casos vacinados

RT-qPCR e/ou nos ultimos 30

Sequenciamento dias.

Gendémico Fragmentos . . i e Co-detecgdo de
de tecidos No ato da Frasco estéril 2°C a 8°C (até 48h) sorotipos (dupla,
(em] _casos necropsia separado por tecido -20°C (maior periodo) tripla ou
de 6bito) quadrupla).

Observacoes:

e A coleta de sangue para RT-qPCR nos primeiros dias é essencial para a confirmagao precoce e para a realizacdo do sequenciamento genémico.

e Garantir identificacao legivel e inequivoca do paciente em todos os tubos, conforme a identificacdo contida na ficha GAL.

e Amostras que ndo atendam aos critérios estabelecidos nesta nota técnica, especialmente quanto ao prazo de coleta, tipo de anticoagulante (ex:

uso de heparina para PCR), presencga de intensa hemdlise, nédo serdo recebidas para analise, sendo necessaria nova coleta de amostra.

5. PROCEDIMENTO EM CASO DE NAO CONFORMIDADE
Amostras que nao cumpram os critérios estabelecidos nesta nota (prazo, coleta, volume e/ou conservacao inadequadas, tubo incorreto, auséncia de
ficha(s) ou de informacé&o vacinal) serdo consideradas improprias para analise e rejeitadas.

¢ Fluxo de rejeicao: O solicitante sera formalmente notificado via GAL ou comunicagéao oficial, com a justificativa técnica da rejeigdo.

e Acao corretiva: Envio de uma nova amostra que atenda a todos os critérios estabelecidos, se ainda dentro da janela clinica.

6. CONSIDERACOES FINAIS
O atendimento aos critérios descritos é fundamental para a qualidade e confiabilidade do diagnéstico da dengue, especialmente no contexto da
vacinagdo. A correta coleta, o transporte adequado e o preenchimento completo das informagdes clinicas e vacinais sdao essenciais para:

e Agilidade na confirmacéao dos casos e identificagdo de ESAVI;

e Diferenciagdo precisa entre infecgdo por virus selvagem e vacinal, subsidiando as agdes de vigilancia epidemioldgica e seguranca do
imunobiolégico;

e Otimizagdo de recursos publicos, evitando retrabalho e custos com analises inviaveis;

e Redugéo da letalidade por meio do diagnéstico precoce e adequado.

Contamos com a colaboracgdo de todos os servigos de satude para fortalecer a vigilancia laboratorial da dengue em Alagoas
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