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Proceso de evaluación de la vacunación por el GT 

● Revisión bibliográfica 
- Trabajos científicos 
- Documentos de aprobación 

de entidades regulatorias 
- Documento de posición 

SAGE 
- Estrategias en otros países 

 
● Reuniones con 

laboratorios productores 
 
● Análisis epidemiológico a 

distintos niveles e impacto 
sanitario por subgrupos 

03/08/23 

Propósito de una potencial 
estrategia nacional de vacunación 

Disminuir la carga de enfermedad sintomática 
(morbilidad) en el grupo poblacional con 
mayor carga (población adulta joven)  

⟳ Una estrategia de vacunación contra el 
dengue es válida dentro de la estrategia 
integrada (EGI-arbovirus) 
⟳ Ninguna de las vacunas cuenta con 
evidencia actual que sustente su uso en este 
escenario 
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GT conformado: 19/12/2022 



❏ Carga de enfermedad 
incremental distribuida 
heterogéneamente 

❏ Letalidad del brote 2023: 
0.049% (0.05% OMS) 

❏ Importante impacto 
económico y social durante 
brotes/epidemias  

❏ Sobrecarga de servicios de 
salud durante 
brotes/epidemias  

Residentes de departamentos con brotes/epidemias (NOA, NEA, CENTRO) 

Residentes de departamentos con transmisión ininterrumpida (NEA) 

Personas que viajan a zonas de alta transmisión 

 
 

Tendencia ascendente (aumento de la magnitud y dispersión de brotes y epidemias de dengue), 
particularmente en la región del NEA y en algunas provincias de la región del NOA, y que este año se 
agrega la no interrupción de la transmisión en el NEA. 

Escenario epidemiológico actual 

Pensando la población objetivo de una potencial estrategia 
nacional de vacunación 

Periodicidad, magnitud e incidencia acumulada diferente  



Vacunas contra el dengue 

Fuente: https://www.nature.com/articles/s41541-023-00658-2  

DENGVAXiA® Aprobada por ANMAT en 2017 
3 dosis 0-6-12m 
6 a 60 años con infección previa 
No disponible para comercialización en el país 
Requiere de la realización de estudios serológicos previos para ser 
aplicada en personas seropositivas 

En desarrollo Estudios de FASE III Brasil 
1 dosis 
2 a 59 años 
2-3 años de vigilancia 
Datos finales de seguridad y eficacia pendientes 2024 

 
 
 
 

Vacunas candidatas a Virus Atenuados: 

/Bhutantan/MSD 

QDENGA®Aprobada por ANMAT en 2023 
2 dosis 0-3m 
4 años y más 
4,5 años de vigilancia 
Disponible en el sector privado 

https://www.nature.com/articles/s41541-023-00658-2
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Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 

2014 

FASE II con formulación 
final y esquema: DEN-204 

2016 

FASE III: DEN-301 
2010 

FASE I: 
DEN-101  

2011 

FASE II: 
DEN-203  

USA 

Colombia - Puerto Rico 
- Singapur - Tailandia 

República Dominicana - 
Panamá - Filipinas 

Brasil - Colombia - República 
Dominicana - Nicaragua - Panamá - 

Filipinas - Sri Lanka - Tailandia 

DEN-101-106  

DEN-203-205: 210  DEN-303-305: 307-
308: 313-315   

Cronología del desarrollo 

4,5 años de vigilancia (54 meses) 



Año 2018 

Año 2020 

Año 2020 

FASE II  

Año 2022 

Año 2017 

Año 2020 

Año 2022 

Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 



FASE III  

Año 2019 - 12 meses 

de 2da dosis 

Año 2020 - 36 meses 

de 2da dosis 

Año 2020 - 18 meses 

de 2da dosis 

Personas de 4 a 16 años de zonas endémicas. 
Proporción 2:1.  
18.260 completaron seguimiento de 4,5 años (54 
meses).  

Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 



Fuente: https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/qdenga 

DEN-301: 
Prevención de 
infección por dengue 
confirmada 
virológicamente (VCD) 
y Hospitalización por 
dengue.  
Eficacia clínica global y 
por estado serológico. 
4-16 años, en países 
endémicos. 
Intervalos anuales.  

Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 

https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/qdenga


FASE III  

Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 

Razón de la media geométrica de anticuerpos neutralizantes <2 en el C95% se consideró no inferioridad 

DEN-301: 4 a 16 años 
Areas endémicas (solo 
seronegativas) 

DEN-304: 17 a 60  años 
USA (solo seronegativas) 

Títulos de la media geométrica de anticuerpos neutralizantes 

Se asume que en zonas endémicas hay muy 
poca población adulta seronegativa por lo que 
no se incluyen en ensayos clínicos de fase III. 

Dado que la respuesta 
inmune es no inferior podría 
asumirse que sucede lo 
mismo con la eficacia 

Año 2023 



Inmunogenicidad  Eficacia clínica Seguridad Efectividad 

Aspecto 
evaluado 

➜GMT de ac. neutralizantes.  

1 mes de las 2da dosis. 

➜Infección clínica por Dengue confirmado 
virológicamente (VCD)  
➜Hospitalización por dengue 

➜Eventos adversos leves (EAL)  
➜Eventos adversos graves (EAG)  

➜Estudios post-

autorización (del 

mundo real).  

Consider
aciones 

Respuesta celular de tipo B 

tetravalente. 

+ en seropositivas + para DEN-2 

y DEN-1. Descenso progresivo. 

Protege de VCD:  + en seropositivas + para DEN-2 y DEN-1. 
Más eficaz, hospitalización. Descenso progresivo. En 
seronegativas la vacuna no mostró eficacia para prevenir 
DEN-3 y DEN-4 ni hospitalizaciones por DEN-3 (4 SD).  

Buen perfil de seguridad. EAL 
fueron los más frecuentes. 4 de 
5 EAG en grupo placebo. Viremia 
vacunal transitoria. 

No hay datos. 
 

Varía según estado serológico previo, serotipo implicado y tiempo de aplicada la vacuna 

Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 

Fuente: https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/qdenga 

https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/qdenga


Inmunogenicidad  Eficacia clínica Seguridad Efectividad 

Aspecto 
evaluado 

➜GMT de ac. neutralizantes.  

1 mes de las 2da dosis. 

➜Infección clínica por Dengue confirmado 
virológicamente (VCD)  
➜Hospitalización por dengue 

➜Eventos adversos leves (EAL)  
➜Eventos adversos graves (EAG)  

➜Estudios post-

autorización (del 

mundo real).  

Consider
aciones 

Respuesta celular de tipo B 

tetravalente. > en seropositivas 

> para DEN-2 y DEN-1. 

Descenso progresivo. 

Protege de VCD:  > en seropositivas > para DEN-2 y DEN-1. 
Más eficaz, hospitalización. Descenso progresivo. En 
seronegativas la vacuna no mostró eficacia para prevenir 
DEN-3 y DEN-4 ni hospitalizaciones por DEN-3 (4 SD).  

Buen perfil de seguridad. EAL 
fueron los más frecuentes. 4 de 
5 EAG en grupo placebo. Viremia 
vacunal transitoria. 

No hay datos. 
 

4 a 16 
años 

DEN-301: Areas endémicas 
(anticuerpos por encima del 
basal luego de 51 meses).  

DEN-301: Areas endémicas.  DEN-203, DEN-204, DEN-301: 
Areas endémicas 
DEN-315: México DF 

No hay datos. 

17 a 60 
años 

DEN-304: USA No hay datos. Se infiere por bridging  (extrapola por datos 
de inmunogenicidad) 

DEN-205: Areas endémicas 
DEN-304: USA 

No hay datos. 

Más de 
60 años 

No hay datos. No hay datos. No hay datos. No hay datos. 

Varía según estado serológico previo, serotipo implicado y tiempo de aplicada la vacuna 

Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 

Fuente: https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/qdenga 

https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/qdenga


Reunión del Grupo de Asesoramiento Estratégico sobre 
Inmunización SAGE) - 25 a 29 de Septiembre de 2023 

Recomendaciones sobre QDENGA®:  
 

- Considerar su introducción en entornos con una alta carga de enfermedad 

de dengue y un alto índice de transmisión para maximizar el impacto en la 

salud pública y minimizar cualquier riesgo potencial en personas 

seronegativas.  

 

- En personas de 6 a 16 años, aproximadamente 1 o 2 años antes de la 

edad pico de incidencia de hospitalizaciones relacionadas con el dengue. 

Esquema de 2 dosis con un intervalo de 3 meses. Introducción 

acompañada de un plan bien diseñado de estrategia de comunicación y 

participación comunitaria. 

FUENTE:https://www.takeda.com/newsroom/newsreleases/2023/Takeda-Dengue-Vaccine-Recommended-by-World-Health-Organization-Advisory-Group-for-
Introduction-in-High-Dengue-Burden-and-Transmission-Areas-in-Children-Ages-Six-to-16-Years/ 
https://www.who.int/news/item/05-10-2023-message-by-the-director-of-the-department-of-immunization--vaccines-and-biologicals-at-who---september-
2023#:~:text=The%20SAGE%20meeting%20also%20recommended,a%20significant%20public%20health%20menace.  

Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 

- Que los países implementen estudios post-

autorización para evaluar la efectividad y 

monitorizar la seguridad de la vacuna para 

los serotipos 3 y 4. 

- No puede descartarse el riesgo de 

presentación de casos de enfermedad 

potenciada de dengue por serotipos 3 y 4 

asociada a la vacuna, en personas 

previamente seronegativas. 
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FUENTE:https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue 
https://www.healthmap.org/dengue/en/  

- Las Regiones de las Américas, Asia 

Sudoriental y el Pacífico Occidental 

son las más afectadas. Asia 

concentra alrededor del 70% de la 

carga mundial de la enfermedad. 
 

- Zonas de co-circulación de 

serotipos donde el dengue y 

dengue severo es una de las 

primeras causas de internación en 

niños/as  

Entornos con una alta carga de enfermedad de dengue y un alto índice de transmisión 
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Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 

https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/dengue-and-severe-dengue
https://www.healthmap.org/dengue/en/


Evaluación por entidades regulatorias 

Hasta el momento, ningún país ha implementado la vacunación con QDENGA® como 
parte de una estrategia de salud pública. 

FUENTE: 1)https://www.gob.mx/cofepris/es/articulos/el-cmn-informa-los-resultados-de-votacion-para-la-opinion-de-las-vacunas-contra-el-dengue-dengvaxia-y-qdenga?idiom=es 
2)https://www.takeda.com/newsroom/newsreleases/2022/takedas-qdenga-dengue-tetravalent-vaccine-live-attenuated-approved-in-indonesia-for-use-regardless-of-prior-dengue-exposure/ 
3)https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/qdenga 4)https://mhraproducts4853.blob.core.windows.net/docs/5295b9c11a012400b1cc24780c69ecd3fd918bc4 5)https://www.gov.br/anvisa/pt-
br/assuntos/noticias-anvisa/2023/anvisa-aprova-nova-vacina-para-a-dengue 6)https://www.argentina.gob.ar/noticias/la-anmat-aprobo-el-uso-de-la-vacuna-del-laboratorio-takeda-contra-el-dengue 
7)https://pertento.fda.moph.go.th/FDA_SEARCH_DRUG/SEARCH_DRUG/pop-up_drug_ex.aspx?Newcode=U1DR2C1072660000411C 8)https://www.takeda.com/newsroom/statements/2023/takeda-announces-voluntary-
withdrawal-of-US-biologics-license-application-for-dengue-vaccine-candidate-TAK-003/  

Mar 2023 

 

ANVISA5 

Abr 2023 

ANMAT6 

Dic 2022 

EMA3 

Ene 2023 

MHRA4 

Ago 2022 

Badan POM2 

4 años y más 6 a 45 años 

4 años y más 

4 años y más 

4 a 60 años 
COFEPRIS1 

May 2021 

NO 

May 2023 

 

FDA THAI7 

4 a 60 años 

Jul 2023 

FDA 

Retiro voluntario del 
proceso de 

licenciamiento 
presentado en Nov 

20228 
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● Aspectos con evidencia 

- Respuesta inmune tetravalente (4 a 60 años): es mayor en 
seropositivas y mayor para DEN-2. Presenta un descenso progresivo.  

- Previene dengue sintomatico (4 a 16 años):  
- En personas seropositivas y es mayor para DEN-2 y DEN-1. Más 

eficaz para prevenir hospitalización.  
- En personas seronegativas la vacuna no mostró eficacia para 

prevenir DEN-3 y DEN-4 ni hospitalizaciones por DEN-3 (4 SD). 
       La eficacia presenta un descenso progresivo.  

- Buen perfil de seguridad (4 a 60 años). 

Contraindicaciones:  
- Hipersensibilidad 

- Inmunocompromiso 

- Embarazo 

- Lactancia 

Coadministración 

- Fiebre amarilla 

- Hepatitis A 

Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 



● Incertidumbres 

❖ Personas de 17 años y más: Existe correlación clínica de protección 
de respuesta inmune? 
 

❖ Personas seronegativas: Eficacia suficiente para prevenir DEN-1 y 
DEN-2 sintomático? No estarian protegidas si circula DEN-3 o DEN-4 
 

❖ Descenso eficacia clínica al año: Necesidad de reforzar con una 3er 
dosis? (NO ESTUDIADO) En qué momento? 
 

❖ Seguridad en personas mayores de 60 años 
❖ Validez externa de eficacia clínica contra hospitalizaciones 
❖ Eficacia clínica en personas con comorbilidades 

Vacuna tetravalente contra el dengue QDENGA® de Takeda 

Respecto a su implementación en 
escenario no endémico 



Consideraciones del GT respecto a la incorporación de QDENGA® de 
TAKEDA como intervención sanitaria: 

● Analizar la implementación de la vacunación con QDENGA® en los 
departamentos más afectados por la enfermedad de manera dirigida en el 
marco de la estrategia integrada EGI-arbovirus. Trabajar en la elaboración de 
una matriz para la implementación de una estrategia de vacunación 
departamental. 

● Considerar  a la población adulta joven como destinataria de la estrategia, para ver impacto 
en la carga de enfermedad, teniendo en cuenta que es la más afectada (mayor incidencia 
entre los 25 y 34 años de edad) (si bien no existen suficientes datos de eficacia en este grupo 
poblacional con QDENGA®).  

● Avanzar en el desarrollo de estudios de efectividad y costo-efectividad en localidades de alta 
carga de enfermedad.  

Indicadores  
- Carga de enfermedad 
- Componentes de EGI 
- Desempeño PAI 
- Otros 

 
● Fortalecer la vigilancia de la seguridad de la vacuna (ESAVIs). 



PREGUNTA A LA CoNaIn  

¿CoNaIn coincide con las consideraciones del 
grupo de trabajo? 




