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RESUMO

Introdugdo: A vacinagdo é uma das interven¢bes mais eficazes na prevencao de doengas infeciosas, sendo res-
ponsavel por reduzir significativamente a morbimortalidade em nivel global. Os adjuvantes vacinais atuam prin-
cipalmente através da ativa¢do da imunidade inata, promovendo o recrutamento e a ativacao de células apresen-
tadoras de antigénios, além da produgdo de citocinas que direcionam a resposta imune adaptativa. Dessa forma,
a busca por adjuvantes mais eficazes e capazes de modular diferentes perfis imunolégicos tem impulsionado o
desenvolvimento de novas estratégias.

Objetivo: O presente estudo tem como objetivo analisar estratégias de otimiza¢do de adjuvantes vacinais, com
énfase em abordagens inovadoras, discutindo suas perspectivas e desafios na modula¢ao da resposta imune.
Materiais e Métodos: Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, de abordagem qualitativa e carater descri-
tivo. Apos a etapa de triagem e aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, 21 artigos foram selecionados para
compor esta revisao integrativa.

Resultados e Discussao: Os adjuvantes vacinais desempenham papel fundamental na amplificacdo da resposta
imunoldgica, especialmente em vacinas de subunidades, que isoladamente apresentam baixa imunogenicidade.
Entre as diferentes plataformas disponiveis, destacam-se emulsdes, lipossomas, sistemas baseados em saponinas e
compostos de aluminio, cada um com caracteristicas especificas que influenciam a magnitude e o perfil da resposta
imune. Os agonistas de receptores Toll-like (TLR) tém-se destacado como importantes adjuvantes na modulagdo
da resposta imune.

Conclusido: A otimizagdo de adjuvantes vacinais, especialmente através de abordagens baseadas em nanotecno-
logia e imunomodula¢io, tem demonstrado grande potencial para o desenvolvimento de vacinas mais eficazes,
seguras e capazes de direcionar respostas imunes especificas. Como perspectivas futuras, destacam-se o uso de
sistemas nanoestruturados mais sofisticados, vacinas personalizadas e a integra¢cdo de multiplos adjuvantes para
potencializar e modular a resposta imune de forma mais precisa.

Palavras-chave: adjuvantes vacinais, modula¢do da resposta imune, nanotecnologia.

ABSTRACT
Introduction: Vaccination is one of the most effective interventions for the prevention of infectious diseases, being
responsible for significantly reducing morbidity and mortality worldwide. Vaccine adjuvants act mainly through
the activation of innate immunity, promoting the recruitment and activation of antigen-presenting cells, as well
as the production of cytokines that guide the adaptive immune response. Thus, the search for more effective
adjuvants capable of modulating different immunological profiles has driven the development of new strategies.
Objective: The present study aims to analyze strategies for optimizing vaccine adjuvants, with an emphasis on
innovative approaches, discussing their perspectives and challenges in modulating the immune response.
Materials and Methods: This is an integrative literature review with a qualitative and descriptive approach. After
the screening stage and the application of inclusion and exclusion criteria, 21 articles were selected to compose
this integrative review.
Results and Discussion: Vaccine adjuvants play a fundamental role in amplifying the immune response, especially
in subunit vaccines, which alone present low immunogenicity. Among the different available platforms, emulsions,
liposomes, saponin-based systems, and aluminum compounds stand out, each with specific characteristics that
influence the magnitude and profile of the immune response. Toll-like receptor (TLR) agonists have emerged as
important adjuvants in modulating the immune response.
Conclusion: The optimization of vaccine adjuvants, especially through approaches based on nanotechnology
and immunomodulation, has demonstrated great potential for the development of more effective and safer
vaccines capable of directing specific immune responses. As future perspectives, the use of more sophisticated
nanostructured systems, personalized vaccines, and the integration of multiple adjuvants stand out to enhance and
more precisely modulate the immune response.
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INTRODUCAO

A vacinagio constitui uma das estratégias
mais eficazes na preven¢do de doencas
infeciosas, sendo amplamente reconheci-
da pelo seu impacto na reducao da mor-
bimortalidade em escala global. Entretan-
to, conforme destacado por Pulendran,
Arunachalam e O’Hagan (2021)!, o
avanco das tecnologias vacinais, espe-
cialmente com a utilizagdo de antigénios
purificados e recombinantes, trouxe
como consequéncia a diminuicao da
imunogenicidade intrinseca dessas for-
mula¢des, evidenciando a necessidade
do uso de adjuvantes para garantir res-
postas imunes eficazes e duradouras.
Nesse cendrio, os adjuvantes vacinais
assumem papel central ao promover a
ativa¢do da imunidade inata e direcio-
nar a resposta adaptativa. No entanto,
apesar do uso consolidado de compos-
tos a base de aluminio, observa-se que
esses adjuvantes apresentam limitagoes
importantes, como a indugio preferen-
cial de respostas do tipo Th2 e a baixa
capacidade de estimular imunidade celu-
lar citotdxica, o que restringe sua efica-
cia perante a determinados patogenos e
condi¢des clinicas mais complexas?.
Diante dessas limitacOes, tem-se inten-
sificado a busca por estratégias capazes
de modular de forma mais precisa e dire-
cionada a resposta imune. Nesse contex-
to, sistemas nanoestruturados emergem
como alternativas promissoras, uma vez
que permitem mimetizar caracteristicas
de patégenos naturais, favorecendo o
reconhecimento pelo sistema imune e
ampliando a eficacia das respostas hu-
moral e celular3.

Além disso, a aplicagio da nanotecno-
logia no desenvolvimento de vacinas
possibilita maior controlo na entrega
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de antigénios e adjuvantes, aumentan-
do sua estabilidade, biodisponibilidade
e direcionamento para érgaos linfoides,
como os ganglios linfaticos. Essas carac-
teristicas contribuem para otimizar a
apresenta¢iao antigénica e potencializar
a ativacao de células do sistema imune,
representando um avango significativo
em relagdo as plataformas tradicionais®.
Além da polarizagao cléssica entre res-
postas Thl e Th2, estudos recentes
demonstram que os adjuvantes vaci-
nais também podem modular vias imu-
noldgicas associadas as respostas Thl17,
células T reguladoras (Treg) e ativacao
de células NK. Esses mecanismos con-
tribuem para maior amplitude da res-
posta imune, favorecendo protegdo
contra diferentes patogenos e fortale-
cimento da memoria imunoldgica. Ou-
tro aspeto relevante refere-se ao uso de
agonistas de receptores Toll-like (TLR),
os quais desempenham papel funda-
mental na ativacao da imunidade inata.
A capacidade desses receptores de reco-
nhecer padroes moleculares associados
a patodgenos permite modular a respos-
ta imune de forma mais especifica, fa-
vorecendo perfis como Thl, essenciais
na protecao contra infe¢oes virais e no
contexto oncoldgico?.

Apesar desses avangos, a literatura
evidencia que a otimiza¢do de adju-
vantes vacinais ainda enfrenta desafios
significativos. Entre eles, destacam-se a
necessidade de equilibrar eficacia imu-
noldgica e seguranca, especialmente no
uso de sistemas nanoestruturados, além
da variabilidade das respostas imunes
entre diferentes populagdes e das limi-
tacOes relacionadas a producao em larga
escala e a translacdo clinica dessas tec-
nologias3.
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Dessa forma, torna-se evidente uma la-
cuna no desenvolvimento de adjuvantes
capazes de modular de maneira eficiente,
segura e previsivel diferentes perfis de
resposta imune, adaptando-se as espe-
cificidades de cada patégeno e contexto
clinico. Essa problematica evidencia a
necessidade de investigacdo continua e
integracao de abordagens inovadoras no
campo da imunologia vacinal!. Diante
desse cenario, o presente estudo tem
como objetivo analisar estratégias de
otimiza¢ao de adjuvantes vacinais, com
énfase em abordagens inovadoras, dis-
cutindo suas perspectivas e desafios na
modula¢do da resposta imune.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisao integrativa da
literatura, de abordagem qualitativa e
carater descritivo. A busca bibliografica
foi realizada nas bases de dados MED-
LINE via PubMed e LILACS via BVS,
selecionadas por sua ampla cobertura
nas areas de imunologia, vacinologia e
biotecnologia, bem como pela relevan-
cia cientifica e acessibilidade de estu-
dos indexados nessas plataformas, o
que permite reunir evidéncias consis-
tentes e atualizadas sobre o tema. A
escolha dessas bases justifica-se pelo
fato de a PubMed concentrar a maior
producdo internacional em ciéncias
biomédicas e a LILACS reunir literatura
cientifica relevante da América Latina
e Caribe, possibilitando uma aborda-
gem mais abrangente e representativa
da produgao cientifica disponivel sobre
adjuvantes vacinais e modulagio da res-
posta imune. Utilizou-se a seguinte es-
tratégia de busca: (“vaccine adjuvants”)
AND (“immune response” OR “immu-
nomodulation” OR “immune modula-
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tion”) AND (“optimization” OR “deli-
very systems” OR “nanoparticles”).
Foram adotados como critérios de in-
clusdo: estudos primarios, publicados
nos ultimos cinco anos, em qualquer
idioma, disponiveis na integra, que
abordassem exclusivamente a temati-
ca da otimiza¢do de adjuvantes vaci-
nais voltados a modulag¢ao da resposta
imune. Além disso, foram considerados
estudos realizados tanto em humanos
quanto em modelos experimentais re-
levantes, desde que apresentassem da-
dos originais relacionados aos mecanis-
mos de agdo, estratégias de otimizagao
e impacto imunolégico dos adjuvantes.
Como critérios de exclusao, foram des-
considerados artigos de revisao, rela-
tos de caso isolados, editoriais, cartas
ao editor, estudos duplicados e aqueles
que nao abordavam diretamente o tema
proposto ou que tratavam de adjuvantes
de forma secunddria ou nao relacionada
a modula¢ao da resposta imune.
Inicialmente, foram identificados 192
estudos. Apds aplicagdo dos filtros e
leitura de titulos e resumos, foram ex-
cluidos os estudos que n3o atendiam
aos critérios de elegibilidade. Em segui-
da, procedeu-se a leitura completa dos
artigos potencialmente relevantes, sen-
do incluidos na amostra final aqueles
que apresentavam dados consistentes
e diretamente relacionados ao objetivo
da revisdao. Os dados extraidos foram
organizados em categorias tematicas,
incluindo classificagdo dos adjuvantes,
mecanismos imunolégicos, estratégias
de otimizagao, aplicagdes em diferentes
plataformas vacinais, bem como pers-
pectivas futuras e desafios. Essa orga-
niza¢do permitiu uma analise critica e
sistematizada dos achados, contribuin-



do para uma compreensio mais apro-
fundada sobre o papel dos adjuvantes
na modula¢do da resposta imune. Como
limitacbes desta revisiao, destacam-se
a inclusao restrita a duas bases de da-
dos (PubMed e LILACS), o que pode ter
limitado a abrangéncia de estudos rele-
vantes, e a heterogeneidade metodolégi-
ca dos estudos incluidos, o que pode
dificultar a comparagao direta entre os
achados.

Registros identificados a partir
; de [n=132 |

Acta Farmacéutica Portuguesa, 2026, vol. 15, n°1

RESULTADOS E DISCUSSAO

O processo de selecio dos estudos se-
guiu o modelo PRISMA-ScR, conforme
demonstrado no fluxograma. Inicial-
mente, foram identificados 192 regis-
tos nas bases de dados MEDLINE, via
PubMed, e LILACS, via BVS. Apds isso,
nao foram identificados estudos duplica-
dos, e permaneceram os 192 estudos para
triagem. Desses, 167 foram excluidos
por nao atenderem aos critérios de in-

Registros removidos antes da
irimgem:
Registros duphcados

1

Registros triados

- Registros Excluidos

(n= 192}
|

Relatérios buscados para
rEcuperacio
(n = 23)

Triagem

Relatérios avalindos quanto a
elegibilidade
o {no= 25)

Estudos incluides na revisio
m=21)

Fonte: Autoria propria

removedag {n = 0)

[n = 167)

Reglstros nado recuparados
Apegsn Resirito (FayWall (n = 0}

Registros Excluidos
{n=d)

Figura 1. Fluxograma do processo de sele¢cdao dos estudos segundo

o PRISMA-ScR.

64



Ferreira de Brito M. et al.

clusao estabelecidos. Na etapa seguinte,
25 relatérios foram selecionados para
recuperagao. Assim, 25 artigos foram
avaliados quanto a elegibilidade, dos
quais 4 foram excluidos. Ao todo foram
incluidos 21 estudos na revisao, com-
pondo o corpo final da amostra analisa-
da. A fim de sintetizar os principais acha-
dos relacionados aos diferentes tipos de
adjuvantes e seus efeitos na modulagao
da resposta imunoldgica, elaborou-se a
Figura 1.

Nos estudos analisados, os adjuvantes
vacinais demonstraram papel funda-
mental na amplificagao da resposta imu-
noldgica, especialmente em vacinas de
subunidades, que isoladamente apresen-
tam baixa imunogenicidade. Diferentes
plataformas adjuvantes foram descritas,
com destaque para emulsdes®, liposso-
mas®, sistemas baseados em saponinas’,
e compostos de aluminio®, cada um in-
fluenciando de maneira distinta a ma-
gnitude e o perfil da resposta imune.

As emulsdes O6leo-em-agua, especial-
mente aquelas a base de esqualeno,
demonstraram elevada capacidade de
aumentar a imunogenicidade e reduzir
a dose antigénica necessaria. Wang et
al. (2026)° evidenciaram que adjuvantes
nanoemulsionados induzem respostas
humorais e celulares robustas, com au-
mento significativo da produgao de an-
ticorpos e ativagdo de linfécitos T, além
de promover prote¢io passiva materna.
De forma semelhante, sistemas auto-
emulsificantes (SEDDS) apresentaram
estabilidade fisico-quimica, baixa toxi-
cidade e inducao de niveis elevados de
anticorpos, comparaveis ou superiores
aos adjuvantes tradicionais®.

Os lipossomas foram descritos como
sistemas eficientes de entrega, capazes
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de encapsular antigénios e modular sua
liberagao, favorecendo a interacao com
células do sistema imune. Sua eficicia
estd diretamente relacionada as proprie-
dades fisico-quimicas, como tamanho,
carga e composic¢do lipidica®. Além dis-
so, plataformas lipossomais associadas
a imunopotenciadores, como no siste-
ma ASO1l, induziram respostas imu-
nes robustas, com ativacao precoce da
imunidade inata e desenvolvimento de
memoria imunoldgica'®.

Os adjuvantes a base de saponinas tam-
bém apresentaram elevada capacidade
imunopotenciadora. Stertman et al.
(2023)!! demonstraram que sistemas
como o Matrix-M™ induzem respostas
imunes com perfil predominantemente
Th1, além de favorecer maior reconhe-
cimento de epitopos antigénicos. A
associagdo com estruturas nanoparti-
culadas potencializou ainda mais esses
efeitos, resultando em respostas humo-
rais e celulares mais eficientes’, com au-
mento significativo da producao de an-
ticorpos!2.

Os compostos de aluminio, embora am-
plamente utilizados devido ao seu per-
fil de seguranca consolidado, apresen-
taram limitacOes relacionadas a indu¢ao
predominante de respostas do tipo Th2.
No entanto, Nazarizadeh et al. (2022)*
evidenciaram que a modifica¢ao do ta-
manho das particulas, especialmente na
escala nanométrica, promove respostas
mais equilibradas entre Th1 e Th2, além
de aumentar a ativacao de células T ci-
totoxicas.

Paralelamente, os avancos na nanote-
cnologia evidenciaram um papel cen-
tral na otimiza¢do de adjuvantes vaci-
nais, permitindo maior controlo na
entrega de antigénios e na modulagao



da resposta imune. Wang et al. (2026)°
demonstraram que vacinas baseadas
em nanoparticulas apresentam elevada
eficicia na indugao de respostas imu-
nes robustas e duradouras, incluindo
protecao prolongada contra desafios vi-
rais, além de atuarem como sistemas de
entrega e moduladores imunoldgicos.

A engenharia de nanoparticulas também
possibilitou o direcionamento especifico
da resposta imune. Luo et al. (2025)13
demonstraram que nanoparticulas de
peréxido de zinco com passiva¢do con-
trolada induzem respostas predominan-
temente do tipo Th1, através da ativacao
de vias associadas a receptores Toll-like e
producdo de citocinas pro-inflamatoérias.
Além disso, sistemas nanoparticulados
baseados em compostos naturais, como
saponinas, apresentaram elevada capaci-
dade imunopotenciadora. Bogoyavlens-
kiy et al. (2025)12 observaram aumento
significativo na producio de anticorpos,
enquanto Silveira et al. (2023)7 relataram
respostas humorais e celulares equili-
bradas, destacando o potencial dessas
abordagens em vacinas contra infe¢des
virais.

Outro avanco relevante refere-se ao
desenvolvimento de sistemas hibridos
e multifuncionais. Zeng et al. (2025)
demonstraram que a combina¢do de
nanoparticulas de aluminio com na-
noemulsdes e agonistas de TLR aumenta
a captac¢ao antigénica, promove recruta-
mento celular e induz respostas imunes
polarizadas, especialmente do tipo Thl,
evidenciando a eficdcia da integracao de
diferentes estratégias adjuvantes.
Adicionalmente, as nanoparticulas
lipidicas (LNPs) destacaram-se como
sistemas altamente eficientes de entre-
ga. Jangra et al. (2024)'® demonstraram
que, quando associadas a agonistas imu-
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noldgicos, essas plataformas induzem
respostas humorais e celulares robustas,
além de permitir a modula¢do do perfil
imunolégico conforme sua composicao.
Nesse contexto, os agonistas de recep-
tores Toll-like (TLR) emergiram como
importantes moduladores da resposta
imune. Jeon et al. (2024)'¢demonstraram
que esses receptores reconhecem padrdes
moleculares associados a patdgenos,
ativando a imunidade inata e promo-
vendo a indug¢io de respostas adaptati-
vas mais eficazes.

Diferentes agonistas de TLR foram ex-
plorados com o objetivo de direcionar a
resposta imune. Félix et al. (2025)'7 ob-
servaram que agonistas de TLR7/8, em
formulagdes orais, induzem respostas
humorais e celulares simultaneamente,
incluindo producdo de IgG sistémica e
IgA de mucosa, além de promover um
perfil imunolégico equilibrado entre
Th1, Th2 e Th17.

A combina¢do de maltiplos agonistas
também demonstrou potencial signifi-
cativo. Ramirez et al. (2025)'® evidencia-
ram que a coadministracao de agonistas
de TLR5 e TLRY em nanoparticulas per-
mite ajustar o equilibrio entre respostas
Thl e Th2, resultando em respostas de
anticorpos mais amplas e protecio efi-
caz contra desafios virais.

De forma semelhante, Yin et al. (2023)"°
demonstraram que nanoparticulas con-
tendo agonistas de TLR7 aumentam o
direcionamento para ganglios linfaticos
e promovem ativa¢ao imune prolongada,
resultando na produc¢ao de anticorpos
com maior reatividade cruzada e na in-
ducado de células T CD8+ especificas. A
associacao de agonistas de TLR com ou-
tros componentes adjuvantes também
mostrou efeitos relevantes. Silva et al.
(2021)%° observaram que nanoparticu-
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las contendo saponinas e agonistas de
TLR4 aumentam o fluxo linfatico, pro-
movem maior entrada de antigénios nos
ganglios linfaticos e induzem respostas
robustas de células Be T.

Além disso, Roflmann et al. (2021)2!
demonstraram que diferentes agonistas
de TLR induzem perfis imunoldgicos
distintos, sendo que TLR7/8 estao asso-
ciados a respostas antivirais mais efici-
entes, com produgdo de interferon tipo
I e intensa ativacao de células T, B e NK.
Dessa forma, os achados evidenciam
que a combinagio entre plataformas ad-
juvantes, nanotecnologia e agonistas de
TLR nao apenas potencia a imunogeni-
cidade, mas também permite o contro-
lo preciso do perfil da resposta imune.
Essa integracdo representa um fator de-

terminante para o desenvolvimento de
vacinas mais eficazes, seguras e direcio-
nadas***.

O desenvolvimento de novas estratégias
para otimizagao de adjuvantes tem sido
essencial para aprimorar a eficicia vaci-
nal, especialmente através da combi-
nagao de plataformas, ajuste da resposta
imune e explora¢do de novas vias de ad-
ministra¢do. Essas abordagens buscam
nao apenas aumentar a imunogenici-
dade, mas também direcionar de forma
mais precisa os mecanismos imunologi-
cos envolvidos. Com base nos estudos
analisados, foram identificados os prin-
cipais desafios relacionados a otimizagao
de adjuvantes vacinais, bem como as es-
tratégias propostas para sua superagio,
conforme apresentado na Tabela 1.

Tabela 1. Sintese dos desafios na otimizacio de adjuvantes e estratégias propostas nos estudos anali-

sados
Desafio Impacto na Estratégia de Resultado Referéncias

Identificado | Resposta Vacinal Otimizac¢ao Esperado

Reatogenicida- | Aumento de efei- | Uso de sistemas nano- | Redu¢io da toxi- | Zeng et al.,

de elevada tos inflamatdrios | particulados e formu- | cidade e melhor | 2025; Jangra
locais e sistémicos, | lacdes hibridas perfil de seguran- | etal., 2024
podendo compro- ca
meter a segurancga

Baixa indu¢do | Predominio de res- | Uso de agonistas de | Indu¢do de res- | Yinetal.,

de resposta posta humoral e | TLR e adjuvantes a base | posta Thl e ati- | 2023; Ster-

celular baixa ativacdo de | de saponinas vagdo de células T | tman et al.,
células T citotdxi- CD8+ 2023
cas

Instabilidade | Degrada¢do de an- | Uso de lipossomas e na- | Maior estabilida- | Khalifa et al.,

da formulagdo | tigénios e redug¢do | noemulsdes de e melhor bio- | 2025; Chaeet
da eficécia vacinal disponibilidade al., 2022

Direcionamen- | Resposta  imune | Combinagdo de adju- | Modulagdo dire- | Ramirez et al.,

to imunolégi- | pouco especifica ou | vantes e uso de agonis- | cionada da res- | 2025; Félix et

co inespecifico | ineficiente tas de TLR posta imune al., 2025

Escalabilidade | LimitagGes na pro- | Otimiza¢do de formu- | Maior viabilida- | Zengetal.,

e custo dugio em larga es- | lagdes e integracdo de | de de produgio e | 2025; Wang et
cala e viabilidade | plataformas aplicacio al., 2026
econdmica

Fonte: Autoria prépria
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Nesse contexto, a associa¢do entre
sistemas lipossomais e imunomodula-
dores especificos tem demonstrado re-
sultados promissores. A utilizacao de
nanoparticulas lipossomais contendo
antigénios de carboidratos, associadas
a um agonista de células NKT, foi ca-
paz de induzir altos niveis de anticor-
pos IgG com troca de classe eficiente,
além de promover maior afinidade e
especificidade antigénica. Esses acha-
dos evidenciam que a combinagio de
plataformas de entrega com adjuvantes
imunolégicos pode potenciar significati-
vamente a qualidade da resposta humo-
ral (Jiaetal., 2023)22,

Além disso, a exploragdo de novas
vias de administragdo representa uma
estratégia relevante na otimizagao
vacinal. A via sublingual, utilizando
sistemas mucoadesivos associados a
nanoparticulas adjuvadas, demonstrou
capacidade de atravessar a mucosa e
induzir respostas imunes sistémicas
e locais. Os adjuvantes encapsulados
mantiveram sua atividade imunolégica
e apresentaram um perfil de ativacao
controlado, com niveis moderados de
citocinas proé-inflamatoérias, sugerindo
uma resposta imune eficaz com menor
potencial inflamatério. Essa abordagem
destaca o potencial das vacinas muco-
sas como alternativa as vias tradicio-
nais (Monge et al., 2022)23.

Outra estratégia importante envolve o
uso de nanoparticulas lipidicas como
adjuvantes para potenciar a resposta
imune e reduzir a necessidade de mul-
tiplas doses vacinais. A adjuvagio com
nanoparticulas lipidicas de esqualeno
foi capaz de induzir niveis elevados de
anticorpos especificos e respostas pro-
tetoras com apenas uma dose, além de
promover aumento significativo na pro-

Acta Farmacéutica Portuguesa, 2026, vol. 15, n°1

ducio de citocinas associadas a resposta
imune, em comparag¢ao com adjuvantes
convencionais. Adicionalmente, essa
formulagdo apresentou boa tolerabili-
dade, reforcando sua aplicabilidade em
vacinas modernas (Ho et al., 2021)%.
Apesar dos resultados promissores,
a maioria das evidéncias disponiveis
ainda provém de estudos pré-clinicos,
sendo necessarios ensaios clinicos que
confirmem a eficicia e seguranca des-
sas estratégias em humanos. Adicional-
mente, a heterogeneidade dos modelos
experimentais e das plataformas adju-
vantes utilizadas dificulta a comparagao
direta entre os estudos e a extrapolacao
dos resultados para a pratica clinica.
Dessa forma, as estratégias de
otimiza¢ao de adjuvantes envolvem a
integracao de diferentes tecnologias,
como sistemas de entrega avancgados,
combinacdo de imunomoduladores
e novas vias de administracio. Essas
abordagens permitem ndo apenas in-
tensificar a resposta imune, mas tam-
bém ajustéd-la de maneira mais precisa
e segura, contribuindo para o desen-
volvimento de vacinas mais eficazes e
adaptaveis a diferentes contextos clini-
cos.

CONSIDERACOES FINAIS

A otimizagao de adjuvantes vacinais,
especialmente através de abordagens
baseadas em nanotecnologia e imuno-
modula¢ao, tem demonstrado grande
potencial para o desenvolvimento de
vacinas mais eficazes, seguras e ca-
pazes de direcionar respostas imunes
especificas. Como perspectivas futu-
ras, destacam-se o uso de sistemas
nanoestruturados mais sofisticados,
vacinas personalizadas e a integracao
de multiplos adjuvantes para potenciar
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e modular a resposta imune de forma
mais precisa. Entretanto, desafios im-
portantes ainda precisam ser supera-
dos, incluindo questdes relacionadas a
seguranca e possivel toxicidade, vari-
abilidade das respostas imunoldgicas
entre individuos, limitagdes na pro-
ducdo em larga escala e dificuldades
na transposi¢cdo de resultados experi-
mentais para aplicagao clinica. Dessa
forma, o avanc¢o nessa area depende do
equilibrio entre inovag¢do tecnoldgica
e garantia de seguranca, sendo funda-
mental o desenvolvimento de estudos
que viabilizem a aplicagdo clinica des-
sas estratégias.
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