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R E V I S T A 

EDITORIAL

A oferta de informações com base em evidências científicas – portanto, corretas 
e bem fundamentadas – nos diversos meios de comunicação é fundamental para 
aumentar a confiança na segurança das vacinas. Uma iniciativa neste sentido é a Vac-
cine Safety Net (VSN), criada pela Organização Mundial da Saúde (OMS). Saiba como 
funciona esta rede internacional de portais que oferecem conteúdo online e seguro 
sobre vacinação na entrevista com sua coordenadora, Isabelle Sahinovic.

O tema continua em foco no “Artigo original”, assinado por Mônica Levi, no qual apre-
senta os benefícios ou prejuízos da divulgação de informações nos meios de comuni-
cação, em particular os digitais.

A vacina rotavírus é tema de “Artigo original” de autoria de Ricardo Gurgel e Victor 
Santos. Eles abordam o impacto gerado pela imunização e alertam para a necessida-
de da contínua vigilância sobre a incidência da doença e o aumento na proporção de 
cepas heterotípicas. 

Em “Artigo comentado”, Lauro Pinto Neto analisa a revisão das recomendações do 
Strategic Advisory Group of Experts on Immunization (SAGE), ligado à OMS, para 
o uso da vacina dengue. A mudança se deu, lembram os autores, após o primeiro 
imunobiológico recombinante, atenuado, tetravalente (CYD-TDV) ser licenciado em 
20 países e ter sua eficácia demonstrada na Ásia e na América Latina, com ensaios 
clínicos envolvendo mais de 30 mil participantes.

A imunização de candidatos a transplante de órgão e dos transplantados, bem como 
doadores, contatos familiares e equipe assistencial é fundamental. Ligia Pierrotti e 
Raquel Stucchi reforçam, em “Do ponto de vista do especialista”, a importância de 
iniciar o esquema vacinal logo após a inclusão do paciente na lista de regulação.

Já os pacientes em tratamento oncológico são tema da seção “Calendários de vacina-
ção”. Tânia Petraglia apresenta as informações atualizadas pela SBIm para a imuniza-
ção de portadores de doenças crônicas e imunossuprimidos. 

E a “Leitura recomendada” desta edição esclarece não haver indícios de vínculo entre 
a vacina HPV e as síndromes da fadiga crônica e a encefalomielite miálgica. 

Vale lembrar que uma das dúvidas do “Fale com o especialista” também pode ser a 
sua! Conheça as respostas a perguntas de leitores. 

Aproveite a leitura! 
Os editores
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R E V I S T A 

PALAVRA DA PRESIDENTE

Consultar, orientar, educar, prescrever

Unanimidade, amigo leitor. Arrisco a dizer que não há um profissional da Saúde que duvide que a 
vacinação seja a melhor estratégia para ficarmos longe das doenças imunopreveníveis. Mas, o que 
nós, médicos e enfermeiros, por exemplo, fazemos com essa informação? 

Ter conhecimento é essencial, mas sem uma atitude que promova a ação preventiva, de fato, é muito 
pouco ou quase nada. Vejamos: pesquisa realizada com 512 pacientes de 19 a 64 anos do hospital 
da Universidade Hacettepe, em Ancara, na Turquia, apontou que apenas 36,1% (53) dos partici-
pantes receberam recomendação para se imunizar na vida adulta. Enquanto entre eles o índice de 
vacinação foi de 71,4%, o de indivíduos não orientados foi de 34,9%.

Outro levantamento, conduzido com 1.351 profissionais da Saúde do Brasil, Itália e Estados Unidos, 
mostrou que os brasileiros foram os que se mostraram menos familiarizados com a vacinação e 
menos confiantes, citando falta de treinamento e conhecimento como barreiras significativas.

Os dados ilustram bem as oportunidades perdidas e apontam, sim, um dos pilares fundamentais 
para mantermos elevadas coberturas vacinais: a atualização e a prescrição. 

Sim, o papel de cada profissional da Saúde na ampliação das coberturas vacinais começa pela atua-
lização, passa pela orientação e correta indicação, e termina na prescrição. Não adianta desejarmos 
novos e melhores imunobiológicos se falharmos na assistência. Em síntese: de nada adianta reco-
nhecer o relevante papel das vacinas como instrumento da saúde e da qualidade de vida se, no dia a 
dia, vacilamos na assistência. 

A SBIm busca construir uma ampla rede de conhecimentos por meio de ações de atualização e for-
mação continuada, e da parceria com as sociedades de especialidade. Entende que, juntos, somos 
mais fortes e eficientes na disseminação dos fatos inequívocos que reforçam a segurança e eficácia 
das vacinas. Os canais de comunicação são múltiplos, estão disponíveis e a realidade é conhecida. 

Agora... precisamos fazer a nossa parte! Consultar, orientar, educar, prescrever.

Um abraço!

Isabella Ballalai
Presidente da Sociedade Brasileira de Imunizações (SBIm) 

Você já acessou o site familia.sbim.org.br, certificado pela Organização Mundial da Saúde?
Acesse, conheça, compartilhe com seus colegas e pacientes.



Entrevista

Uma “vacina” contra 
a desinformação

Isabelle Sahinovic

Coordenadora da Vaccine Safety Net (VSN), 
da Organização Mundial da Saúde (OMS). 

Participante da Global Vaccine Safety Initiative.
Especialista internacional  

em gerenciamento de projetos.

Para responder ao aumento significativo do número de páginas na 
internet que, propositadamente ou não, transmitem discursos equi-
vocados e afastam milhões de pessoas dos imunobiológicos, a Orga-

nização Mundial da Saúde (OMS) criou a Vaccine Safety Net (VSN), rede 
internacional de portais que oferecem informações corretas sobre vacinação.

Coordenadora da VSN, Isabelle Sahinovic conversou com a Revista 
Imunizações sobre a iniciativa. Ela explica que os sites membros – dentre 
eles, o SBIm e o Família SBIm* − auxiliam médicos, enfermeiros e ou-
tros profissionais que atuam na Saúde a compartilhar com seus pacientes 
informações baseadas em evidências. “Para os pais, os profissionais da 
Saúde são a fonte de informação mais confiável sobre vacinas”, destaca. 

Desde 2009 na OMS, Isabelle foi responsável pelo Programa de Se-
gurança Global de Vacinas e participou do estabelecimento da Iniciativa 
Global de Segurança de Vacinas. Confira a entrevista.

Revista Imunizações – Como a VSN foi criada e de que forma 
está estruturada?

Isabelle Sahinovic – Há quinze anos, quando o papel crescente da 
internet para informar ou desinformar estava ficando claro, a OMS e 
seus parceiros reconheceram a necessidade de contrabalançar a dissemi-
nação de desinformações. Então, criou-se a VSN. 

Hoje, a VSN tem o aconselhamento estratégico de um “grupo con-
sultivo”, composto por especialistas na área de comunicação sobre segu-
rança de vacinas, membros selecionados da rede (incluindo a SBIm) e 
por uma secretaria apoiada pela OMS. 

Quais têm sido os principais desafios desde o lançamento do 
projeto em 2003?

Os profissionais da Saúde são a fonte mais confiável de informações 
sobre vacinas para os pais, mas, muitas vezes, eles não têm conhecimento 

* O site SBIm e o Família SBIm foram as primeiras páginas em língua portuguesa incluídas pela 

Organização Mundial da Saúde (OMS) na Vaccine Safety Net (VSN). Até o momento, são as únicas 

páginas brasileiras a integrar a rede.
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científico suficiente sobre as melhores práticas de co-
municação e sobre a segurança dos imunobiológicos 
para otimizar as interações diárias com seus pacientes.

Em nível global, um dos principais desafios é a 
falta de uma estrutura que possibilite aos parceiros 
coordenar seus esforços, manter uma mensagem coe-
rente e desenvolver estratégias comuns de informação 
e comunicação. Já em nível local, destaco a capaci-
dade limitada de muitos países em lidar de maneira 
oportuna com preocupações ou eventos relacionados 
à segurança das vacinas. Isso permite que os rumores 
se espalhem e a confiança diminua. 

De forma específica, os desafios para a VSN in-
cluem a falta de voluntários com domínio de vários 
idiomas para auxiliar na avaliação de sites; e a ausên-
cia de recursos para fornecer suporte adequado aos 
nossos membros e aos países de renda média baixa 
(LMICs, em inglês) e de baixa renda (LICs, em in-
glês) para se estabelecer e manter uma fonte sustentá-
vel de informação digital.

Como é feita a identificação e avaliação dos 
sites que integram a rede?

A secretaria da VSN realiza uma busca ativa, mas 
também recebe indicações de seus gestores e de ter-
ceiros. A partir de então, os avalia de acordo com os 
critérios estabelecidos com o suporte de especialistas 
do The Global Advisory Committee on Vaccine Sa-
fety (GACVS). Os sites em conformidade são lista-
dos no portal da OMS e da rede. Os governamentais 
e universitários são reavaliados a cada dois anos. Os 
privados, a cada ano. 

Desde 1999, o GACVS presta assessoria 
científica independente à OMS em questões 
que podem afetar os programas nacionais de 
imunização. De que forma se dá esse aconse-
lhamento à VSN?

Sempre que solicitado, o GACVS fornece consul-
toria especializada sobre questões relevantes para a 

missão da VSN. Atualmente, o presidente do comitê 
também chefia o nosso grupo consultivo.

Hoje, a rede é composta por 60 represen-
tantes de 28 países dos cinco continentes, com 
informações em 16 idiomas. Como é trabalhar 
de forma global com diferentes culturas e reali-
dades socioeconômicas?

O fato de ser uma rede global, com membros que 
contribuem com suas ricas especificidades e experiên-
cias, possibilita uma melhor compreensão das diver-
sas realidades e permite o aprendizado mútuo.

Quando um candidato deseja ingressar na VSN e 
seu site não oferece informações suficientes sobre a se-
gurança das vacinas, a rede disponibiliza um conjunto 
de dados científicos básicos acerca do tema. O aspecto 
mais importante é que essa comunicação esteja adapta-
da à cultura e ao cenário socioeconômico locais. 

Também nos esforçamos para disponibilizar com 
agilidade todas as informações, não importa onde 
você esteja e qual idioma fale. Uma mulher, mãe em 
Bali, na Indonésia ou no Cazaquistão, e um profissio-
nal de imunização no Bahrein, na Bósnia Herzegovi-
na, na França, em Samoa ou no Uruguai devem ter 
acesso a informações confiáveis, com base científica, 
em seu próprio idioma.

Em todo o mundo, as baixas coberturas va-
cinais preocupam. Quais são as principais cau-
sas da não vacinação e qual a relevância das no-
tícias falsas nesse processo?

A esmagadora maioria dos pais no mundo com-
preende os benefícios e considera a vacinação uma 
responsabilidade deles e um direito de seus filhos. 
Mas a OMS está de fato preocupada com a continui-
dade de coberturas subótimas e com o declínio das 
taxas em alguns países. A disseminação de desinfor-
mação e o impacto na confiança do público nas va-
cinas é uma das causas importantes. Para simplificar: 
notícias falsas custam vidas.
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Entrevista

A hesitação em aceitar a vacina é afetada por mui-
tos fatores, incluindo o quanto as pessoas sabem so-
bre o tema; as normas e tradições sociais, culturais ou 
comunitárias; e o grau de satisfação alcançado quan-
do são atendidas pelas estruturas e autoridades dos 
serviços de Saúde.

Como agir nesses casos?
Para abordar a cobertura subótima é preciso pes-

quisar e identificar todas as barreiras enfrentadas por 
alguns pais em um contexto particular. Necessita-
mos entender e abordar quaisquer preocupações e 
fornecer acesso fácil aos fatos com base em evidên-
cias científicas.

Ao melhorar o acesso a informações confiáveis, a 
VSN ajuda a aumentar a conscientização sobre os be-
nefícios das vacinas e os perigos de “notícias falsas”, 
contribuindo para a resiliência dos pais à desinfor-
mação e à proteção de suas crianças contra doenças 
imunopreveníveis.

 
Em junho foi realizado, na França, o segun-

do encontro da VSN, que contou com a partici-
pação da SBIm. Quais foram os objetivos desse 
evento?

Os objetivos específicos incluíram a revisão de es-
tratégias para atender às necessidades de informações 
dos usuários da internet de modo a melhorar o con-
teúdo, a estrutura e os recursos dos sites; discutir as 
informações e comunicações sobre segurança de vaci-
nas nas redes sociais; e como e quando abordar, na es-
fera digital, as controvérsias e a hesitação em vacinar.

Os participantes ouviram sobre as evidências mais 
recentes, compartilharam suas experiências, desafios, 
dicas e boas práticas para melhor comunicar. Além 
disso, analisaram os dados preliminares do projeto de 
web analytics e como essas informações podem prover 
as estratégias de conteúdo dos sites; e discutiram ou-
tros temas relacionados à missão da VSN. 

Todos foram desafiados a “pensar fora da caixa” 
e a participar de um debate (alimentado com infor-
mações de ponta) com novas ideias para construir e 
sustentar a confiança em vacinas usando a web. Com 
base nas principais conclusões e ações de acompanha-
mento propostas durante a reunião, os membros da 
VSN concordaram com o roteiro de um programa de 
ações com resultados mensuráveis para os próximos 
dois anos.

Como funciona o projeto VSN web analytics 
e de que forma os dados colhidos poderão au-
xiliar no desenvolvimento de ações?

O projeto se dedica a estudar o perfil básico, o 
comportamento e os interesses dos visitantes dos sites 
membros e a visibilidade destes nos mecanismos de 
busca, com o objetivo de melhorar as estratégias de 
comunicação. 

Por meio de um relatório mensal serão oferecidas 
análises dos sites, táticas e estratégias de Search Engi-
ne Optimization [SEO – conjunto de ações que me-
lhoram o ranqueamento de um site nos mecanismos 
de busca] e outras informações úteis que auxiliam na 
comunicação e elaboração de estratégias nos meios 
digitais. Já temos 29 sites participando, enquanto ou-
tros três acabaram de submeter suas inscrições.

Qual a mensagem da VSN para os profissio-
nais que atuam com imunizações no Brasil?

O conhecimento e as opiniões desses profissionais 
afetam diretamente as decisões [sobre vacinar ou não] 
e, portanto, impactam na cobertura. Por isso, os en-
corajamos a buscar informações científicas para res-
ponder às suas perguntas e/ou de seus pacientes usan-
do a pesquisa personalizada do nosso portal. Os sites 
da VSN oferecem uma variedade de ferramentas para 
ajudá-los a disseminar dados baseados em evidências, 
bem como links para cursos on-line sobre imuniza-
ção. O site também pode ser recomendado aos pa-
cientes, para que encontrem informações confiáveis 
que os ajudem a tomar as melhores decisões para si e 
para seus filhos.
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Artigo original

Rotavírus:  
Aspectos atuais  
e papel das vacinas

Ricardo Queiroz Gurgel

Professor titular de Pediatria. Coordenador do 
Programa de Pós-Graduacao em Ciências da 

Saúde, Universidade Federal  
de Sergipe, Aracaju.

Victor Santana Santos

Professor adjunto, Núcleo de Epidemiologia 
e Saúde Pública, Universidade Federal de 

Alagoas, Arapiraca. 

A doença diarreica aguda sempre fez parte da preocupação de 
quem atende crianças e teve participação importante nos três 
níveis de assistência em que atuamos. Felizmente, desde o 

advento do uso ampliado da Terapia de Reidratação Oral, onde as con-
dições socioambientais são satisfatórias e esta atenção tem boa eficácia 
e cobertura, a diarreia aguda de causa primária deixou de ser motivo 
de preocupação frequente dos profissionais que trabalham em níveis 
mais altos da complexidade, apesar de continuar a afetar principal-
mente países onde são mais deficientes as condições de atendimento.(1)  
No entanto, sempre continuou a participar com grande frequência dos 
perfis de morbidade nos serviços de atenção primária e secundária de 
todo o mundo. 

A diarreia sempre foi mais frequente e potencialmente mais grave nas 
crianças pequenas em todos os lugares, independentemente do grau de 
desenvolvimento socioeconômico ou da qualidade da atenção à saúde. 
Com o avanço do saneamento e da qualidade da água disponibilizada às 
populações, ocorreu grande melhoria e redução das diarreias ditas “infec-
ciosas”, na verdade de origem bacteriana ou parasitária, em decorrência 
do uso de água tratada por mais de 90% das populações do mundo, com 
exceção da África.(2) 

No entanto, em todo o mundo, a diarreia continuava a ocupar os 
primeiros lugares de morbidade e mortalidade em crianças, sobretudo 
nas menores de 5 anos de idade. A principal situação vigente era o não 
conhecimento da origem dos casos. Até que, em 1996, o Rotavírus foi 
identificado como o agente etiológico que infectava quase todos nessa 
faixa etária.(3,4) Ele também era o principal causador de mortes, chegando 
a mais de 600 mil por ano.(5) 

Demorou, mas essa situação começou a mudar quando as duas va-
cinas com eficácia comprovada contra esse agente foram licenciadas (6,7)  

em fevereiro de 2006:
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a) vacina pentavalente (G1, G2, G3, G4, e P[8]) 
recombinante humana-bovina (RotaTeq® [Merck, 
Whitehouse Station, NJ]), e 
b) vacina monovalente (G1P[8]) de cepa humana 
atenuada (Rotarix® [GlaxoSmithKline Biologicals, 
Rixensart, Belgium]).

Logo após o início da vacinação contra rotavírus 
em larga escala, diversos Programas Nacionais de 
Imunização (PNI) reportaram substanciais reduções 
no número de consultas, internações e óbitos em ge-
ral por diarreia aguda, principalmente em crianças 
pequenas. Já com as experiências iniciais de países 
latino-americanos, como México e Brasil, foi possível 
comprovar suas efetividades. 

No México, houve queda importante da mortali-
dade de 18,1 para 11,8 mortes/100.000 em crianças, 
apenas com um ano de vacinação, sendo a redução 
maior naquelas que tomaram a vacina (<1 ano), mas 
também sentida nas com mais idade.(8) 

Fizemos as mesmas observações aqui no Brasil(9) 

e mostramos, nos períodos antes e após o início da 
vacinação (2002-2005 x 2006-2009), uma redução 
de 35,6% de internações por diarreia em crianças me-
nores de 1 ano e de 12,3% na faixa de 1 a <5 anos. 
Também foi significativa a queda na mortalidade, re-
duzindo à metade em menores de 1 ano versus 32,9% 
no segundo período. 

Estes dois países usaram, principalmente, a vaci-
na monovalente Rotarix®. Nos Estados Unidos, por 
exemplo, onde de início foi feita a pentavalente Rota-
Teq®, houve redução de pelo menos 50% do número 
de diarreias causadas por rotavírus nos períodos antes 
e após o início da vacinação. Assim, além das fortes 
evidências da eficácia dos dois imunobiológicos, ha-
via também indicação do efeito rebanho e da mudan-
ça no período dos picos de ocorrência dos casos.(10) 

Essas evidências se reproduziram ao redor do mundo 
e, hoje, as vacinas Rotarix® e RotaTeq® são recomenda-
das pela Organização Mundial da Saúde (OMS) e utili-
zadas em pelo menos 87 países nos cinco continentes.(11) 

Entretanto, apesar das reduções observadas sobre 
as taxas de hospitalização e óbito, os estudos iniciais 
conduzidos no Brasil descreveram elevada proporção 
de casos de diarreia aguda por rotavírus com genótipo 
G2P[4],(12,13) uma cepa completamente heterotípica 
em relação à vacina adotada pelo PNI. 

Tal fato levantou uma importante discussão em 
todo o mundo, com os seguintes questionamentos: 
será que houve uma coincidência temporal, uma 
vez que o G2P[4] estava circulando nos países com 
e sem a vacinação contra o rotavírus?(14) Ou foi re-
sultado de uma pressão imunológica causada pela 
vacina monovalente, facilitando assim a seleção de 
genótipos para os quais os imunobiológicos têm me-
nor eficácia?(15) É importante mencionar que, antes 
da introdução das vacinas, as cepas mais comuns em 
todo o mundo eram G1P[8], G9P[8] e, em menor 
proporção, G2P[4].(14,16,17) No entanto, assim como 
o Brasil, países como Bélgica,(18) Áustria(19) e Austrá-
lia(20) também relataram modificações semelhantes 
na circulação das cepas.

O elevado número de publicações criou uma ex-
celente oportunidade para verificar de modo sistemá-
tico a efetividade das vacinas e modificações na eco-
logia dos rotavírus. Nessa linha, uma revisão acurada 
e a meta-análise de estudos conduzidos em países na 
América Latina mostraram que a efetividade das duas 
vacinas contra hospitalizações e diarreia grave por ro-
tavírus ficou em torno de 74%.(21) 

Embora menor do que a eficácia reportada pelos 
ensaios clínicos que as licenciaram (cerca de 95%),(6,7) 
as vacinas rotavírus desempenham papel importante 
no controle da diarreia aguda em menores de 5 anos, 
assim como são responsáveis pelas reduções na carga 
da doença diarreica. Esses achados reforçam a impor-
tância de continuidade da vacinação em massa da po-
pulação infantil e sua ampliação para localidades que 
ainda não tenham feito isso.

Como mencionado antes, a vigilância a respeito das 
vacinas rotavírus não se limitou a observar sua efetivi-
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dade, mas também as modificações ocorridas sobre as 
cepas circulantes, o que criou também a oportunidade 
para avaliar o cenário pré e pós-introdução em larga 
escala. No geral, houve redução da proporção de casos 
decorrentes da cepa G1P[8] na América Latina, sendo 
que o G2P[4] passou a ser a combinação genotípica 
mais frequente onde havia sido introduzida a vacina 
monovalente.(21,22) Além disso, a análise dos dados de-
mostrou que, após 2006 (ano de introdução da Ro-
tarix® no Brasil), outras cepas heterotípicas têm sido 
detectadas, o que levanta outra vez a questão sobre a 
pressão seletiva deste tipo de vacina.(22)

Hoje, além das já citadas e mundialmente reco-
mendadas Rotarix® e RotaTeq®, encontram-se em 
uso comercial, na Índia, a Rotasiil® (bovina-humana, 
G1, G2, G3, G4, G9 - Serum Institute of India, In-
dia and PATH) e a Rotavac® (monovalente atenua-
da neonatal G9P[11] - Bharat Biotech, da Índia, e 
PATH, dos EUA); e, na China, a Lanzhou Lamb 
Rotavirus (atenuada de vírus de ovelha, G9P[12] - 
Lanzhou Institute of Biological Products, da China) 
e a Rotavin-M1 (de vírus atenuado humano G1P[8] 
- Polyvac, do Vietnã). 

Diversas vacinas estão em estágios distintos de de-
senvolvimento:

• a pentavalente humana-bovina (G1, G2, G3, 
G4, G9), do Instituto Butantan (Brasil), e a 
hexavalente humana-bovina, do Wuhan Ins-
titute of Biological Products (China), estão 
com fase 1 publicada. 

• duas outras formas alternativas estão em de-
senvolvimento com boas possibilidades de 
alcançar alta eficácia: uma pelo uso oral de 
vírus humano não causador de manifestações 
clínicas G3P[6] (Murdoch Children’s Rese-
arch Institute, da Austrália, e PT Biofarma, 
da Indonésia). A outra é a antiga RotaShield 
(primeira vacina usada de forma ampliada, em 
1997, nos EUA), que está sendo testada no 
período neonatal (eficácia de 61%). 

• vacinas não replicantes de uso parenteral estão 
em análise pelo Centro de Prevenção e Con-
trole de Doenças dos Estados Unidos (CDC) 
e PATH, com possíveis vantagens na eficácia e 
não associação com intussuscepção. 

CONCLUSÃO

Diante das evidências apresentadas, pode-se con-
cluir que as vacinas comercializadas atualmente são 
efetivas no controle da doença diarreica aguda por 
rotavírus, com substancial redução da carga da do-
ença. No entanto, faz-se necessária a continuidade da 
vigilância dos casos que surgirem para monitorar a 
incidência de rotavírus e o aumento na proporção de 
cepas heterotípicas. 

Por fim, é importante destacar a necessidade de 
investimento no desenvolvimento e produção de ou-
tras vacinas para suprir as possíveis falhas que podere-
mos ter com o tempo mais ampliado de uso das  
atuais. 
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Nos tempos atuais, em que as notícias correm pela mídia e redes 
sociais numa velocidade enorme, cabe analisarmos o quanto 
pode haver de benefícios ou prejuízos quando informações 

médicas são divulgadas por estes meios, particularmente a mídia digital. 
A mídia, no sentido amplo da palavra, pode funcionar como impor-

tante aliada da classe médica na divulgação de informações à população, 
com matérias em jornais, revistas, programas e entrevistas em rádio e 
TV ou, ainda, na internet. Quando esses conteúdos são elaborados por 
profissionais sérios e comprometidos, que procuram fontes seguras de 
informação, a mídia torna-se importante aliada das equipes de saúde, ao 
expandir o alcance dos dados, em linguagem mais adaptada ao público 
leigo e de forma mais abrangente. Rapidamente, um maior número de 
pessoas com acesso aos meios de comunicação é impactado sobre assun-
tos diversos referentes às imunizações.

Citamos como exemplos dessa contribuição: a divulgação dos calen-
dários preconizados para cada faixa etária – assim como os riscos de não 
utilizar as vacinas recomendadas; notícia sobre surtos e epidemias; as 
várias campanhas do Ministério da Saúde, entre outros assuntos rele-
vantes no campo das vacinas. São inúmeras as formas de comunicação 
que ampliam informações, sobretudo para aqueles que nem sempre têm 
a oportunidade de consultas preventivas com médicos que poderiam (e 
deveriam) orientar medidas para preservar a saúde de seus pacientes.

Porém, quando informações são divulgadas de forma irresponsá-
vel, por leigos ou mesmo profissionais da Saúde que publicam matérias 
sensacionalistas, desprovidas de dados comprobatórios e sem evidência 
científica alguma, pode haver enorme prejuízo, chegando inclusive a 
comprometer os esforços dos programas de imunização, como vemos 
acontecer com frequência em todo o mundo. 
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O surto de sarampo na Europa serve como bom 
exemplo de doença imunoprevenível em descontrole 
em países desenvolvidos, onde não há falta de vacina 
nem dificuldades logísticas para imunizar as pessoas. 
Um dos principais responsáveis por essa situação na-
quele continente são os movimentos antivacinação 
que levaram à recusa importante parcela da popu-
lação. A consequência são as baixas coberturas que 
resultaram em milhares de casos da doença. A Orga-
nização Mundial da Saúde (OMS) afirmou que, em 
2017, o sarampo cresceu 300% em relação ao ano 
anterior no continente europeu, afetando mais de 21 
mil pessoas e causando 35 mortes.(1) 

A confiança é essencial para o sucesso no controle 
ou erradicação de doenças, visto que, para atingir o 
maior benefício potencial, é preciso alcançar altas ta-
xas de cobertura vacinal. Quando se compromete essa 
fé nas vacinas, com consequente redução da adesão, o 
resultado pode ser catastrófico. 

Uma quantidade relevante da população é alta-
mente sugestionada pela mídia sensacionalista, sofre 
influência em suas opiniões e condutas sem nem ao 
menos se preocupar em conhecer a seriedade da fonte 
do que leem. Além disso, a divulgação midiática de 
materiais elaborados por grupos antivacinistas cola-
bora de maneira importante para provocar a insegu-
rança das pessoas em relação aos imunobiológicos. 

Temos visto, aqui no Brasil, a diminuição das ta-
xas de cobertura, não apenas para as novas vacinas 
mais recentemente disponibilizadas pelo PNI, como 
também para as antigas, das quais tínhamos orgulho 
dos altos índices de cobertura alcançados. Além da 
falta de percepção de parte da população sobre a im-
portância de prevenir doenças infecciosas pela imu-
nização, dados negativos na mídia, gerando medo ou 
insegurança, certamente são mais um fator que con-
tribui para a situação atual de queda. 

As redes sociais também têm esse papel ambíguo, 
ora beneficiando, ora prejudicando a adesão às vaci-
nas. Por exemplo, para as participantes de grupos de 

mães de bebês no Facebook existe o benefício de po-
derem trocar informações e experiências sobre a imu-
nização de seus filhos e, quando surge uma dúvida 
comum, podem pedir o auxílio de um profissional da 
área para esclarecê-la. 

Essa possibilidade de comunicação permite – além 
de compartilhar seus questionamentos, medos e hesi-
tações – compreender a importância das vacinas que 
estão sendo aplicadas em seus filhos. Assim, as mães 
sentem-se mais confiantes no processo de imunização 
de seus bebês. 

Por outro lado, existem grupos antivacinistas, ou 
indivíduos isolados, que, com o intuito de disseminar 
o medo aos imunobiológicos, poluem a mídia com 
informações negativas e recomendam que as pessoas 
recusem qualquer tipo de vacinação; postam matérias 
falsas – desprovidas de qualquer evidência científica e 
teorias sem comprovação alguma – em blogs, revistas 
gratuitas distribuídas em pontos comerciais, grupos 
de Facebook ou de Whatsapp. 

Essas notícias, disseminadas com alta velocidade, 
em segundos atingem enorme número de pessoas.  
O compartilhamento em redes sociais de situações as-
sustadoras (por vezes experiências pessoais negativas 
relacionadas temporalmente com o gesto vacinal, mas 
sem nenhuma relação de causa) gera medo e dúvidas 
quanto à segurança dos imunobiológicos, argumento 
mais citado nas pesquisas dos motivos que levam à 
recusa de vacinas. 

Vejamos, a seguir, o ocorrido na cidade paulista 
de Bertioga durante campanha contra o HPV para 
meninas, em âmbito escolar. Em sua segunda fase, 
iniciada em março de 2017, 11 meninas de um mes-
mo colégio apresentaram mal-estar após a vacinação. 
Elas foram levadas ao pronto-socorro local, avaliadas 
por médico que não constatou alteração física algu-
ma, sendo dispensadas. 

No entanto, três meninas insistiam na continuida-
de dos sintomas e foram internadas para investigação. 
Uma delas dizia “não estar sentindo as pernas”, apesar 
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de a verificação multiprofissional ter descartado qual-
quer tipo de lesão e concluído se tratar de “reação de 
ansiedade pós-vacinação” (descrita em vários países 
como sendo gerada pela aflição e pelo medo da dor, 
sem qualquer relação com o conteúdo injetado). 

O episódio ganhou grande destaque, e matérias jor-
nalísticas foram publicadas antes mesmo de a vigilância 
epidemiológica ter investigado o caso e prestado escla-
recimento à população. As próprias meninas postaram 
selfies em redes sociais, enquanto internadas, dizendo 
que a vacina havia paralisado suas pernas. 

Toda a situação interferiu negativamente na acei-
tação da vacina HPV, contribuindo para uma re-
dução nas taxas de cobertura para a segunda dose. 
E também reforça que é preciso grande habilidade 

para gerenciar situações como esta e não deixar que 
informações disseminadas pela mídia e redes sociais 
afetem a confiança da população, que pode ser facil-
mente comprometida. 

Esse é o dever dos profissionais da Saúde que tra-
balham na prevenção de doenças. É um trabalho ár-
duo, que exige sempre continuidade. Porém, decerto, 
traz enorme benefício para nossa população! 
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Ainda não é associado? 
Sócios SBIm acessam em primeira mão as versões físicas de materiais 
científicos, como a Revista Imunizações, os Guias de Vacinação voltados 
para públicos específicos, calendários, entre outros.

Além disso, há desconto em eventos promovidos pela SBIm — a exemplo 
da Jornada Nacional de Imunizações.

Associe-se: http://sbim.org.br/associe-se.
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Em abril de 2018, o Strategic Advisory Group of Experts on Immu-
nization (SAGE), ligado à Organização Mundial da Saúde (OMS), 
revisou suas recomendações para o uso da vacina dengue do labo-

ratório Sanofi Pasteur (Dengvaxia®).(1) O imunobiológico tinha sido li-
cenciado no Brasil em dezembro de 2015 para a faixa etária de 9-45 anos 
e recebera a chancela de várias sociedades de especialidades, como SBI, 
SBP e SBIm. O relato completo das recomendações está disponível no 
Weekly Epidemiological Record (WER) da OMS, publicado em 8 de junho 
de 2018.(2) 

O documento do SAGE começa lembrando que esta primeira vacina 
dengue, recombinante, atenuada, tetravalente (CYD-TDV), atualmente 
se encontra licenciada em 20 países e que sua eficácia foi demonstrada 
em grandes ensaios clínicos, na Ásia e na América Latina, envolvendo 
mais de 30 mil participantes.(3-4) 

A eficácia da Dengvaxia® nos casos com confirmação virológica, nes-
ses estudos, foi de 65,6% no grupo etário de 9-16 anos, de 93% contra 
dengue grave, e de 82% contra hospitalizações provocadas pela doença. (1) 
Um aumento de risco dessas internações tinha sido observado no gru-
po etário de 2-5 anos no terceiro ano de seguimento, mas isto não foi 
detectado em pessoas acima de 9 anos, o que motivou posicionamentos 
favoráveis da OMS, em position papers emitidos nos meses de abril e, 
posteriormente, julho de 2016.(5) 

Os modelos matemáticos sugeriam, então, que os benefícios em saúde 
pública poderiam ser maximizados caso a prevalência (soropositividade) 
para dengue no grupo alvo da vacinação estivesse elevado em países endê-
micos. Assim, a OMS preconizava o uso do imunobiológico em regiões 
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com soroprevalência acima de 70%, desaconselhando 
seu uso em localidades com índice abaixo de 50%.(5) 

Persistiam, no entanto, ruídos com relação ao ris-
co maior de hospitalização por dengue em pessoas 
soronegativas vacinadas, com menos de 5 anos. Scott 
Halstead, respeitado pesquisador em arboviroses, fez 
uma crítica direta ao SAGE, formulando a hipótese 
de que a vacina, aplicada em soronegativos, poderia 
induzir a uma enfermidade grave subsequente, pelo 
mecanismo de intensificação da doença mediada por 
anticorpos (antibody-dependent enhancement).(6-7) 

A dificuldade de enfrentar esta dúvida residia no 
fato de que os estudos de registro da vacina na Ásia 
e na América Latina, apesar de envolverem um nú-
mero muito significativo de participantes, avaliaram 
apenas a ocorrência prévia de dengue nos indivíduos 
vacinados em um subconjunto que envolveu somente 
de 7,5% a 20% da amostragem total, dependendo do 
estudo realizado.(3,4) 

Embora amostras sanguíneas tivessem sido coleta-
das de todos os participantes no 28º dia após a tercei-
ra dose, nestes estudos, os subgrupos de imunogeni-
cidade não puderam determinar com precisão o risco 
de dengue em pacientes previamente soronegativos, 
porque o teste usado (PRNT/neutralização de redu-
ção em placa) podia ser afetado pela própria vacina.(8) 

Em 29 de novembro de 2017, a Sanofi Pasteur 
anunciou os resultados de estudos adicionais reali-
zados com o objetivo de melhor determinar o risco-
-benefício em indivíduos previamente soronegativos, 
o que só foi possível com o desenvolvimento de um 
novo teste. Como a Dengvaxia® contém a proteína 
NS1 da febre amarela (vírus quimérico) e não da 
dengue, os pesquisadores postularam que a detecção 
de um IgG específico para dengue NS1 poderia ser 
utilizado para detectar status sorológico em relação à 
doença causada por vírus selvagem em participantes, 
pré e pós-vacinação com a CYD-TDV. 

Assim, foi desenvolvido um novo teste que pode 
detectar anticorpos anti-NS1 dengue de dois dias a 

pelo menos três anos após uma infecção por este ví-
rus, sem ser afetado pela vacinação de febre amare-
la ou de dengue.(9) O exame é considerado positivo 
quando superior a 9 EI/ml (ELISA units/mL). 

No comunicado, a Sanofi se referia, então, aos re-
sultados preliminares da utilização deste teste ELISA 
IgG anti-NS1 da dengue, aplicado em amostras de 
sangue do mês 13 após vacinação para, retrospecti-
vamente, inferir status sorológico de dengue no mo-
mento da primeira vacinação. 

Os autores observam que este novo teste pode de-
monstrar grande acurácia no diagnóstico de exposição 
prévia a dengue, inclusive porque eram amostras obti-
das antes da epidemia de Zika que atingiu a América. 
É possível que novas arboviroses, como a recente fe-
bre do Nilo Ocidental, exijam alguns ajustes de valo-
res de cut-off do teste. Os resultados definitivos deste 
trabalho foram recentemente publicados por Sridhar 
et al.(8) Os autores selecionaram de modo randômico 
uma subcoorte equivalente a 10% de todos os partici-
pantes dos ensaios originais de registro de Dengvaxia®.  
A estes, somaram todos os casos de dengue com confir-
mação virológica (VCD), dengue grave e dengue hos-
pitalizada, conforme pode ser visto na Figura 1.

O estudo mostrou que a relação de risco (vacinados 
x controle) para hospitalização por dengue e dengue 
grave – entre participantes de 9 a 16 anos de idade 
soropositivos para a doença – foi de 0,21 (IC 95%, 
0,14 a 0,31) e de 0,16 (IC 95%, 0,07 a 0,37), respecti-
vamente, conforme pode ser visto na Figura 2.

Até o 60º mês, a incidência cumulativa, nos grupos 
vacinado e controle, de hospitalização por dengue foi 
de 0,38% (IC 95%, 0,26 a 0,54) contra 1,88% (IC 
95%, 1,54 a 2,31); e o índice por dengue grave foi de 
0,08% (IC 95%, 0,03 a 0,17) e 0,48% (IC 95%, 0,34 
a 0,69), respectivamente. 

Já entre participantes no mesmo grupo etário, mas 
soronegativos para dengue, a relação de risco (vacina-
dos x controle) para hospitalização por dengue e den-
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Figura 1.  Representação esquemática do estudo de caso-coorte.(8) 

"Sub-coorte" expandida
(~ 10%) selecionado de todas as 

populações do estudo 
(N ~ 3.300)

Todos os casos (incluindo 
os da sub-coorte):
• Dengue com con�rmação 
   virológica (M0-M25)
• Hospitalizado
• Dengue grave

Casos na sub-coorte:
• Dengue com con�rmação 
   virológica (M0-M25)
• Hospitalizado
• Dengue grave

gue grave foi, respectivamente, de 1,41 (IC 95% 0,74 
a 2,68) e de 2,44 (IC 95%, 0,47 a 12,56) (Figura 2).

A incidência cumulativa de hospitalização por den-
gue, até o 60º mês, foi de 1,57% (IC 95%, 1,13 a 
2,19) e 1,09% (IC 95%, 0,53 a 2,27). Estes números, 
na dengue grave, foram de 0,40% (IC 95%, 0,22 a 
0,75) e 0,17% (IC 95%, 0,04 a 0,83), nos grupos va-
cinado e no grupo controle, respectivamente. 

Os autores reconhecem que os resultados favore-
cem a hipótese de que, na ausência de prévia exposição 
à dengue, a vacina Dengvaxia® possa imitar parcial-
mente uma infecção primária, aumentando o risco de 
uma dengue mais grave numa infecção subsequente.

À luz destes novos dados, o SAGE/OMS conclui 
que os benefícios da Dengvaxia®, em níveis popula-
cionais, permanecem favoráveis, mas a vacina com-
porta-se de modo diverso em soropositivos versus so-
ronegativos prévios à dengue. A eficácia em soroposi-
tivos > 9 anos de idade seria de 76% (IC 95%, 63,9 
a 84) enquanto em soronegativos seria de 38,8% (IC 
95%, -0,9 a 62,9). 

Considerando os riscos detectados em soronegati-
vos, o SAGE entende que em áreas de 70% de preva-
lência de dengue, em um período de seguimento de 

cinco anos, para cada quatro casos graves prevenidos 
em soropositivos, haveria um caso grave em sorone-
gativos a cada mil vacinados; para cada 13 hospitali-
zações prevenidas em soropositivos, haveria uma hos-
pitalização excessiva causada em soronegativos a cada 
mil vacinados.(1) 

Em suas novas recomendações, o SAGE considera 
duas estratégias cabíveis para uso de Dengvaxia®: o 
critério de soroprevalência populacional a ser con-
siderado em políticas de saúde pública e/ou rastrea-
mento pré-vacinal, vacinando-se apenas as pessoas 
previamente infectadas pela dengue. 

O SAGE reconhece que ambas as abordagens são de 
implementação complexa e entende que deve-se priori-
zar antes de tudo a pesquisa sobre o desenvolvimento de 
um teste rápido que possa estar disponível para avaliar 
exposição prévia à dengue na população em geral. 

Os atuais testes comercialmente disponíveis, ape-
sar de eventuais reações cruzadas com outras arbovi-
roses, devem ser considerados até que testes melhores 
estejam disponíveis. Afinal, a dengue continua a ser 
um extraordinário problema de saúde pública, com 
milhões de pessoas afetadas anualmente e milhares de 
óbitos em todo o mundo, nos últimos anos. 

Novas recomendações do SAGE/OMS em relação à vacina dengue
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Figura 2.  Risco de hospitalização por dengue com confirmação virológica (VCD) e dengue grave (Severe 

VCD) em participantes de 9 a 16 anos de idade, de acordo com sorostatus de base(8) 

Sorostatus, ponto final e método Vacinados Controle Risco relativo ou índice de risco (IC 95%)

Nº / Total

Soropostivo

Hospitalizado por dengue com confirmação 

Imputação múltipla (MI), mês 0 em diante 58,8/1502,9 137,7/729,8 0,21 (0,14 - 0,31)

TMLE*, mês 0 em diante 43,6/1442,6 121,3/699,3 0,19 (0,08 - 0,42)

NS1, T9, mês 13 em diante 49/1450 110/687 0,21 (0,15 - 0,30)

Dengue grave (Severe VCD)

Imputação múltipla (MI), mês 0 em diante 11,2/1502,9 33,4/729,8 0,16 (0,07 - 0,37)

TMLE*, mês 0 em diante 8,6/1442,6 29,9/699,3 0,15 (0,07 - 0,35)

NS1, T9, mês 13 em diante 10/1450 27/687 0,18 (0,09 - 0,37)

Soronegativo

Hospitalizado por dengue com confirmação 

Imputação múltipla (MI), mês 0 em diante 64,2/375,1 25,3/207,2 1,41 (0,74 - 2,68)

TMLE*, mês 0 em diante 78,1/359,7 31,7/201 1,51 (0,73 - 3,11)

NS1, T9, mês 13 em diante 56/330 20/171 1,46 (0,85 - 2,49)

Dengue grave (Severe VCD)

Imputação múltipla (MI), mês 0 em diante 14,8/375,1 3,6/207,2 2,44 (0,47 - 12,56)

TMLE*, mês 0 em diante 15,2/359,7 6,8/201 1,41 (0,44 - 4,46)

NS1, T9, mês 13 em diante 12/330 1/171 6,25 (0,81 - 48,32)

0.01  0.1  1  10  100

Melhor Vacina Melhor Controle

* TMLE: Abordagens estatísticas não paramétricas usadas pelos autores para estimar risco (Targeted minimum loss-based estimation)
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O s sites SBIm e Família SBIm são as pri-
meiras páginas em português a serem 
incluídas pela Organização Mundial da 

Saúde (OMS) na Vaccine Safety Net (VSN), rede 
internacional de portais que oferecem informações 
confiáveis sobre vacinação.

Para a SBIm, a comunicação é um dos alicerces 
para o crescimento das imunizações no país. Além 
de atuar junto aos profissionais da Saúde, é preciso 
conscientizar o brasileiro sobre a importância da 
prevenção. Quem é bem informado se vacina!
Acesse e compartilhe.  

Únicos sites brasileiros  
certificados pela OMS

ADOLESCENTE IDOSOPREMATURO

Família SBIm integra a rede VSN da OMS
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Nos últimos 60 anos, os transplantes de órgãos sólidos (TOS) 
se consolidaram como modalidade terapêutica eficaz no tra-
tamento de pacientes com falência de órgãos.(1) O Brasil é o 

segundo país do mundo em número absoluto de transplantes realizados 
de rim e de fígado. No ano de 2017 foram realizados 5.929 transplantes 
renais e 2.109 de fígado, além de cerca de 600 transplantes de coração, 
pulmão ou pâncreas.(2)

As complicações infecciosas continuam sendo uma importante causa 
de aumento da morbidade e da mortalidade em pacientes transplantados. 
Medidas de prevenção e controle dessas complicações são fundamentais 
para garantir a segurança e a qualidade no processo. Dessa forma, a roti-
na de imunização de candidatos e receptores a transplantes de órgãos – 
bem como de doadores, contatos familiares e equipe assistencial – é fun-
damental para promover a proteção contra doenças imunopreveníveis, 
como infecção invasiva pneumocócica e infecção pelo vírus influenza.(3,4)

IMPORTÂNCIA DA IMUNIZAÇÃO 
PRÉ-TRANSPLANTE

O esquema de imunização deve ser iniciado no momento pré-trans-
plante, idealmente logo após a inclusão do indivíduo em lista de espera – 
o tempo que permanece aguardando a regulação permite que o paciente 
receba todas as vacinas, inclusive as de vírus atenuado, com o número 
de doses adequado e nos intervalos preconizados entre elas, garantindo 
maior chance de proteção. 

Alguns pacientes, mesmo no período pré-transplante, também apre-
sentam maior risco de doenças imunopreveníveis secundário a sua doen-
ça crônica e, ainda que possam ter uma resposta à vacinação subótima, 
a eficácia vacinal será melhor que no pós-transplante. Veja as indicações 
na Tabela 1. 
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Após o transplante, os pacientes permanecerão em uso contínuo de 
drogas imunossupressoras para evitar rejeição. Estes medicamentos, ao re-
duzirem a resposta imunológica dependente de linfócitos T e linfócitos B, 
diminuem também a resposta às vacinas. Ao mesmo tempo, tais agentes 
aumentam o risco de doenças imunopreveníveis em transplantados, como 
as pneumocócica e meningocócica invasivas e varicela, por exemplo. 

Entretanto, no momento pré-transplante, a maioria dos pacientes 
mantém resposta imunológica adequada, o que também permite eficácia 
semelhante à da população em geral. Por este motivo, todos os esforços 
devem ser feitos para se garantir a atualização das vacinas nesse período. 

A avaliação da imunização pré-transplante é uma excelente opor-
tunidade para atualizar as vacinas recomendadas tanto pelo Programa 
Nacional de Imunizações (PNI), do Ministério da Saúde,(5) como pela 
Sociedade Brasileira de Imunizações (SBIm).(6) O Brasil disponibiliza um 
dos mais completos calendários de vacinação, ou nas Unidades Básicas 
de Saúde, ou através dos Centros de Referência de Imunobiológicos Es-
peciais (CRIEs).(7) 

Pacientes em lista de TOS devem ter a vacinação básica completa. 
Mesmo no PNI – por meio dos CRIEs –, são contemplados com um 
calendário especial que inclui, por exemplo, as vacinas pneumocócica 
polissacarídea 23-valente, meningocócica conjugada C, varicela (para os 
suscetíveis, inclusive os adultos), HPV (até 26 anos de idade) e influenza. 

Contudo, existem certas diferenças entre as vacinas recomendadas 
pelo PNI e pela SBIm, uma vez que algumas delas não estão disponíveis 
na rede pública, mas teriam indicação preferencial para os pacientes que 
serão imunossuprimidos, como a tríplice bacteriana acelular do adulto 
(difteria, tétano e coqueluche/dTpa), pneumocócica conjugada 13-va-
lente, meningocócica conjugada ACWY e HPV (incluindo os maiores 
de 26 anos de idade). 

Ademais, o momento pré-transplante permite a aplicação de vacinas 
de vírus vivo atenuado, que são contraindicadas no período posterior. 
Dessa forma, o paciente deve receber a vacina tríplice viral (contra sa-
rampo, caxumba e rubéola), varicela ou herpes zóster, e febre amarela. 
Importante lembrar que aqueles em lista de TOS devem aguardar 30 dias 
após a vacinação com vírus vivo atenuados para serem transplantados.(4)

Devemos estar atentos ao fato de que alguns pacientes em lista de 
espera para TOS podem fazer uso de medicações imunossupressoras já 
no pré-transplante, como corticoide em altas doses. Para estes casos, as 
vacinas de vírus vivo atenuado estão contraindicadas. 
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IMUNIZAÇÃO PÓS-TRANSPLANTE

A atualização da situação vacinal, se não ocorreu anteriormente, deve 
ser feita no período pós-transplante. Todas as vacinas, com exceção das 
de vírus vivo atenuado, podem ser administradas. Habitualmente, a re-
comendação é de que sejam aplicadas após o terceiro ou sexto mês do 
transplante, visto que a imunossupressão é maior nos primeiros meses e 
pode comprometer a eficácia vacinal.(3,4,8) Cabe ressaltar que os pacientes 
transplantados fazem parte do grupo de maior risco de infecção por in-
fluenza e, por isso, devem receber a vacina gripe anualmente.(9) 

Tabela 1.  Recomendação das vacinas para candidatos a transplantes, receptores de órgãos sólidos, 

doadores, contactantes domiciliares e equipe assistencial

Vacina Tipo Candidatos Receptores Doadores Contatos Domiciliares 
e Equipe Assistencial

BCG¹ VA Sim Não Sim Sim

Difteria/Tétano I Sim Sim Sim Sim

H. influenzae 2 I Sim Sim Sim Sim

Hepatite A3 I Sim Sim Sim Sim

Hepatite B3 I Sim Sim Sim Sim

Pneumococo I Sim Sim Sim Não

Influenza (Gripe) I Sim Sim Sim Sim

Meningococo4 I Sim Sim Sim Sim

Pólio oral¹ VA Não Não Sim Não

Pólio inativada¹ I Sim Sim Sim Sim

MMR/SCR¹ VA Sim Não Sim Sim

Varicela5 VA Sim Não Sim Sim

Zóster6 VA Sim Não Não Não

Febre amarela4 VA Sim Não Sim Sim

Raiva4 I Sim Sim Sim Sim

HPV7 I Sim Sim Não Não

Dengue8 VA Sim Não Não Não

VA: microrganismo vivo atenuado; I: microrganismo inativado ou partículas; MMR/SCR: sarampo, caxumba e rubéola.

1. Apenas indivíduos não vacinados previamente; 2. Para indivíduos não previamente vacinados menores de 19 anos;  
3. Para indivíduos com sorologia negativa; 4. Para indivíduos de áreas endêmicas ou sob risco; 5. Para indivíduos acima  
de 1 ano de idade com sorologia negativa ou história prévia de doença negativa; 6. Para adultos acima de 50 anos que tiveram 
varicela no passado; 7. Acima de 9 anos de idade; 8. Indicada para quem já teve dengue e entre 9 e 50 anos de idade.
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IMPORTÂNCIA DA IMUNIZAÇÃO DOS CONTATOS 
DOMICILIARES E DA EQUIPE ASSISTENCIAL

Tão importante quanto a vacinação dos candidatos a TOS é atuali-
zar a situação dos que convivem no domicílio e da equipe assistencial.(3)  
Desta forma, todos que têm ou terão contato com o paciente após o 
transplante devem receber, anualmente, a vacina influenza; aqueles que 
são suscetíveis a sarampo, caxumba, rubéola e varicela (ou que não pos-
suem duas doses ao longo da vida) também devem ser encaminhados 
para atualizá-las; e todos devem receber uma dose da vacina dTpa para 
prevenir a coqueluche (ver Tabela 1). Estes imunobiológicos são ofereci-
dos na rede pública para todos os profissionais da Saúde e contactantes 
de pacientes imunodeprimidos, respeitando suas contraindicações.

A poliomielite oral é a única vacina de vírus atenuada contraindicada 
para os contactantes destes pacientes, após o transplante. Quando indi-
cada, deve ser substituída pela inativada injetável.
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INTRODUÇÃO

Ao avaliar indivíduos com quaisquer doenças de base, inclusive neo-
plasias, é preciso lembrar que existem as vacinas do calendário nacional, 
nos postos de saúde, para as diversas faixas etárias e que, dentro do Pro-
grama Nacional de Imunizações (PNI), os Centros de Referência para 
Imunobiológicos Especiais (CRIEs) também oferecem imunobiológicos 
especiais para portadores de comorbidades (seguindo normas publicadas 
em manual que, como todo protocolo, sofre atualizações periódicas).

Com o surgimento de novas vacinas, não disponibilizadas pelo PNI, 
abordagens mais amplas foram necessárias para a recomendação de um 
calendário de vacinação que atendesse portadores de doenças crônicas e 
imunossuprimidos. A Sociedade Brasileira de Imunizações (SBIm) cum-
pre esse papel e publica anualmente atualizações para esses pacientes es-
peciais.

Enfermidades que levem a diferentes graus de imunossupressão, tanto 
pela doença de base, como pelo tratamento instituído, requerem abor-
dagens amplas e mais complexas em relação à imunização ‒ que, nesse 
campo, é dinâmica e necessita de revisões frequentes.

Quase sempre, os estudos de eficácia para vacinas são realizados em 
pacientes imunocompetentes e a experiência é limitada para portadores de 
doenças – ou sob efeito de drogas – que levem a diferentes graus de imu-
nossupressão. A natureza da enfermidade também interfere com a resposta 
às vacinas. Pacientes com neoplasias hematológicas, por exemplo, tendem 
a ser mais imunocomprometidos do que os com tumores sólidos.

DO PONTO DE VISTA PRÁTICO, COMO CONDUZIR 

A VACINAÇÃO DO PORTADOR DE NEOPLASIA? 

O uso de vacinas inativadas não acarreta riscos adicionais para os di-
ferentes graus de imunossupressão, ainda que a eficácia possa estar com-
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prometida. O mesmo não ocorre com as vivas atenuadas, pois elas po-
dem apresentar risco aumentado para eventos adversos. Estas vacinas, em 
geral, são contraindicadas para imunossuprimidos.

O ideal é iniciar a vacinação antes que a terapia imunossupressora seja 
instituída. Desta forma, para um melhor benefício, as vacinas inativa-
das devem ser aplicadas com pelo menos duas semanas de antecedência, 
enquanto as vivas atenuadas em um intervalo prévio de três semanas. 
As vacinas atenuadas deverão ser avaliadas individualmente. Aplicações 
realizadas em tempo inferior a duas semanas do início da quimioterapia 
não devem ser contabilizadas.

Durante a quimioterapia, as vacinas vivas atenuadas são contraindi-
cadas e as inativadas podem ser aplicadas, porém a eficácia pode estar 
comprometida e a situação epidemiológica deve ser analisada, corrobo-
rando a necessidade da aplicação em uma fase na qual a resposta possa 
ser subótima. A vacinação realizada durante a quimioterapia deve ser 
repetida três meses após a suspensão do tratamento.

Após três meses do término da condição de imunossupressão, o 
paciente poderá receber vacinas vivas atenuadas, dependendo de sua 
situação clínica. No caso de uso de depletores de linfócitos B, deve-se 
postergar para seis meses após a suspensão do tratamento. 

A vacina hepatite B, na vigência de imunossupressão, deve ser apli-
cada num esquema de quatro doses (0-1-2 e 6 meses) e com o dobro da 
dose recomendada para a idade.

VACINAÇÃO DE CRIANÇAS E 

ADOLESCENTES COM NEOPLASIAS

O primeiro ponto a ser avaliado é se a vacinação está atualizada. 
Como todo calendário público, a ótica é a da saúde coletiva e de esque-
mas que podem ser reduzidos e atender ao objetivo inicial. Porém, quan-
do a abordagem é de um indivíduo com doença de base, a visão passa a 
ser individual tanto no setor público como no privado. 

Nos CRIEs, a ótica é de saúde individual, mesmo que não estejam 
disponíveis todos os imunobiológicos que a rede privada oferece. É mis-
ter ressaltar que o PNI utiliza esquema reduzido para a vacina pneumo-
cócica conjugada 10-valente no calendário básico, o chamado 2+1, e 
apenas uma dose da vacina hepatite A. 

Para indivíduos com imunocomprometimento, as vacinas pneumo-
cócicas conjugadas devem ser prescritas com esquemas completos para a 
idade (3+1) e a HPV4 aos 0-2-6 meses. Da mesma forma, o reforço de 
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Hib é importante e duas doses da vacina hepatite A são necessárias para 
uma melhor resposta em longo prazo. 

Assim, deve ser ofertado ao paciente, nos CRIEs, esquemas comple-
tos das vacinas pneumocócica conjugada 10-valente, Hib, hepatite A e 
HPV4, além das vacinas pneumocócica polissacarídica 23-valente, in-
fluenza trivalente e meningocócica conjugada C. A poliomielite inativa-
da e a DTPa são oferecidas como substitutas das vacinas poliomielite oral 
e DTPw, respectivamente. 

No setor privado existem imunobiológicos que ampliam o espectro 
de cobertura e podem ser oferecidos como substitutos aos do calendário 
nacional de vacinação ou para completá-lo, ampliando as opções numa 
fase em que o indivíduo necessita de maior proteção para doenças imu-
nopreveníveis. 

Vacinas a serem avaliadas: pneumocócica conjugada 13-valente, que 
inclui os sorotipos mais comumente relacionados à resistência antibió-
tica, complementando com a pneumocócica polissacarídica 23-valente, 
influenza tetravalente, meningocócicas B e ACWY e dTpa.

VACINAÇÃO DE ADULTOS COM NEOPLASIAS

O esquema básico para a idade deve ser atualizado com as vacinas 
disponíveis, incluindo a rede privada. A vacina pneumocócica disponível 
no setor público, hoje, é a polissacarídica 23-valente. Outras vacinas dis-
poníveis são: influenza trivalente, hepatite A, meningocócica conjugada 
C e HPV (de 9 a 26 anos).

A rede privada permite que o esquema de vacinação seja ampliado, 
oferecendo as seguintes vacinas: pneumocócica conjugada 13-valente, 
meningocócicas B e ACWY, dTpa, influenza tetravalente e a extensão de 
faixa etária para HPV.

REVACINAÇÃO

A revacinação após quimioterapia é um tema que ainda não consta 
nos manuais nacionais vigentes e os trabalhos nessa área ainda são limita-
dos, porém alguns estudos em crianças reforçam sua necessidade, ao me-
nos para sarampo, caxumba, rubéola, difteria, tétano, Hib e poliomielite. 
Apesar do pequeno número de indivíduos estudados, constatou-se que 
93% dos avaliados eram soronegativos para pelo menos uma das doenças 
imunopreveníveis citadas.
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VACINAÇÃO DE CONVIVENTES

A vacinação de contatos domiciliares de indivíduos portadores de 
neoplasias é assunto altamente relevante, dada a efetividade da ação, vi-
sando à proteção indireta dos pacientes, em um período de maior vulne-
rabilidade imunológica. Deve-se manter o calendário básico atualizado, 
sendo que as seguintes vacinas são importantes: tríplice viral, varicela, 
influenza e dTpa. 

CONCLUSÃO

Além de o esquema básico de vacinação para a idade estar sempre 
atualizado, deve-se ampliar a proteção com imunobiológicos adicionais, 
seja utilizando os oferecidos pela rede pública ou pela rede privada.  
O mais importante é vacinar dentro da realidade do paciente e não per-
der a oportunidade de protegê-los, o mais precocemente possível, antes 
da instituição da terapia imunossupressora. Os cuidados com o portador 
de neoplasias incluem a vacinação de seus conviventes. 
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VACINAS ESPECIALMENTE RECOMENDADAS PARA INDIVÍDUOS  
COM NEOPLASIAS OU EM USO DE DROGAS IMUNOSSUPRESSORAS

VACINAS ESQUEMAS/RECOMENDAÇÕES DISPONIBILIDADE 
NOS CRIEs*

Pneumocócicas 
conjugadas  
(VPC10 ou VPC13)

• Para menores de 5 anos: esquema padrão de vacinação por faixa etária, conforme  
Calendário de vacinação SBIm criança.

• Crianças entre 2 e 5 anos com esquema completo com VPC10 podem se beneficiar de uma dose 
adicional de VPC13 para ampliar a proteção, respeitando o intervalo mínimo de dois meses da última 
dose.

• Crianças entre 2 e 5 anos, não vacinadas anteriormente: duas doses de VPC13 com intervalo  
de dois meses entre elas.

• Crianças a partir de 6 anos, adolescentes e adultos: uma dose de VPC13.

SIM - VPC10 
para menores  

de 5 anos

NÃO - VPC13 

Pneumocócica 23V 
(VPP23) Para maiores de 2 anos, adolescentes e adultos: duas doses com intervalo de cinco anos entre elas. SIM

1. Sempre preferir VPC13.
2. Iniciar esquema com vacina conjugada, seguida pela aplicação da vacina VPP23, respeitando o intervalo mínimo de dois meses entre as vacinas.
3. Para indivíduos que já receberam a VPP23, não vacinados com VPC13, recomenda-se o intervalo mínimo de um ano para a aplicação de VPC13 e de cinco anos 
para a aplicação da segunda dose da VPP23, com intervalo mínimo de dois meses entre a vacina conjugada e a polissacarídica.
4. Se a segunda dose de VPP23 foi aplicada antes de 65 anos de idade, uma terceira dose está recomendada após essa idade, com intervalo mínimo de cinco anos 
da última dose.

Influenza

• Primovacinação de crianças entre 6 e 35 meses de idade: duas doses de 0,25 ou 0,5 mL, de acordo 
com o fabricante, com intervalo de quatro semanas. Entre 3 e 8 anos de idade: 0,5 mL com intervalo 
de quatro semanas.

• A partir de 9 anos: uma dose anual de 0,5 mL.
Desde que disponível, a vacina influenza 4V é preferível, por conferir maior cobertura para as cepas 
circulantes. Na impossibilidade de uso da vacina 4V, utilizar a vacina 3V.

SIM - vacina 3V

Tríplice bacteriana  
(DTPa/dTpa) Esquema padrão para a idade (ver Calendários de vacinação SBIm para cada faixa etária).

SIM - DTPa,  
para menores de 7 anos

NÃO - dTpa

Haemophilus influenzae b
• Para menores de 1 ano: ver Calendário de vacinação SBIm criança.
• A partir de 1 ano, adolescentes e adultos: uma dose; para imunodeprimidos, duas doses com intervalo 

de dois meses.

SIM,  
para menores de 19 anos

Hepatite A Duas doses: 0 - 6 meses. SIM

Hepatite B Quatro doses: 0 - 1 - 2 - 6 meses, com o dobro da dose recomendada para a faixa etária. SIM

Hepatite A e B

• Para menores de 16 anos: duas doses: 0 - 6 meses.
• A partir de 16 anos: três doses: 0 - 1 - 6 meses.
• Pode substituir as vacinas isoladas, complementando com doses da vacina hepatite B, para manter  

o dobro da dose recomendada para hepatite B conforme a faixa etária.

NÃO

1. Necessário solicitar a sorologia para hepatite B um a dois meses após a quarta dose. Considera-se imunizado se Anti HBs = ou >10 UI/mL. 2. Se sorologia 
negativa, repetir o esquema vacinal de quatro doses dobradas apenas uma vez.

Meningocócicas 
conjugadas
(MenC ou MenACWY)

• Para crianças a partir de 2 meses de idade, adolescentes e adultos: ver Calendários de vacinação 
SBIm para cada faixa etária.

• A partir de 1 ano, não vacinadas: duas doses com intervalo de dois meses.
• Uma dose de reforço a cada cinco anos se persistir imunossupressão.
• Preferir a vacina meningocócica ACWY.

SIM - MenC, com um 
reforço cinco anos após

NÃO - MenACWY

Meningocócica B

• A partir de 2 meses de idade: três doses, aos 3, 5 e 7 meses e reforço entre 12 e 15 meses.
• Crianças entre 12 meses e 10 anos de idade, não vacinadas: duas doses com intervalo de dois meses 

entre elas.
• Adolescentes e adultos: duas doses com intervalo de um mês.

NÃO

HPV

• Três doses: 0 - 1 a 2 - 6 meses.
Duas vacinas estão disponíveis no Brasil: HPV4, licenciada para meninas e mulheres de 9 a 45 anos de 
idade e meninos e homens de 9 a 26 anos; e HPV2, licenciada para meninas e mulheres a partir dos 9 
anos de idade.

SIM - HPV4 
de 9 a 26 anos

 Vacinas atenuadas são contraindicadas na vigência de imunodepressão, inclusive decorrente do uso de drogas.

Todo indivíduo deve estar em dia com as vacinas do calendário vacinal para sua faixa etária, recomendado pela SBIm. As recomen-
dações nesta tabela levam em consideração aquelas vacinas especialmente indicadas para o grupo com risco aumentado para a 
infecção e/ou suas complicações.

*A disponibilidade segue as normas contidas no Manual dos CRIEs, disponível em http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/manual_centro_referencia_imunobiologicos.pdf
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@ FALE COM O ESPECIALISTA
Qual orientação para o caso de falta da vacina hepatite A pediá-
trica? Como a SBIm se posiciona a respeito do fracionamento da 
apresentação adulta (frasco 1 mL) para aplicação de 0,5 mL em 
criança?

R.: O uso em crianças das vacinas hepatite A e B em formulações pró-
prias para o adulto, teoricamente, não é incorreto, pois a única variação é 
no volume (o dobro da formulação pediátrica). No entanto, o comparti-
lhamento de frascos recomendados para uso individual (e não multidose) 
requer manipulação do produto para se obter a dose exata a ser aplicada. 
Esse procedimento não consta em bula. 

Aos 11 meses, a minha filha passou por transfusão de sangue 
e de hemácias. Gostaria de saber se de fato deve-se aguardar 
cinco meses para receber vacinas de vírus vivo atenuado.

R.: Sim, está correta a informação. Após transfusão de sangue ou de 
outros hemoderivados, independentemente da idade, pode ocorrer in-
terferência na resposta de vacinas vivas atenuadas injetáveis que conte-
nham o componente sarampo (monovalente, tríplice e tetra viral). Por 
este motivo, recomenda-se um intervalo mínimo que vai depender do 
hemoderivado utilizado. O mesmo vale para outras vacinas atenuadas, 
como a varicela e a febre amarela. Caso a administração seja feita antes 
do recomendado, a dose não é considerada válida, devendo ser repetida 
respeitando o intervalo mínimo do hemoderivado e entre doses da mes-
ma vacina. Para as inativadas, não é necessário intervalo algum.

Confira, no site do Centro de Prevenção e Controle de Doenças dos Es-
tados Unidos (CDC), informações sobre esses intervalos: https://www.
cdc.gov/vaccines/hcp/acip-recs/general-recs/timing.html. 

O uso de luvas é obrigatório durante a aplicação de vacinas?

R.: De acordo com a Organização Mundial de Saúde (OMS), não é 
necessário usar luvas para a aplicação de injeções pelas vias intramuscular 
e subcutânea. Contudo, elas devem ser utilizadas caso o vacinador tenha 
alguma ferida nas mãos e precise se proteger. Lembrando que as mãos 
devem ser lavadas antes e depois do uso e que a luva deve ser substituída 
a cada indivíduo vacinado.

Respondidas por: 
Diretoria da SBIm

Coordenação:
Juarez Cunha, membro da Comissão 

Técnica para Revisão dos Calendários  
Vacinais e Consensos da SBIm.
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@ FALE COM O ESPECIALISTA
Erroneamente, uma criança foi vacinada duas vezes com vacina 
hexavalente + PCV13 + RV5, aos 2 e aos 3 meses. Qual o proce-
dimento a ser adotado: repetir as dose dois meses após a última 
aplicação, ou considerar essa reaplicação como o reforço que 
deveria ser realizado aos 4 meses? 

R.: O intervalo mínimo entre as vacinas aplicadas aos 2 meses e as 
doses seguintes, que seriam repetidas na rotina dos 4 meses, é de 30 
dias. Como esse intervalo foi respeitado, você deve considerar as doses 
aplicadas válidas e programar normalmente as próximas para os 6 meses 
de idade.

Há algum protocolo para o uso de álcool na assepsia das vacinas 
em clínicas particulares? Devemos perguntar a preferência dos 
clientes?

R.: Não existe um protocolo para as clínicas privadas quanto a usar ou 
não o álcool. Ambas as medidas estão certas. Na rede pública, o álcool 
não é mais utilizado porque não se identificou vantagens neste proce-
dimento. As clínicas particulares acabam optando pelo uso para evitar 
embates com os clientes. 

Qual o melhor procedimento em relação ao reforço da quadriva-
lente para o HPV em paciente de 16 anos, do sexo masculino, 
que apresentou lipotimia após a primeira dose? O posto de saúde 
sugeriu hipotensão transitória, tendo evoluído bem, sem outros 
sintomas posteriores. 

R.: Essa reação é conhecida como síncope, desencadeada por medo de 
agulha ou injeção. Costuma acontecer em adolescentes e adultos após apli-
cação de medicação, vacina ou coleta de sangue. O quadro assusta, pois 
ocorre queda da pressão arterial, palidez, sudorese e náusea, mas em alguns 
minutos a situação reverte. Para pessoas com histórico de síncope, a reco-
mendação é que elas façam o procedimento (injeção, coleta de sangue etc.) 
sentadas ou deitadas e permaneçam assim por cerca de 15 minutos.

Quais são os riscos ambientais, e para a população, do descarte 
inapropriado dos frascos dos imunobiológicos contra o rotavírus 

e de outras vacinas vivas atenuadas, principalmente em lixões? 

R.: De acordo com resolução da Anvisa, todos os resíduos de vacinas, 
inativadas ou atenuadas, devem ser descaracterizados antes de despreza-
dos. Entretanto, por questões que dificultam o autoclave ainda na clíni-
ca, aceita-se que o armazenamento dos descartes (seringas, frascos, agu-
lhas e até mesmo as doses vencidas) seja feito em local seguro, utilizando 
coletor para perfurocortante, até que uma empresa contratada os recolha 
para fazer a incineração. 
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Leitura recomendada

HPV vaccination and risk of 
chronic fatigue syndrome/myalgic 
encephalomyelitis: A nationwide 
register-based study from Norway

Referência:
Feiring B, Laake I, Bakken IJ, Greve-Isdahl 
M, Wyller VB, Håberg SE. Vaccine. 2017; 

35: 4203-12. 

Por Robério Dias Leite

Professor adjunto de Pediatria  
da Faculdade de Medicina da  

Universidade Federal do Ceará.

A Síndrome da Fadiga Crônica/Encefalomielite Miálgica (SFC/EM) 
é uma condição clínica complexa, caracterizada por fadiga persistente, 
grave e incapacitante, de etiologia desconhecida, não existindo, até o 
momento, marcadores biológicos nem testes laboratoriais validados para 
o diagnóstico. 

Durante a última década, aumentou o número de encaminhamen-
to de casos de fadiga em crianças na Noruega, bem como um pico na 
incidência de SFC/EM em adolescentes entre 10 e 19 anos, faixa etária 
que coincide com a recomendação para a vacina HPV. Já foram descri-
tas alterações cognitivas, disfunção autonômica, anormalidades neuro-
endócrinas e alterações no sistema imunológico, incluindo a presença 
frequente de autoanticorpos, sugerindo-se que mecanismos autoimunes 
possam estar envolvidos na gênese da doença. 

Sabendo-se que a autoimunidade pode ser desencadeada por infec-
ções, também foi sugerido que os imunobiológicos poderiam agir no 
desenvolvimento da SFC/EM. Com efeito, preocupações têm sido le-
vantadas sobre o possível vínculo entre a vacina HPV e duas síndromes 
com sintomas que se sobrepõem parcialmente à da fadiga crônica/en-
cefalomielite miálgica: a da taquicardia ortostática postural e a da dor 
regional complexa. No entanto, não foram realizados estudos compa-
rando meninas vacinadas e não vacinadas, o que permitiria estabelecer 
evidências a esse respeito.

O principal objetivo deste grande estudo de base populacional foi 
avaliar pioneiramente a existência de associação entre SFC/EM e a vacina 
quadrivalente HPV, introduzida, a partir do ano de 2009, no Programa 
Norueguês de Imunização para meninas de 12 anos de idade, seguindo 
o esquema de três doses. 

A análise só foi possível porque a Noruega tem um sistema de saú-
de pública com acesso universal. Cada cidadão possui um número de 
identificação pessoal que viabiliza o cruzamento de informações clínicas 
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e o registro de vacinas recebidas. Assim, as taxas anuais de 
incidência de SFC/EM, no período de 2009 a 2014, pude-
ram ser calculadas entre os 824.133 meninos e meninas com 
idades entre 10 e 17 anos. 

Deste grupo, 176.453 meninas, nascidas entre 1997 e 
2002, foram selecionadas para a vacinação contra o HPV e 
serviram de base para a análise. Entre elas, 145.195 (82,3%) 
receberam pelo menos uma dose da vacina. A idade média 
na primeira dose foi de 12,3 anos. 

Um total de 1.392 adolescentes com idades entre 10 e 17 
anos foi diagnosticado com SFC/EM na Noruega durante 
esse intervalo de seis anos. A maioria (939 – 67,5%) do sexo 
feminino. 

Um aumento anual na taxa de incidência de SFC/EM 
semelhante foi observado entre meninas e meninos, RR = 
1,15 (1,10 – 1,19; IC 95%) e 1,15 (1,09 – 1,22; IC 95%), 
respectivamente. 

Além disso, verificou-se que a vacinação contra o HPV não 
foi associada com SFC/EM, RR = 0,86 (0,69 – 1,08; IC 95%) 
durante todo o período de acompanhamento e 0,96 (0,64 – 
1,43; IC 95%) nos dois primeiros anos após a vacinação.

CONCLUSÕES

A grande força desse estudo consiste na inclusão de coor-
tes completas de nascimentos e o uso de registros nacionais 
com dados individuais para a população total, reduzindo as-
sim o risco de viés de seleção. Entre 2009 e 2014 foi observa-
do aumento na incidência de SFC/EM entre adolescentes de 
10 a 17 anos na Noruega, dado semelhante entre meninas 
e meninos. 

Mais importante, os autores demonstraram com clareza 
que não houve indícios de aumento do risco de SFC/EM após 
a introdução da vacina quadrivalente HPV entre as meninas 
das seis primeiras coortes de nascimentos que receberam essa 
vacina por meio do programa nacional de imunização no-
rueguês. 

Os achados deste estudo corroboram com o perfil de se-
gurança favorável da vacina quadrivalente HPV já relatado 
em outros estudos pré e pós-licenciamento.
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