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EDITORIAL

O que ja aprendemos com a pandemia de covid-19? Com o objetivo de aperfeicoar a compre-
ensdo do caminho percorrido, dos desafios atuais e futuros, MUNIZACOES conversou com o
diretor assistente da Organizacdo Pan-americana de Salde (Opas) Jarbas Barbosa. “Uma ligdo
importante € que necessitamos de mecanismos de acesso equitativo as ferramentas (e estra-
tégias) para a melhor resposta a uma pandemia.” Acdes para aprimarar a cobertura vacinal, a
vigilancia e o combate a hesitagdo também sdo temas da entrevista.

A secdo “Artigo original” traz o resultado do estudo da equipe do Instituto de Medicina Integral
Professor Fernando Figueira e da Universidade Federal de Pernambuco, o qual apresenta uma
perspectiva histdrica de 25 anos no acompanhamento do indicador DTP3 naquele estado.

Em “Artigo comentado”, Ménica Levy analisa a aceitacdo da vacina HPV por homens hispanicas
que vivem na fronteira México-Estados Unidos. “A chave para o éxito dos programas de vaci-
nacdo € a informacao e a recomendacao da vacina HPV", descreve. Outro ponto de destague &
a necessidade de as equipes de salde estarem aptas a orientar e esclarecer dividas de modo
objetivo, claro e empético.

Guido Levy incrementa a série sobre os precursores de grandes descobertas na secdo ‘Do
ponto de vista do especialista’. O pioneiro desta edigdo & \Waldemar Haffkine, o homem que
salvou 0 mundo de duas pandemias desenvolvendo as primeiras vacinas para célera e peste no
final dos anos 1800.

Para Analiria Pimentel, na segdo “Calendario de vacinacdo”, a maior incidéncia de infecgées
respiratrias em pessoas com sindrome de Down constitui uma das razdes que justificam a
necessidade de calendario proprio, que inclua, especialmente, vacinas para infecgéies por bac-
térias capsuladas.

Em “Leitura recomendada”’, Robério Leite resenha estudo sobre vacinas de RNAm influenza
H10N8 e H7NS de potencial pandémico e sua boa tolerancia em adultos saudaveis.

Em “Fale com o especialista” vocé confere as respostas para as dividas que recebemos diaria-
mente. Quem sabe uma delas ndo é a sua?

Aproveite a leitural
Os editores
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PALAVRA DO PRESIDENTE

Licdes que ainda sdo dever de casa

O quanto o combate as doengas infecciosas imunopreveniveis tem nos ensinado ao longo de
quase 50 anos de existéncia do Programa Nacional de Imunizacdes (PNI)? Se por um lado te-
mos a certeza de que aprendemos muita e que s&o valiosos s avangos, por outro parece que
ndo conseguimos nos libertar de algumas “ligdes de casa” que naos remetem aos primordios
das imunizagBes como politica de satde publica.

Vejamos. Em pleno 2022 estamos as voltas com o risco de enfrentarmos casos de poliomie-
lite, rubéola e de sindrome da rubéola congénita, por exemplo. Isso sem falar nos surtos de
sarampo que retornaram em 2018, levando a revogac&o do certificado de eliminag&o da doen-
ca conquistado dois anos antes pelo Brasil e demais paises das Américas. A raiz de toda essa
situagdo é uma s6: as baixas coberturas vacinais. Mas de que forma um pais como o nosso,
que ja foi madelo para 0 mundo no quesito vacinacdo, pode chegar a esse estado de risca?

Esta pergunta sé é respondida a partir da andlise de diversos fatores, dentre os quais po-
demos elencar como principais: a falta de campanhas efetivas de comunicag&o sobre a im-
portancia da vacinacdo, a despeito do controle de boa parte das doencas imunopreveniveis;
0 descuido com a recomendacdo e prescrigdo medica; e a dificuldade de integragdo de toda
a rede de assisténcia que comeca no Ministério da Salde, passa pelos estados e chega as
salas de vacinag&o por meio dos municipios, promovendo perdas de oportunidade de vacinar e
até levantando duvidas. A estes fatos soma-se o esforgo descomunal da principal autoridade
publica do pais em desacreditar a ciéncia, as imunizacdes e 0s profissionais que as defendem.

E imprescindivel destacar que é neste mesmo cenario que conseguimos vacinar, até o fim de
abril, mais de 163 milhées de brasileiros com a segunda dose ou dose Unica das vacinas que
protegem da covid-19. Sem falar nos milhdes de imunizados com a terceira ou quarta dose
e nas criangas a partir de 5 anos, vacinadas com o esquema primario para esta faixa etaria.
Estes sdo nimeros que evidenciam a predisposicdo das pessoas em escolher a prevencdo
quando se veem diante de situacdo de risco iminente, e, portanto, 0 quanto s&o necessarias
as campanhas de comunicagdo governamentais que eticamente comuniguem 0s riscos das
doencas e a importancia da imunizacdo. Uma agéo que deve ser continua e ndo pontual.

Ainda sobre a covid-19, a queda no ndmero de novos casos, de internagdes e 6bitas tem pos-
sibilitado a flexibilizagdo de medidas n&do farmacoldgicas. E evidente que ansiamos por mais
liberdade no agir, que estamos esgotados devido as restrigbes impostas pela pandemia, e que
0 pais se encontra em um momento que permite rever 0s cuidados preconizados até aqui. Mas
se ndo investirmos em uma comunicag&o eficiente sobre riscas e responsabilidades individuais
e coletivas estaremos mais uma vez virando as costas para as ligbes dadas e teremos que
permanecer refazendo os antigos deveres de casa, sempre correndo atras dos prejuizos.

Juarez Cunha
Presidente da Sociedade Brasileira de Imunizagdes (SBIm)
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O que aprendemos
com a pandemia

ual o legado do enfrentamento a covid-19? Quais os préximos

passos e como a Organiza¢io Pan-americana de Satude (Opas)

monitora e contribui para gerar igualdade no acesso as vaci-
nas, aumfentar as coberturas e combater a hesitacio em vacinar? Estes
sa0 alguns dos temas da entrevista com Jarbas Barbosa, diretor assistente
da Opas que, de 2015 a 2018, ocupou o cargo de Diretor-Presidente e
Diretor de Gestao Institucional da Agéncia Nacional de Vigilancia Sani-
tdria (Anvisa).

A desigualdade no acesso a recursos, como equipamentos de protegio
individual, respiradores, medicamentos e vacinas, é apontada por Barbosa
como “um fator de fragilidade em todo o mundo”. Outro alerta diz respei-
to & importancia “de se alcangar um acordo global para que tenhamos uma
melhor governanca e coordenacio da resposta a essas emergéncias’.

Confira a seguir a integra da entrevista.

Revista Imunizagées — Quais os mais relevantes legados do enfren-
tamento a pandemia até 0 momento?

Jarbas Barbosa — H4 legados positivos, como a maior visibilidade do
setor saude, que precisa ser transformada em melhor financiamento, me-
lhor preparagio dos profissionais e em outras tantas respostas as fragili-
dades dos nossos sistemas. As ferramentas que foram incorporadas, como
a teleconsulta, também serdo importantes para garantir mais acesso aos
servicos de sadde.

Para que aprendamos todas as ligoes da pandemia ¢ necessério avaliar
criteriosamente o que funcionou bem ou nao. Isso possibilitard incorpo-
rd-las para aperfeicoar a capacidade de deteccio e resposta as emergéncias
de satide publica e para que tenhamos sistemas de satide mais resilientes.

Talvez a liao mais importante seja a de que necessitamos de mecanis-
mos de acesso equitativo as ferramentas para a resposta a uma pandemia.

A desigualdade no acesso aos equipamentos de protecio individual, aos



O que aprendemos com a pandemia

respiradores, aos medicamentos e as vacinas é um fa-
tor de fragilidade global e sua superagao ¢ essencial
para que todos estejam protegidos. Outro ponto ¢é
alcancar um acordo global para que tenhamos uma
melhor governanca e coordenagio da resposta a essas

emergéncias.

Qual é a repercussao dessa desigualdade para o
controle da pandemia na América Latina?

A desigualdade na alocagio de vacinas, bem como
0s atrasos nas operagoes em muitos paises de média/
baixa renda, contribuiram para diferengas na sua dis-
tribuigao por nivel de renda. Em 5 de abril de 2022,
51% das pessoas em paises de baixa renda nao tinham
recebido nenhuma dose de vacina covid-19. Essa pro-
por¢ao é de 21% em paises de alta renda.

Atrasos nos embarques podem ter sublinhado a
crenca de que a covid-19 nio é uma doenca grave,
e/ou que as vacinas nio sio essenciais para combater
a pandemia. A circulagio da variante 6micron — com
alta transmissibilidade, mas menor gravidade em rela-
40 a outras variantes — pode ter também aumentado

€ssa crencga.

Qual o cendrio atual?

Os desafios mudaram. No primeiro semestre de
2021, o acesso global as vacinas covid-19 foi extrema-
mente reduzido. Os paises de alta renda compraram
a maioria das doses disponiveis e 0 mecanismo CO-
VAX [iniciativa liderada pela OMS para aquisicio e
distribui¢do de vacinas aos paises mais pobres] recebeu
apenas parte das doses que haviam sido negociadas
em 2020. Isso significou longos atrasos e o recebi-
mento de quantidades muito menores do que seria
desejdvel.

Com o aumento da disponibilidade de vacinas, o

COVAX entregou 12,5 milhdes de doses somente em

outubro de 2021. Somado ao que foi adquirido por
meio de acordos bilaterais com os fabricantes, todos os
paises-membros do mecanismo tiveram acesso a quan-
tidade suficiente para garantir a aplicacio de trés doses.

Agora, a principal preocupagao é como admi-
nistrd-las antes da data de expiragio. A prioridade,
portanto, passou a ser a capacidade de os programas
nacionais implementarem estratégias de utilizagao ra-

pida desses imunizantes.

Sabemos que o fortalecimento da capacidade
produtiva de vacinas pelos paises da América La-
tina é crucial para a redugio das desigualdades no
acesso a imunobiolégicos. Quais sao as principais
dificuldades, e como a Opas pode contribuir?

Aumentar a capacidade de desenvolvimento e pro-
ducio de vacinas na regido requer o desenvolvimento
de politicas coerentes, marcos regulatérios e regula-
mentos; a criagio de sistemas cientifico-tecnolégicos
e produtivos; e o fortalecimento e a integracdo das ca-
deias de valor regionais. Para isso precisamos estabele-
cer fortes compromissos multissetoriais, sustentaveis
ao longo do tempo e articulados nos niveis nacional,
sub-regional e regional.

A Opas trabalha em conjunto com os paises-mem-
bros para construir esta agenda [Resolu¢do CD59.R3
- Aumento da capacidade de produgdo de medicamentos
e tecnologias em satide essenciais, adotada em setembro
de 2021]. Em coordenagio com outros parceiros es-
tratégicos, a Organiza¢io também realiza o didlogo
regional e sub-regional, a fim de capitalizar os pontos
fortes dos diferentes Estados-membros e promover a
articulagao internacional para garantir a sustentabi-
lidade dos projetos nacionais. Além disso, colabora
no fortalecimento dos sistemas regulatérios, condigao
necessdria para garantir a seguranca, a qualidade e a

eficicia das tecnologias produzidas localmente.
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Entrevista

Outras acoes de destaque sdo o trabalho conjun-
to com a OMS, o Medicines Patent Pool, o Institu-
to Bio-Manguinhos e a Sinergium Biotech (Argen-
tina), em duas iniciativas para o desenvolvimento
e producio de vacinas covid-19 com tecnologia de
RNAm; e cooperagao para o planejamento e forne-
cimento de vacinas por meio do Fundo Rotatério de
Acesso as Vacinas da Opas (mecanismo de compra
regional que tem garantido a aquisi¢do de vacinas
hd 42 anos), por capacidade de gerar previsibilidade
e sustentabilidade da demanda regional de imuno-

biolégicos.

A hesitagao as vacinas é mesmo uma nova “epi-
demia”?

E uma epidemia, mas nio se trata de um fenéme-
no novo. Em 2019, a OMS incluiu os movimentos
antivacina entre os dez principais riscos a satude glo-
bal. No entanto, desde a pandemia e a introdugo das
vacinas, esse fendmeno ampliou-se, com a indevida
politizacio do tema, e ganhou mais atengao na midia
e aos “olhos do publico”.

A hesitagio relacionada com as vacinas covid19
tem crescido, especialmente em algumas partes do
Caribe de lingua inglesa. Isto se deve a vdrios fatores,
incluindo, mas nio se limitando a: desinformacio e
infodemia [excesso de informagoes]; fatores politi-
cos, religiosos e culturais; percep¢io de baixo risco
da doenga em paises que nio experimentaram fortes
ondas de transmissio com alta mortalidade; preocu-
pagdes com a seguranca (ou seja, efeitos adversos gra-
ves e efeitos de longo e curto prazo); ddvidas sobre
o processo de desenvolvimento; e desconfianga do
sistema de sadde.

E importante entender que a hesitagio vacinal ¢
uma questio muito complexa e especifica do con-
texto. Vai flutuar dependendo do tempo, local e da
vacina em questao. Ela precisa ser monitorada, com-

preendida e tratada no nivel individual e comuniti-
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rio, para garantir que as mensagens estejam abordan-
do os problemas especificos.

A Opas tem trabalhado com paises das Américas
para entender a aceitacio e hesitacio das vacinas co-
vid-19. Esses esforcos continuario e englobam uma
série de intervengoes, incluindo estratégias adequadas
de comunicagio e engajamento de profissionais da
satide e lideres das comunidades, maior capacitagao
dos profissionais de satde de todos os servicos e espe-
cialidades, campanhas de midia de massa e em midia

social, entre outras.

Como capacitar os profissionais de satide para
uma melhor resposta a essa hesitagao?

Todas as nossas pesquisas apontam que estes profissio-
nais so a fonte mais confidvel de informacoes de satde
para a populagio. No entanto, a desinformagao também
continua a circular entre eles. Muitos sentem que ainda
nio receberam informagoes suficientes sobre a seguranca
das vacinas covid-19, especialmente no Caribe.

A estratégia da Opas divide-se em duas partes.
A primeira é o acompanhamento continuo para en-
tender as preocupagoes dos profissionais da saide, e
desenvolver cursos de capacitagio (virtuais e presen-
ciais) sobre vacinas e vacinagio (nao apenas contra
covid-19); a segunda ¢ ensinar a como responder de
forma completa e precisa as perguntas dos pacientes.

Nesse sentido, a Opas também realiza estudos
para compreender as preocupagoes da populagio de
cada pais, com foco em subgrupos que vivem em
situagdo de vulnerabilidade (migrantes, grupos in-
digenas), gestantes ou com comorbidades que pos-
sam ter preocupagoes ou dificuldades especificas no
acesso as vacinas covid-19. Essas avaliacoes estio em
andamento e os resultados vao contribuir para o de-
senvolvimento de mensagens e atividades de engaja-
mento dessas comunidades para promover a imuni-
zagdo com todas as vacinas dos programas nacionais

de imunizacio.
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Além disso, a Opas trabalha com jornalistas para
fornecer fontes confidveis sobre vacinas covid-19 e
programas de imuniza¢io em geral. Assim, promo-
ve a dissemina¢do de informagdes precisas e ajuda a
explicar os processos de avaliagao e aprovagio que ela
e a OMS sao obrigadas a implementar, dado o seu

status como organizagdes orientadas a evidéncias.

A queda nas coberturas vacinais nos ultimos
anos é um fendmeno mais pronunciado no Brasil
do que em outros paises da regiao? Quais os prin-
cipais motivos?

As coberturas tém apresentado tendéncia de redu-
¢a0 no Brasil e em outros paises das Américas, desde
2015, por diversos fatores: a reducio da percepgao
de risco por parte da sociedade em relagao as doen-
cas imunopreveniveis; a insuficiente formagio de
profissionais de satide em temas de vacinas; a falta
de incorporagio de instrumentos mais precisos para
identificagido dos grupos com atraso no calenddrio
vacinal, como o cartio individual eletrdénico de va-
cinagao; a falta de melhor integragio com a Atenc¢ao
Primdria a4 Sadde (APS); e a andlise local, em cada
municipio, das barreiras que dificultam o acesso das
pessoas a vacinagio. Com a pandemia, as coberturas
vacinais reduziram ainda mais, resultando no acimu-
lo de suscetiveis e do risco de (re)introducao e/ou dis-
seminagao de doencas imunopreveniveis nos paises.
Exemplo disso ¢ a circulagao endémica do sarampo

no Brasil hd quase cinco anos.

Como est4 a articulagio da Opas com o Minis-
tério da Sadde no Brasil?
Algumas acoes tém sido desenvolvidas em conjun-
to para responder a essa situagao, dentre elas estao:
* fortalecer agoes de vigilincia de doencas imu-
nopreveniveis e de imunizacio, para a melhoria
das coberturas vacinais de forma homogénea e

reducio da morbimortalidade;

* apoiar o fortalecimento da vigilancia de eventos
adversos pés-vacinagio (EAPV) nas unidades fe-
deradas, apés a introdu¢io das vacinas covid-19.
Esta acdo inclui a vigilancia sentinela de eventos
adversos de interesse especial em hospitais de alta
complexidade, o monitoramento de gestantes va-
cinadas e a elaboracio de contetido didético para
ensino a distAncia; intensificar a vacinagio de roti-
na para recuperar coberturas, incluindo sarampo,
poliomielite e outras doencas em dreas de dificil
acesso, por meio da vacinagio casa a casa, em
conjunto com estados e municipios prioritdrios
nas Regi6es Norte e Nordeste. Além de fortalecer
agoes de vacinagdo em fronteiras estratégicas do
pais, considerando o cendrio epidemioldgico e de
imunizac¢io de ambos os lados;

* ampliar a disseminagio de informagées, evidéncias
e recomendagdes referentes s vacinas, em especial
contra as doencas que foram eliminadas (ou estao
em processo), como a poliomielite e o sarampo,
incluindo vacinas covid-19 e assuntos correlatos;

* realizar a¢des de preparacio e resposta para inter-
romper a circulagio do virus do sarampo endémi-
co, mitigar o risco de reintroducdo da poliomielite
e de disseminagio de outras doengas imunopre-
veniveis;

* contratacio de apoiadores em nivel estadual, mu-
nicipal e de unidades de satide para garantir o de-
senvolvimento e monitoramento das agdes desen-

volvidas.

Que papel as sociedades cientificas, como a
SBIm, podem desempenhar no complexo processo
de promogao da confianga em vacinas?

Como citei antes, as pessoas conflam em profissio-
nais de satde e especialistas para receber recomenda-
¢oes e decidir sobre sua satide. Portanto, é importan-
te que as sociedades cientificas também contribuam

com essa entrega ao publico de mensagens objetivas e
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bem embasadas tecnicamente, usando canais de con-
fianca e de respeito previamente construidos.

Para chegar ao piblico, essa entrega também passa
pelo compartilhamento de informacoes atualizadas
com seus membros, desencadeando na construgao de
uma rede de disseminagio de dados sobre seguranca
e eficicia das vacinas e seu sucesso, salvando milhées
de vidas a cada ano.

Outra contribuicio valiosa se d4 no enfrentamen-
to A desinformagio, que leva 4 hesitagio. E importan-
te que as sociedades cientificas ajudem a ouvir e anali-
sar a desinformagao que circula em sua comunidade,
de modo a melhor entender onde, quando, por que e
como a desinformacio estd se espalhando.

A Opas encoraja seus membros a se envolverem
ativamente com as sociedades cientificas e a aproveitar

essa parceria para alcancar cada vez mais individuos.

Qual o futuro das atuais vacinas que protegem
da covid-19? Haverd indicagao de refor¢o anual
com versoes modificadas para contemplar o surgi-
mento de novas cepas?

Neste momento, a OMS nio recomenda um re-
for¢o anual — ainda necessitamos de mais evidén-
cias. O Plano Estratégico de Preparagio, Prontidio
e Resposta para acabar com a Emergéncia Global
de covid-19 descreve trés cendrios potenciais sobre
evolugao viral e imunidade nos préximos 12 meses:
o basico, o melhor (sem novas variantes e com trans-
missio comunitdria muito baixa) e o pior (novas va-
riantes que “escapem” da protegio fornecida pelas
vacinas atuais). O uso de doses anuais de reforco
para alguns grupos de alto risco ¢ um dos elemen-
tos que serdo considerados para qualquer plano de

resposta.
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O que ji se sabe sobre as préximas vacinas
covid-192

A OMS realiza consultas regulares com pesquisa-
dores de todo o mundo para discutir questoes cha-
ves em relagio A vacinacio contra a covid-19, bem
como para determinar as prioridades da pesquisa para
os proximos meses. As conclusoes indicam que uma
vacina de préxima geracio contra todas as variantes
conhecidas e futuras do Sars-Cov-2 é necessdria por-
que: 1) variantes podem continuar a escapar de anti-
corpos neutralizantes induzidos pelas vacinas atuais;
2) o reservatério de coronavirus beta em morcegos é
grande, sendo provdvel novos cruzamentos em seres
humanos; 3) se nos prepararmos agora, o tempo ne-
cessdrio para a fabricacdo de vacinas em larga escala
serd reduzido e vidas serdo salvas.

E fundamental considerar as implicagoes globais 3
medida que ajustamos a agenda de pesquisa para re-
fletir as mudancas constantes de cendrio. Se novas va-
cinas forem desenvolvidas contra a dmicron ou outras
variantes, precisamos ter certeza de que elas estardo
disponiveis para os paises em desenvolvimento e para
testes da préxima geracio de vacinas. Além disso, sao
necessarios dados adicionais sobre a covid-19 indu-
zida por 6micron em grupos com diferentes niveis e

tipos de imunidade.

Com a inclusao de diferentes vacinas em pro-
gramas de imuniza¢iao pelo mundo, o desabasteci-
mento frequente desses imunobiolégicos se tornou
uma realidade. Vacinas poliomielite, febre amarela,
penta, HPV sao exemplos de alta demanda. Como
solucionar esse problema?

O fundo rotatério da Opas, criado hd 42 anos para

evitar que essas situagdes acontegam, permite que os
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Estados-membros consolidem e planejem sua deman-
da ao longo do ano para rever os estoques e a oferta.
Com esse instrumento, as vacinas sio fornecidas
com garantia de qualidade e suprimentos relaciona-
dos com a tomada de decisdo baseada em evidéncias e
suporte técnico. Nao temos experimentado desabas-
tecimentos importantes nos tltimos anos. Paises que
fazem suas compras individualmente, muitas vezes,
tém problemas pela falta de planejamento de longo

prazo e outras dificuldades.

Ha4 integragio entre os comités consultivos dos
programas de imunizagao (Nitag) de nossa regiao?

Com base em critérios minimos de funcionalidade
acordados pelas normas globais, a maioria dos comi-
tés na regiao das Américas tem influéncia nas decisoes
das politicas de imuniza¢io, o que é muito positivo.

Para que um Nitag seja funcional, ele deve ter uma
base legislativa ou administrativa para o grupo con-
sultivo; termos de referéncia formalizados; pelo me-
nos cinco diferentes dreas de especializagio represen-
tadas entre os membros do comité; deve realizar pelo
menos uma reuniio por ano; promover a circulagao
da agenda e documentos técnicos relativos ao tema de
discussao pelo menos uma semana antes das reunioes;
e divulgar obrigatoriamente quaisquer conflitos de

interesse de seus membros.

Quais tém sido os principais entraves ao bom
funcionamento dos Nitag?

Os indicadores que mais afetam a funcionalidade
dos Nitag sao conflitos de interesses e dreas limitadas
de especializagio.

Os fatores mais comuns que afetam sua integragao
nos processos de tomada de decisdo de politicas sio a
falta de processos formais para acompanhamento das
recomendagoes; falta de comunicacio efetiva entre as

Nitag e tomadores de deciso; e falta de canais for-

mais de comunicagio para envio de recomendagdes
as autoridades.

Que barreiras precisam ser superadas para que
essa integragdo ocorra de forma mais efetiva?

Mudanga na lideranga do governo, vontade poli-
tica e compromisso, falta de visibilidade e influéncia
e falta de base juridica foram as principais barreiras a
integragao da Nitag nas decisoes politicas, identifica-

das em pesquisas realizadas durante a pandemia.

Vocé esteve a frente da Secretaria de Vigilincia
em Saiide (SVS) do Brasil por anos. Em sua avalia-
¢a0 quais foram os principais avangos?

Durante meus dois periodos como secretdrio,
gragas ao trabalho de uma equipe dedicada e muito
qualificada, conseguimos mudar o panorama da vigi-
lancia, prevengao e controle das enfermidades trans-
missiveis e ndo transmissiveis no Brasil.

Liderei a modernizacio e o fortalecimento do Sis-
tema Nacional de Vigilancia Epidemiolégica, com a
implanta¢io de agdes inovadoras. Sao vdrios pontos
que posso enumerar:

* vigilancia dos fatores de risco para doengas nio
transmissiveis por meio de inquéritos telefénicos
(VIGITEL) e populacionais em adolescentes es-
colares e na populagio em geral para avaliar a efe-
tividade das agdes de prevencio;

* vigilincia de fatores de risco ambientais que im-
pactam a sadde e a qualidade da 4gua e do ar em
todos os estados do pais;

* criagao dos Centros de Informacoes Estratégicas
em Vigilancia em Satde (CIEVYS) para fortalecer
a capacidade de detec¢do rdpida, andlise e coor-
denagao da resposta adequada as emergéncias de
saude publica;

* programa de treinamento para epidemiologistas
de campo especializados em analisar e responder

aos surtos e epidemias (EPISUS), em parceria com
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o Centro de Prevencio e Controle de Doengas
(CDC) dos Estados Unidos;

* montagem da rede nacional de laboratérios de
saide publica de referéncia, com a instalagao de
12 laboratérios de elevado nivel de biosseguranca;

* descentralizacdo das agoes bésicas de vigilancia,
prevengdo e controle para estados e municipios,
aumentando a eficiéncia do sistema;

* identificagio das novas vacinas e medicamentos
antirretrovirais (ARV) a serem beneficiados por
processos de transferéncia de tecnologia para am-
pliar a produgao nacional;

* desenvolvimento de novas tecnologias e estraté-
gias para monitoramento, preven¢io e controle
da dengue (como o monitoramento continuo da
infestagdo do vetor), da maldria (uso de mosque-
teiros impregnados), da tuberculose (tratamento
supervisionado e uso de plataformas tecnoldgicas
para o diagnéstico rapido da TB multidroga resis-
tente nos centros de satide) e do HIV/Aids (acesso
amplo aos ARV e uso da “terapia como prevengio”
em grupos de alto risco);

* introdugio de todas as novas vacinas consideradas
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custo-efetivas no Programa Nacional de Imuni-
zagbes e comprometimento de todos os niveis de
governo para alcangar altas e homogéneas cober-
turas vacinais; e

* acordos com paises das Américas para cooperacio
técnica e acoes de satide em dreas de fronteira, en-

tre muitas outras.

Para terminar, conte um pouco de como estd
sendo a experiéncia de viver fora do pais, especial-
mente longe do seu Pernambuco?

Viver fora de nosso pais é um desafio, mas tenho
sempre encarado essa experiéncia como uma oportu-
nidade de crescimento profissional e pessoal. Desco-
brir e vivenciar culturas diferentes é muito estimulan-
te e enriquecedor. Seguramente que hoje em dia, com
a facilidade de comunicagao com os familiares e ami-
gos, é mais fdcil superar a saudade da terra natal.
Como sempre tenho oportunidade de visitar o Brasil
(e Pernambuco), recarrego as “baterias” emocionais
com tantas coisas boas que temos e que sempre me

¢

dao enorme prazer de revisitar. 3307
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ACOMPANHAMENTO
DO INDICADOR DTP3
NO ESTADO DE
PERNAMBUCO:

UMA PERSPECTIVA
HISTORICA DE 25 ANOS

INTRODUCAO

A imunizacio ¢ a interven¢io em saide publica com melhor relagio
custo-beneficio, capaz de evitar, em escala mundial, 2 a 3 milhoes de
mortes de criangas por ano.! Apesar dos avancos na cobertura vacinal,
estima-se que milhées de criangas nao foram completamente imunizadas
com a terceira dose da vacina difteria, tétano e coqueluche (DTP3).2

A DTP3 é considerada uma proxy da vacinagio bédsica completa den-
tro do que é recomendado na infincia® e um sinalizador de quao bem
os paises promovem a imunizagio de rotina.' E, também, um “marca-
dor” de qualidade dos servigos de satde, pois avalia a habilidade destes
em alcancar a mesma crianga para realizar as trés doses injetdveis desta
vacina.* Utilizado com frequéncia como indicador chave para avaliar o
adequado desempenho das institui¢oes de satide quanto ao programa
de imunizagio, favorece o monitoramento e a comparagio da cobertura
vacinal entre os paises.’

Assim, o Plano Estratégico 2014-2019 da Organiza¢io Pan-Ameri-
cana de Satde (Opas) estabeleceu um aumento da cobertura vacinal da
DTP3 (percentual médio de 94%) para a populagio de dificil acesso na
Regiao das Américas.®

Outro fator que expressa essa importincia foi sua inclusao no Objeti-
vo de Desenvolvimento Sustentdvel (ODS) niimero trés, que descreve as
metas para a saide,” da agenda 2030 firmada pela Organizacio das Na-
¢oes Unidas (ONU) e 193 paises (inclusive o Brasil), em 2015. Também,

os niveis de cobertura dessa vacina sio avaliados por agéncias financiado-
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ras para concessao de apoio financeiro ou técnico em
projetos na drea de imunizagao.®

Quanto a sua cobertura vacinal, no 4mbito mun-
dial, cerca de 86% da populagio infantil recebeu DTP3
em 2018, percentual que se manteve estabilizado nos
tltimos cinco anos. Ainda em 2018, 129 paises alcan-
caram, pelo menos, 90% de cobertura. Estimou-se
que 19,4 milhées da populagio menor de 1 ano nio
recebeu essa vacina. Aproximadamente, 60% dessas
criangas viviam em dez paises, entre os quais o Brasil.’
Na Regiao das Américas, a cobertura com a DTP3 caiu
para 88% em 2017, deixando cerca de 1,8 milho dos
menores de 1 ano de idade em situacio de risco."

No Brasil, no periodo de 1991 a 2006, para o
indicador DTP3, a cobertura apresentou um incre-
mento de 78% para 103,5%,'" resultado que pode
ser atribuido ao maior acesso da populagio a atengao
primdria, as melhorias das condi¢oes socioecon6mi-
cas e aos programas de transferéncia direta de renda
nos quais a vacinagio ¢ uma das condicionantes."
Contudo, observou-se em anos recentes um marcan-
te declinio na cobertura vacinal no pais, decaindo de
96,3%, em 2015, para 89,3% e 83,8%, nos dois anos
seguintes. Em Pernambuco, a cobertura da DTP3 era
de 103,5%, reduziu para 94,3% e, depois, atingiu
85,8%, no mesmo periodo."!

O decréscimo observado pode estar relacionado a
multiplos fatores e requer uma avaliagao contextuali-
zada. Alguns aspectos como a realizagio do pré-natal,
educagio materna, conhecimento dos pais sobre imu-
nizagao, proximidade do servigo de saide e nascimen-
to em hospital tém efeito positivo sobre o indicador;
enquanto outros, como o maior nimero de pessoas
na familia, maior nimero de filhos, menor frequéncia
as consultas de pré-natal, baixa renda e auséncia de
saneamento no domicilio interferem negativamente
na cobertura vacinal."”

Nas udltimas décadas sio descritas novas causas

que tém dificultado o alcance satisfatério das metas
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recomendadas, como a hesitacio, recusa, discordin-
cia ou preocupagio dos pais com eventos adversos,
descrenca e ideias equivocadas divulgadas por grupos

antivacinas.'*"7

METODOS

Em Pernambuco, foram realizadas as Pesquisas
Estaduais de Satde e Nutri¢io (PESN) nos anos de
1991,'® 1997, 2006* e 2015/2016 (relatério nio
publicado), completando um periodo de 25 anos.
Este estudo utilizou o banco de dados destes inqué-
ritos, elegeu a faixa etdria de 12 a 23 meses, com in-
clusio de todas as 1.047 criangas que comprovaram
com o cartio as doses de vacinas recebidas. Em 1991,
foram 152; em 1997, 370; em 2006, 348; e, em
2015/2016, 177 criangas. A posse do cartao vacinal
foi 77,2%, 89,4%, 96,4% e 96,7% em 1991, 1997,
20006, 2015/2016, respectivamente.

O estado situa-se na regiao Nordeste do Brasil,
com 9.410.336 habitantes estimados para 2019, cuja
assisténcia primdria a saide ¢ feita pela Estratégia de
Satide da Familia (ESF), com 2.428 equipes, 15.807
Agentes Comunitdrios de Satde (ACS) cadastrados
no Sistema de Atenciao Bdsica®! e cobertura de 77%
da populagao.”

A varidvel ‘desfecho’ foi a cobertura da vacina DTP,
sendo adequada se houve o registro de, pelo menos,
trés doses, e inadequada se nio atendeu a esse critério.
A vacina DTP, no periodo estudado, foi administrada
sob a forma de triplice bacteriana isolada. A partir de
2003, foi incluida na vacina a tetra bacteriana (DTP +
Haemophilus influenza-Hib) e, em 2012, substituida
pela vacina pentavalente (DTP+Hib+Hepatite B).*

As varidveis independentes foram dispostas em
socioecon6micas e demogréﬁcas, maternas e relacio-
nadas a crianca. A renda, em 1991, 1997 e 2006, foi
categorizada de acordo com o saldrio minimo. Em

2015/16, a classificagio econdmica utilizou o critério
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Brasil da Associagao Brasileira de Empresas de Pes-
quisa (ABEP).* Para comparacio do primeiro e ulti-
mo inquéritos, selecionou-se a classe D-E, cuja renda
¢ menor que um saldrio minimo.

A cobertura da DTP3 foi calculada dividindo o
numero de criancas entre 12-23 meses com o registro
das doses recebidas pelo total de pessoas nessa faixa
etdria em cada inquérito, multiplicado por 100.

As andlises estatisticas consistiram, na primeira
etapa, no célculo da frequéncia simples das varid-
veis socioecondmicas e demograficas, maternas e das
criangas nos quatro inquéritos. Verificou-se associa-
Ao entre as varidveis por meio do teste quiquadrado
de Pearson, com significiAncia estatistica de p < 0,05.
As associagoes entre as varidveis independentes e o
desfecho foram realizadas por meio da regressao de
Poisson simples e apresentadas como razio de preva-

léncia bruta (RPB), com seus respectivos intervalos

de confianca de 95%. Considerou-se como categoria
de referéncia aquela que apresentou menor risco para
cobertura vacinal inadequada.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Eti-
ca em Pesquisa do Instituto de Medicina Integral
Professor Fernando Figueira (IMIP), sob CAAE
61944716.6.0000.5201, em 20 de janeiro de 2017.

RESULTADOS

O percentual de cobertura vacinal com a DTP3
nos inquéritos foi de 77,6% (IC 95%: 70,2%-84%),
82,7% (IC: 78%-86%), 89,7% (IC: 86%-93%) e
72,9% (IC: 72,5%-73,3%), em 1991, 1997, 2006
e 2015/2016, respectivamente. Estes resultados es-
tdo representados e comparados com os dados para
Pernambuco e o Brasil, nestes mesmos periodos, na

Figura 1.

Figura 1. Cobertura vacinal para DPT3 em criangas de 12 a 23 meses nas Pesquisas Estaduais de Salde
e Nutricdo (PESN), Pernambuco e Brasil, nos anos 1991, 1997, 2006 e 2016. Recife, 2019.
108,1
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89,7 94'3 89,3
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1991 1997 2006 2016

PESN: Tendéncia crescente de 1991 a 2006 (p=0,001) e decrescente de 2006 —2015/16 (p<0,0001)

Fontes: API/CGPNI/DEVEP/SVS/MS (1980 a 1993). Dados oriundos do antigo sistema de informag&o do Ministério da Satde fornecido pelo PNI.
A partir de 1994: http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabegi.exe?pni/cnv/cpniuf.def
Os percentuais de Pernambuco e do Brasil correspondem ao ano de 2016 e faixa etaria até 12 meses.
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As varidveis socioeconémicas e demograficas, ma-  estudo e a respectiva tendéncia de comportamento

ternas, de acesso ao servigo e das criangas em cada  estdo apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1. Caracterizacdo das varidveis socioecondmicas, demogréficas, maternas, de acesso ao servico

e das criancas das Pesquisas Estaduais de Saude e Nutrigdo em Pernambuco, 1991 a

2015/2016.
Inquéritos
Variaveis 1997 2006 2015/2016 p p*

n=370 n=348 n=177 (1991- (todos

n (%) n (%) n (%) 2015/16) 0s anos)
Sexo masculino 85 (56,0) 166 (44,9) | 176 (50,6) 97 (54,8) 0,839 0,052
Renda familiar<1SM 76 (50,0) 176 (47,5) @ 156 (44,9) 85 (48,0) 0,721 0,723
Familia (< 4 pessoas) 62 (40,8) 147 (39,7) © 176 (50,6) | 105 (59,3) < 0,001 < 0,001
Agua encanada 67 (44,1) 227 (61,3) | 168 (48,3) | 144 (81.,4) < 0,001 < 0,001
Esgotamento sanitario 86 (56,8) 225 (60,8) | 224 (64,4) | 138(78,0) < 0,001 < 0,001
Acesso S. Saude (<2 km) 95 (62,5) 258 (70,0) -A 148 (83,6) < 0,001 < 0,001
Visita regular do ACS -B 127 (34,3) | 291 (83,6) | 131 (74,0) ** < 0,001
Idade da mée < 19 anos 16 (10,7) 39 (10,5) 29 (8,4) 32 (18,3) 0,080 0,009
Alfabetizacdo materna 94 (61,8) 262 (70,8) | 280 (80,5) -C ** < 0,001
Escolaridade materna (<1°grau incompleto) | 73 (49,0) | 281 (76,0) | 229(65.8) | 116 (65,7) 0,003 <0,001
Realizacdo do pré-natal 106 (69,7) @ 3089 (83,5) | 337 (96,8) | 175(88,9) < 0,001 < 0,001
Consultas pré-natal (>6) 48 (46,2) 173 (56,0) @ 226 (67,1) | 127 (71,8) < 0,001 < 0,001
Nascimento em hospital 139(81,4) | 337 (91,0) 332(85,4) 177 (100,0) **D 0,06
Parto ceséareo 29 (21,7) 104 (28,1) | 101 (29,0) | 101 (57,1) < 0,001 < 0,001
Déficit nutricional (< - 2DP para A/I1) 41 (27,0) 66 (18,0) 122 (35,2) 15 (8,58) < 0,001 < 0,001
Diarreia Gltimas 2 semanas 43 (28,3) 108 (29,2) 36 (10,3) 41 (23,2) 0,288 < 0,001
Consulta dltimos 3 meses 64 (42,1) 196 (563,0) 230 (686,1) | 118 (66,7) < 0,001 < 0,001

(*) Quiguadrado (**) Nao calculavel
(A) Elevado percentual de ignorados (53,2%) impaossibilitou a comparagao; (B) Informagao néo coletada neste inquérito, inicio no ano
de 1997. (C) Variavel agregada em outra categoria para a coleta; (D) Todos os partos de 2015 ocorreram em hospital.
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A distribuicao da varidvel renda familiar no pe-
riodo permaneceu praticamente inalterada, enquanto
0 acesso A dgua encanada e ao esgotamento sanitdrio
aumentou de modo significativo. O acesso ao servico
de saude foi verificado quanto a distdncia da unidade
e a visita regular do ACS. Em relagio as caracteristicas
maternas, chama a aten¢io o aumento de maes ado-
lescentes no ultimo inquérito. Destaca-se, também, o
percentual de partos cesreos (57%) em 2015/2016,
0 que representou um aumento quando comparado
a 1991. Quanto a ocorréncia de diarreia e déficit nu-
tricional pelo indicador altura/idade, percebe-se que

houve redugao em ambos.
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A anilise bivariada dos fatores relacionados a cober-
tura vacinal inadequada correspondente ao primeiro
inquérito, realizado em 1991, é apresentada na Tabela
2. Destaca-se que a baixa renda per capita, a auséncia
de esgotamento sanitdrio e a dificuldade de acesso ao
servico de satide foram os fatores associados a inade-
quagao da cobertura vacinal. Assim como a menor es-
colaridade materna, o nimero maior de filhos e a nio
realizagao do pré-natal também foram associados ao
menor percentual do indicador DTP3, com valor de
p <0,05. Quanto as criangas, o estado nutricional ina-
dequado e a nao realizagao de consulta no servico de

sadde estiveram associados 2 menor cobertura vacinal.
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Tabela 2. Variaveis socioecondmicas e demogréficas, caracteristicas maternas e das criangas
relacionadas a cobertura vacinal da DTP3 em criancas de 12 a 23 meses em Pernambucao,
PESN 1991.

Total Cabertura Vacinal Inadequada
Variaveis
RP bruta

n (%) n (%) (IC 95%)

Socioecondmicas e demogréficas

Renda familiar (*SM) 0,122
<1 SM 76 (50) 21 (27.8) 1,00

>1 SM 76 (50) 13 (17.1) 1,85 (0,84;4,04)

Renda per capita 0,008
>0,25 SM 64 (42,1) 7 (10,9) 1,00

<0,25 SM 88 (57.9) 27 (30,7) 2,80 (1,30-6,04)

Tamanho da familia 0,137
Até 4 pessoas 62 (40,8) 66 (16,1) 1,00

5 pessoas e mais 90 (59.2) 24 (26,7) 1,65 (0,85-3,21)

Esgotamento sanitario 0,002
Sim 86 (56,6) 11 (12,8) 1,00

Nao 66 (43,4) 23 (34.8) 2,72 (1,43-5,18)

Agua encanada 0,011
Sim 67 (44.1) 8(11,9) 1,00

N&o 85 (55,9) 26 (30,6) 2,56 (1,24-5,29)

Acesso ao servico de salde 0,055
<2 km 108 (71.7) 20 (18,3) 1,00

> 2 km 43 (28,3) 14 (32,6) 1,77 (0,99-3,19)

(continua)
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Tabela 2. Varidveis socioecondmicas e demograficas, caracteristicas maternas e das criancas
relacionadas a cobertura vacinal da DTP3 em criancas de 12 a 23 meses em Pernambuco,
PESN 1991.

Total Cobertura Vacinal Inadequada

Variaveis —

n (%) n (%) (IC 95%)

Caracteristicas maternas

Idade 0,075
<19 anos 16 (10,7) 2(12,5) 1,00

20 a 34 anos 114 (76,0) 22 (19,3) 1,54 (0,40-5,95) 0,398
>35 anos 20 (13,3) 8 (40,0) 3,20 (0,70-13,02) 0,071
Escolaridade 0,001
>° grau completo 77 (50,7) 8(10.4) 1,00

<1° grau incompleto 75 (49,3) 25 (34,7) 3,37 (1,57-6,76)

Filhos nascidos vivos <0,001
<4 filhos 119 (79,9) 19 (18,0) 1,00

>5 filhos 33 (20,1) 13 (45,5) 4,02 (1,63-4,97)

Pré-natal <0,001
Sim 106 (69,7) 12 (11,3) 1,00

Nao 46 (30,3) 22 (47,8) 1,24 (1,15-1,36)

Consultas de pré-natal 0,005
1ab 56 (53,8) 11 (18,6) 1,00

>6 48 (46,2) 1(2,1) 9,43 (1,26-70,41)

Tipo de parto 0,086
Ceséreo 29 (21,7) 3(10,3) 1,00

Normal 123 (78,3) 31 (25,2) 2,92 (0,82-10,32)

(continual
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Tabela 2. Variaveis socioecondmicas e demogréficas, caracteristicas maternas e das criangas

relacionadas a cobertura vacinal da DTP3 em criancas de 12 a 23 meses em Pernambucao,

PESN 1991.
Total Cabertura Vacinal Inadequada
Variaveis - - l[qllé g’%lut/':]
Caracteristicas da crianga, morbidade e acesso a consulta
Sexo
Feminino 67 (44,0) 11 (16,4) 1,00
Masculino 85 (56,0) 23 (27,1) 1,65 (0,86-3,14) 0,129
Peso ao nascer (gramas)
<2500 10 (6,86) 1 (10) 1,00
>2500 106 (68,7) 23 (21,7) 2,17 (0,33-14,42) 0,344
Ignorado 36 (23,7) 10 (27,8) 2,78 (0,40-19,12) 0,236
Local do nascimento
Hospital 139 (91.4) 29 (20,9) 1,00
Casa 13 (8.8) 5 (38,5) 1,84 (0,86-3,94) 0,145
Estado nutricional (Peso/Idade) 0,042
Adequado (>-2 DP) 142 (84,7 28 (19,7) 1,00
Déficit (<-2 DP) 8 (5.3) 4 (50,0) 2,54 (1,18-5,47)
Estado nutricional (Altura/Idade) 0,003
Adequado (>-2 DP) 111 (73,0) 18 (16,2) 1,00
Déficit (<-2 DP) 41 (27.,0) 16 (38,0) 2,41 (1,36-4,26)
Diarreia nas ultimas duas semanas 0,038
N&o 109 (71.,7) 19(17,8) 1,00
Sim 43 (28,3) 15 (33,3) 2,31 (1,05-5,12)
Consulta nos ultimos 3 meses 0,020
Sim 64 (42,1) 8(12,5) 1,00
N&o 88 (57.9) 25 (29,5) 2,36 (1,14-4,89)

A anidlise destas varidveis 25 anos depois, em  de pele preta da mae, autopercep¢io negativa de fe-
2015/2016, é demonstrada na Tabela 3. Ressalta-se  licidade da mae e diarreia nas duas Gltimas semanas
que a presenga de mais de cinco pessoas na familia ~ foram indicativos de menor cobertura vacinal neste

da crianca, domicilios sem esgotamento sanitdrio, cor  ultimo periodo.
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Tabela 3. Varidveis socioecondmicas e demogréaficas, caracteristicas maternas, caracteristicas e
morbidade das criangas relacionadas a cobertura vacinal da DTP3 em criangas de 12 a 23
meses em Pernambuco, PESN 2015/2016.

Total Cobertura Vacinal Inadequada
Varidvei
aridveis RP bruta

0
n (%) n (%) (IC 95%)

Socioecondmicas e demograficas

Classe econémica da familia 0.284
BeC1 34 (19,2) 6(17,6) 1,00

ca2 58 (32,8) 15 (25,9) 1,07 (0,93-1,23) 0,348
DeE 85 (48,0) 27 (31,8) 1,12 (0,98-1,28) 0,093
Tamanho da familia 0,026
Até 4 pessoas 105 (59,3) 22 (21,0) 1,00

5 pessoas e mais 72 (40,7) 26 (36,1) 1,13 (1,01-1,25)

Esgotamento sanitario <0,001
Sim 138 (78,0) 27 (19,8) 1,00

Nao 39 (22,0) 21 (53,8) 1,29 (1,15-1,45)

Agua encanada 0,089
Sim 144 (81,4) 35 (24,3) 1,00

Né&o 33 (18,8) 13 (39,4) 1,12(0,98; 1,28)

Acesso ao servico de saude 0,167
A pé 148 (83,6) 37 (25,0) 1,00

Carro/outro 29 (16.4) 11 (37,9) 1,10 (0,96-1,27)

(continua)
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Tabela 3. Variaveis socioecondmicas e demogréaficas, caracteristicas maternas, caracteristicas e
morbidade das criangas relacionadas a cobertura vacinal da DTP3 em criangas de 12 a 23
meses em Pernambuco, PESN 2015/2016.

Total Cobertura Vacinal Inadequada

ariavels RP bruta

g
n (%) n (%) (IC 95%)

Caracteristicas maternas

Idade (anos) 0,605
<19 31(18,3) 7 (22,6) 1,00

20a29 80 (47.,3) 25 (31,2) 1,07 (0,93; 1,24) 0,348
>30 58 (34,3) 15 (25,9) 1,03 (0,88; 1,19) 0,730
Escolaridade 0,082
>1° grau completo 111 (65,7) 26 (23,4) 1,00

<1° grau incompleto 58 (34,3) 21 (36.2) 1,10 (0,99-1,23)

Filhos nascidos vivos 0,031
Um 63 (37.9) 12 (19,0) 1,00

Dois 55 (33,2) 15 (27,3) 1,07 (0,95-1,21) 0,288
> Trés 48 (28,9) 20 (41,7) 1,19 (1,05-1,35) 0,008
Consultas pré-natal 0,291
1-5 48 (28,2) 16 (32,0) 1,00

>6 127 (71,8) 32 (25,2) 0,94 (0,84; 1,08)

Tipo de parto 0,416
Cesareo 101 (57,1) 25 (24,8) 1,00

Normal 76 (42,9) 23 (30,3) 0,96 (0,86; 1,08)

Cor de pele da mae 0,009
Branca 36 (21.3) 8 (22,2) 1,00

Preta 17 (10,1) 10(58,8) 1,30 (1,08-1,56) 0,005
Parda/outra 116 (68,6) 29 (25,0) 1,02 (0,90-1,16) 0,730
Autopercepcao de felicidade da mae 0,026
Positiva 151 (91,0 39 (25,8) 1,00

Negativa 15(9,0) 8 (53,3) 1,22 (1,02-1,45)

(continua)
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Tabela 3. Varidveis socioecondmicas e demogréaficas, caracteristicas maternas, caracteristicas e

morbidade das criangas relacionadas a cobertura vacinal da DTP3 em criangas de 12 a 23
meses em Pernambuco, PESN 2015/2016.

Total
Varidveis
n (6)

Cobertura Vacinal Inadequada

RP bruta

b ) (IC 95%)

Caracteristicas das criancas, morbidade e acesso a consulta

Sexo 0,563
Masculino 97 (54,8) 28 (28,9) 1,00

Feminino 80 (45,2) 20 (25,0) 1,03 (0,93; 1,14)

Peso ao nascer (gramas) 0,425
<2500 17 (9.8) 6 (35.3) 1,00

>2500 160 (90,4) 42 (26,2) 0,93 (0,78; 1,11)

Local do nascimento 0,016
Hospital privado 26 (14,7) 3(11.5) 1,00

Hospital publico 151 (85,3) 45 (29,8) 0,86 (0,76-0,97)

Estado nutricional (A/1) 0,599
Adequado (>-2 DP) 153 (91,1) 41 (28,8) 1,00

Déficit (<-2 DP) 15 (8,9) 5(33,3) 1,05 (0,87; 1.27)

Diarreia Gltimas 2 semanas 0,022
Nao 136 (76.8) 31 (22,8) 1,00

Sim 41 (23,2) 17 (41,5) 1,15 (1,02-1,30)

Consulta dltimos 3 meses 0,077
Sim 118 (66.,7) 27 (22,9) 1,00

Nao 59 (33,3) 21 (35,6) 1,10 (0,99-1,23)

DISCUSSAO

Os achados revelaram uma evoluc¢io crescente da
cobertura vacinal de 1991 a 20006, entretanto, em
2015 o percentual de criangas que recebeu a DTP3
ficou abaixo da tendéncia observada. A mesma ten-

déncia foi verificada nos percentuais divulgados pelo

Programa Nacional de Imunizagio, tanto para o Brasil
como para o estado de Pernambuco."

Publicagio do Conselho Nacional dos Secretdrios
de Satdde (CONASS) destaca o modelo de atengio a
saide prevalente como o fator importante para essa

diminuicdo. Esse modelo prioriza as condi¢oes agudas
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de satde, sem integracio com a aten¢io primdria nas
acoes de vigilincia, prevencio e promog¢ao®. A recente
mudanga do sistema de informagao do PNI para o re-
gistro nominal, antes alimentado pelas doses aplicadas
e implantado em apenas 60% das salas de vacina, pode
influenciar nos dados da vacinacio no Brasil."

A redugio significativa da cobertura vacinal a partir
de 2015 indica a inversio de tendéncias temporais e
deve colocar em estado de alerta os gestores de politicas
e programas de sadde, por nio ser um evento singular
da situagio de saide de Pernambuco. De fato, isso se
reflete em outros estados do Brasil e até como uma ten-
déncia de muitos paises.'

Estudo sobre o recuo da cobertura vacinal no Bra-
sil, publicado em 2019,% atribuiu a redugio ao contex-
to de fragilidade politica e econdmica; 4 falsa sensagao
de seguranca em relagio as doencas; ao crescente mo-
vimento antivacinas, a crise de financiamento e a dete-
rioragao dos servigos do SUS, agravadas pela aprovagao
da Emenda Constitucional 95, em dezembro de 2016,
que instituiu restri¢des orcamentdrias ao financiamen-
to publico de satde.”

A redugio, como a estagnagio da cobertura vacinal,
tem causas complexas e pode ser atribuida, em parte,
a hesitagao que ¢é definida como a relutincia ou recusa
em vacinar, apesar da disponibilidade de vacinas. Estu-
dos identificam, também, a complacéncia, a inconve-
niéncia no acesso as vacinas e a falta de confianca como
razbes subjacentes a hesitagao.'”**

A hesitacio foi considerada pela OMS como uma
das dez ameagas a satde global a ser enfrentada no seu
plano estratégico para os préximos cinco anos a partir
de 2019.

A populagio brasileira apresentou, no periodo
dos quatro inquéritos realizados em Pernambuco,
importantes mudancas representadas por uma rapida
transicdo demogrifica (queda na fertilidade), econé-

mica (redugio da pobreza), nutricional (superacio da
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desnutri¢io e surgimento do sobrepeso/obesidade) e
epidemiolégica (urbaniza¢do), repercutindo na satide
materna e infantil (declinio importante das doencas
infecciosas e na mortalidade infantil) e na organiza-
¢ao dos servigos de saide. A implantagio do Sistema
Unico de Satde (SUS), ocorrido a partir do final de
1990, além de intervencoes fora do setor satide, como
o programa de transferéncia condicional de renda® e
investimentos em dgua e saneamento,” demonstram
o grande impacto da oferta de dgua tratada e sanea-
mento das habita¢oes na satide de populacoes urba-
nas do Nordeste.’!

As tendéncias referidas se refletem nas caracteris-
ticas das amostras estudadas nos inquéritos, como a
reducio do tamanho da familia, maior proximidade
do servico de satide e no recebimento de visita regular
do ACS. As caracteristicas do domicilio mudaram ao
longo do periodo com ampliagio do acesso a dgua en-
canada e ao esgotamento sanitdrio. Houve, também,
um incremento na alfabetizacao materna, no nimero
de maes adolescentes e na ocorréncia de partos cesdreos
em 2015/2016.

Os indicadores de satde infantil se modificaram,
com destaque para a diminui¢io da desnutri¢io que
estava presente em quase um ter¢o das criangas no ini-
cio da série histérica para menos de 10% no final do
periodo analisado. Este ganho pode ser atribuido, em
parte, a Politica Nacional de Aten¢io Basica (PNAB),
aprovada em 2006 e que adotou a Estratégia de Satde
da Familia (ESF), implantado como programa a partir
da década de 1990, o que favoreceu o maior acesso a
atencdo médica, bem como as agoes de prevencio e
promogao a sadde pela populagao.’”

Os fatores associados a cobertura vacinal devem ser
examinados sob vdrios aspectos devido a sua multi-
causalidade. Estas incluem desde questdes estruturais
relacionadas aos sistemas e servigos de satde, até o des-

conhecimento sobre a importincia dos beneficios das
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vacinas, ndo percep¢ao do risco das doengas, crengas e
temores dos pais quanto aos eventos adversos, insegu-
ranca sobre a eficicia das vacinas e a influéncia crescen-
te do movimento antivacinas.®”!'>17-%

Em 1991, criangas cujas maes nio realizaram o
pré-natal tiveram maior probabilidade de inadequacao
vacinal, semelhante a estudos nos quais se verificou as-
sociagio estatistica significativa entre a nao realizagao
de visitas de pré-natal e a menor cobertura vacinal.'*
O fato de nio ter consultado o servico de satide repre-
sentou uma probabilidade 2,3 vezes maior de inade-
quacio vacinal, evidenciando a importancia do conta-
to com os profissionais de saide considerados conse-
lheiros e influenciadores confidveis em imuniza¢io.*
Em 2015/2016, esta varidvel nio apresentou signifi-
cancia estatistica.

No primeiro inquérito, a crianca com déficit do es-
tado nutricional apresentou 2,4 vezes a probabilidade
de nio estar adequadamente vacinada, enquanto em
2015/16 nao foi observado o mesmo resultado, suge-
rindo a superagio dessa condicio. As possiveis explica-
coes incluem as politicas de transferéncia de renda as
criangas com risco nutricional, implantadas em 2001
e ampliadas, posteriormente, para todas as familias
com renda abaixo da linha de pobreza, que sio con-
dicionadas a vacinagio em dia e a crianca na escola.**
Também a ampliagao do acesso aos servigos de sadde,
com a implanta¢io do Programa dos Agentes Comu-
nitdrios de Saude (PACS), em 1991, e do Programa
de Satdde da Familia (PSF), em 1994.% Diferencas
foram observadas para criancas em domicilios com
baixa renda per capita, sem acesso a dgua encanada/
esgotamento sanitdrio, com quase trés vezes mais
inadequagio vacinal em 1991 quando comparadas
aquelas de melhores condigdes socioecondémicas e de

moradia.*>33

Considerando as condi¢oes maternas, maes de me-
nor escolaridade e maior nimero de filhos apresenta-
ram probabilidade 3,4 e 4 vezes maior de nio comple-
tar as doses de DTD, respectivamente. A contribuigio
da educagio na mudanca de atitude, tradi¢oes e cren-
¢as, autonomia crescente e poder de decisio podem
estimular um comportamento de busca pela satde por
parte da mae.”*

Em 2015/2016, as familias com mais de cinco pes-
soas mostraram prevaléncia discretamente maior de
inadequacio vacinal, o que é compativel com o estudo
em criancas na mesma faixa etdria, quando essa condi-
¢ao reduziu a probabilidade de vacinagio adequada.”
E provavel que integrar uma familia maior possa afetar
a habilidade materna nos cuidados com o filho menor
e nao dispor de tempo suficiente para levar os mais
velhos para vacinar.'®

Dois aspectos pouco reportados relacionados a ina-
dequagio vacinal foram encontrados no inquérito de
2015/2016, a cor preta e autopercepgao de felicidade
da mée. Estudo realizado na mesma regido brasileira
nao evidenciou essa associa¢io, embora avaliagoes so-
bre morbimortalidade materna e perinatal descrevam a
raga nao branca como fator associado a inadequagao da

assisténcia pré-natal e sifilis gestacional.*

CONCLUSAO

Os achados do estudo refletiram os dados oficiais
do Brasil e do estado sobre a cobertura vacinal no pe-
riodo estudado e identificaram os condicionantes da
inadequacio vacinal, reforgando, assim, a importincia
do indicador DTP3. Os resultados estabeleceram um
estado de alerta que deve ser valorizado pelas perspecti-

€

vas desfavordveis que indicam. 53
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CONSIDERACOES GERAIS

Desde o inicio da disponibilizagao das vacinas HPV (HPV4, em 2006
e HPV2, em 2007), muitos estudos publicados avaliaram nio somente
efetividade e seguranca dessas vacinas, como também aspectos comporta-
mentais e sociais, visto ter havido uma resisténcia inicial na aceitagao das
vacinas HPV, com obstéculos que ainda persistem nos dias atuais.

Quando as vacinas foram disponibilizadas houve uma preocupacio ini-
cial legitima por serem vacinas que protegem contra uma infec¢ao sexual-
mente transmissivel (IST), destinadas a meninas ainda na infincia ou no
inicio da adolescéncia. Questionou-se a possibilidade de que a vacinagao
na faixa etdria em que existe o maior potencial benéfico (pré-adolescentes
e inicio de adolescéncia, antes do debut sexual) pudesse servir de estimulo
para o inicio mais precoce de atividade sexual.

Outras preocupagoes também foram expressas e discutidas, tais como
a tendéncia a promiscuidade sexual com aumento do niimero de parcei-
ros; o abandono do uso de preservativos capaz de levar ao descuido com a

prépria satide e aumentar o risco de outras ISTs e de gravidez indesejada.
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Entretanto, os estudos que avaliaram o comporta-
mento sexual contradizem todas essas hipdteses, sendo
que o acompanhamento de coortes de meninas vacina-
das antes dos 15 anos de idade niao mostrou evidéncia
alguma de inicio mais precoce de atividade sexual, de
aumento do ndmero de parceiros, de menor preocu-
pagio com o uso de preservativos, de aumento nos
diagnésticos de ISTs ou de gravidez. Pelo contrério,
a vacinagio gerou uma oportunidade de educagio e
orientagio sobre os cuidados com a prépria satide.

Assim sendo, as vacinas HPV foram introduzidas
paulatinamente em programas de imuniza¢io, com
atengao focada em meninas — j4 que se entendia, num
primeiro momento, que as grandes vitimas do HPV
eram as mulheres e que os homens teriam menor im-
pacto da infecgao pelo virus, paralelamente a uma
maior prevaléncia, funcionando entdo como reserva-
térios e transmitindo o HPV as suas parceiras. Esse
era o motivo pelo qual se discutia a indica¢io das va-
cinas HPV para o sexo masculino: evitar a transmis-
sdo para mulheres e colaborar, assim, com a redugio
do cancer de colo de ttero.

Conforme os métodos diagndsticos se aprimoravam
com o galopante desenvolvimento da biologia molecu-
lar, cada vez mais evidéncias surgiram da participagao
do virus HPV, tanto em doengas nio malignas quanto
em cAnceres que atingem o sexo masculino. Ficou cla-
ro o impacto das doengas associadas a0 HPV também
para os homens e percebeu-se que a inclusio dos meni-
nos em programas de imunizagao, além de protegé-los,
colaborava com a imunidade de rebanho reduzindo a
circulagio do virus e, consequentemente, as taxas de
transmissao. Assim, a vacina HPV foi estendida mais
tarde aos meninos em programas de imunizagao de di-
versos paises que hoje disponibilizam e recomendam a
vacinagio para ambos os sexos.

A despeito de numerosos estudos que demostram

a excelente protegio induzida pelas vacinas HPV, a

efetividade comprovada no mundo real e a seguran-
¢a reiterada por 6rgaos regulatérios do mundo todo,
esta é uma das vacinas que mais gerou, e continua
gerando, desinformacio, tabus e fake news. Infeliz-
mente, persiste como um dos alvos preferenciais de
ataque dos antivacinistas, o que leva a necessidade
de um esforco adicional para se conseguir adesio do
grupo-alvo, com ado¢io de diversas estratégias de
comunicagio nos diferentes paises, observando-se
resultados bastante varidveis nas taxas de adesdo e
coberturas vacinais.

Um grande desafio para os paises que incluiram a
vacinagio contra o HPV em seus programas de imu-
nizagio tem sido alcancar coberturas vacinais satisfa-
torias. Diferentes estratégias foram adotadas e as ex-
periéncias exitosas de alguns paises devem servir de
modelo para aqueles que estio com dificuldade em

melhorar suas coberturas vacinais para esta vacina.

HPV: EPIDEMIOLOGIA E VACINACAO
EM HISPANICOS NOS EUA

A populagio hispanica é a maior popula¢io mino-
ritdria racial/étnica dos Estados Unidos da América
(EUA); constitui cerca de 17% da populagio total — e
com estimativa de aumento para 29% até 2060.

Existe um paradoxo epidemioldgico nos EUA, no
qual se observa que hispanicos tém situacio de saide
semelhante ou até melhor do que os americanos bran-
cos ndo hispanicos. Mas, ao contrédrio dessa situagao,
hispanicos apresentam uma disparidade relacionada
a infeccao pelo HPV e doengas relacionadas; apre-
sentam as maiores taxas de infec¢io, sendo que mais
de 40% dos homens e mulheres apresentam infec¢ao
genital por algum tipo de HPV. O céncer de colo de
utero exemplifica bem essa disparidade: mulheres his-
panicas tém incidéncia 35% maior desta neoplasia do

que mulheres brancas nao hispanicas. Em relacio a
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mortalidade, o padrio é semelhante: 24% maior do
que em mulheres brancas nao hispanicas.

Os homens hispanicos tém também maior morbi-
dade e mortalidade associadas a0 HPV quando com-
parados com caucasianos; sao quatro vezes mais afe-
tados pelo cincer de orofaringe do que as mulheres;
e a incidéncia de cincer de pénis é maior do que em
nao hispanicos.

Apesar desse aumento do risco das doengcas associa-
das ao HPV em hispénicos, poucos estudos focaram na

aceitacio da vacina em homens dessa etnia.

VACINACAO NOS EUA

A estimativa do Centro de Controle de Doencas
(CDCQC) dos Estados Unidos da América mostrou, em
2018, que 51% dos adolescentes nao foram completa-
mente vacinados contra o HPV.

A ideia inicial de que a vacina era para as meni-
nas, com objetivo de proteger exclusivamente contra
o cancer de colo de ttero pode ter contribuido com a
“feminiza¢do” das vacinas HPV e menor aceitagio do
sexo masculino.

Dados de vigilancia estadunidense de 2015 mostra-
ram que 63% das meninas de 13 a 17 anos iniciaram a
vacinagao contra HPV, em comparacio a apenas 50%
do sexo oposto na mesma faixa etdria. Uma das razoes
alegadas nas pesquisas com meninos adolescentes nao
vacinados foi a de nio terem recebido informacao e

recomendacio desta vacina.

AVALIACAO DA ACEITACAO
DA VACINA HPV NO
PUBLICO ESTUDADO

Este estudo avaliou a aceitacio da vacina HPV em
homens de origem hispanica, um grupo sub-representa-
do na literatura, ja que a grande maioria das publicacées

sobre o assunto foram focadas em mulheres caucasianas
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nao hispanicas. Além disso, foram analisados fatores nao
avaliados antes em outros estudos, como o papel da per-
cepcao familiar sobre a vacinagio e aspectos religiosos
que pudessem interferir na decisdo de se vacinar.

Estudos anteriores que avaliaram fatores predi-
tivos para aceitagao da vacina HPV mostraram que
mulheres caucasianas tinham mais informagées sobre
o virus do que mulheres hispanicas, o que resultou em
maior interesse e maiores taxas de vacinacio efetiva e
de diagnésticos de lesoes associadas ao HPV. Em con-
traste, homens hispanicos haviam recebido significa-
tivamente menos informacio sobre o virus e doengas
associadas e um percentual elevado desconhecia a
disponibilidade de vacina para o sexo masculino; os
entrevistados relataram ainda que quando receberam
informagao, esta nao veio através dos profissionais da
saide, mas de suas parceiras sexuais.

A cultura hispanica foca muito no beneficio coletivo
e, portanto, a percepe¢ao familiar ¢ um fator importante
para essa andlise. As sociedades que pensam na coleti-
vidade sao influenciadas pelas responsabilidades sociais
mais do que sociedades com caracteristicas individua-
listas. Investigou-se nesse estudo a percepcio familiar
sobre a vacina HPV como fator influenciador na acei-
tacao da vacinagio dos meninos. Analisaram também,
aspectos religiosos que pudessem interferir na aceitagao
da vacina para os meninos, visto que a cultura hispa-

nica também ¢ influenciada pela identidade religiosa.

Achados

Virios fatores puderam ser relacionados com a acei-

tagao da vacina HPV no grupo avaliado pelo estudo:

* Informacio sobre o virus HPV

* Nuamero de fontes de informagao

* Seguranga da vacina

* Percepgao dos riscos relacionados a infecgao pelo
HPV pelo préprio individuo e pela familia

* Atitude familiar positiva, incentivando a vacinagio

* Recomendagio pelo profissional da saide
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Dentre todos esses fatores, dois deles foram estatis-
ticamente mais associados com a aceitagio: informagio
sobre HPV e recomendagao pelo profissional da satde.

A religiosidade nio interferiu com a aceitagao.

Aspectos socioeconémicos

O papel da desigualdade social foi bem evidenciado
neste estudo, sendo que o acesso a informacio e, conse-
quentemente, as taxas de adesao a vacina¢io foram me-
nores em homens hispanicos do que em homens bran-
cos caucasianos de origem nao hispanica. Os dados ta-
bulados da Organizagao Mundial da Sadde (OMS) de
incidéncia e mortalidade por cincer cervical elucidam
as diferencas desses achados que estao intimamente
relacionadas ao desenvolvimento socioecondmico de
cada pais ou regido. Portanto, o estudo mostra tam-
bém a importancia da capilarizagio da informacio e a
necessidade de se pensar em estratégias que melhorem
a comunica¢do com as diferentes camadas sociais para
se conseguir alcangar o objetivo de melhores cobertu-

ras vacinais e homogeneidade da vacinagao.

CONCLUSAO

Do grupo avaliado no estudo, 44,4% dos parti-
cipantes nio haviam sido vacinados ou nao sabiam
informar se receberam alguma dose da vacina HPV.
Os motivos foram salientados neste texto e é preciso
refletir sobre esses achados para melhorar a vacinagao
dos meninos.

A adesio do sexo masculino 2 vacinagio contra o
HPV estd abaixo do desejdvel nos EUA, considerando
os dados de cobertura vacinal nos jovens que estao na
idade de recomendagio.

No Brasil, a situagio nao ¢é diferente. A meta do
Ministério da Satde é vacinar pelo menos 80% dos

meninos de 11 a 14 anos. Entretanto, nossas cober-

turas estao bem abaixo da meta para ambos os sexos,
sendo ainda pior para os meninos, como se observa no

quadro abaixo.

CV HPV (2020) Dose 1 Dose 2
Meninas

de 9 a 14 anos B83% 57%
Meninos

de 11 a 14 anos 58% 36%

COMENTARIOS FINAIS

Penso que podemos extrapolar os achados deste es-
tudo para a realidade brasileira e refletir sobre os obsta-
culos percebidos para alavancar a vacinagio de nossos
adolescentes, e garantir maior protegao futura contra as
doengas associadas  infec¢io pelo HPV. De fato, nao
estamos conseguindo sensibilizar de modo adequado
nossos jovens com as estratégias utilizadas até aqui.

A falta de informagio ¢ um dos principais motivos
para explicar as baixas coberturas vacinais, o que reite-
ra a necessidade de politicas publicas de educagio em
satde, com o objetivo de informar a populagio sobre
os reais beneficios da vacinagao. Estd claro que além
de melhorar a comunicagio e educagio em saide de
nossas criangas e adolescentes, é preciso também in-
vestir na capacitagio dos profissionais da saide para
que estejam habilitados a responder adequadamente
aos questionamentos e diividas dos adolescentes, assim
como de seus responséveis.

Em todos os estudos em que se avaliaram fatores
preditivos de aceitagio da vacinagio HPV por parte
dos grupos-alvo de programas de imunizagao, encon-
tram-se como fatores mais importantes a percep¢io do
beneficio da vacinacio e do risco e vulnerabilidade as

doengas associadas ao HPV. Esse entendimento pelo
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adolescente s6 pode ocorrer mediante educagio e in-
formagao.

Destaca-se também nas andlises a importincia da
recomendagio da vacina HPV pelo profissional da sat-
de. Em muitas pesquisas, nacionais e internacionais,
verifica-se que a motivagdo para um individuo ser de
fato imunizado ¢ altamente influenciada pelo profis-
sional da sadde.

A chave para o éito dos programas de vacinagio ¢
a informagao e recomendagido da vacina HPV ao gru-
po-alvo, o que s6 é possivel quando os profissionais da
satde estdo aptos a orientar sobre o virus, as doencas
por ele causadas, a importncia, eficicia e seguranca
das vacinas, bem como a responder aos questionamen-
tos e anseios dos adolescentes candidatos a vacinagio e
as duvidas de seus responsdveis, de forma objetiva, cla-

ra e empdtical 537
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Haffkine, um
pioneiro esquecido

os ultimos dois numeros de Imunizagoes publiquei artigos
destacando nomes importantes na histéria da vacinologia que
merecem ser bem lembrados por seu desempenho nessa drea.
O primeiro, Benjamin Jesty, teve sérios dissabores em seu trabalho em
prol da imunizagao contra a variola, tendo merecido, no entanto, um re-
conhecimento tardio no periodo final de sua vida. O segundo, Franklin
Enders, empreendeu agio fundamental no caminho que levou ao de-
senvolvimento das vacinas preventivas da poliomielite, recebeu grande
reconhecimento na época (inclusive um prémio Nobel), mas hoje nao
angaria mais o destaque que mereceria quando o mundo estd na iminén-
cia da erradicagdo da pélio.
Estava 4 procura de um terceiro pioneiro a ser lembrado, quando me

deparei, por acaso, ao folhear a revista do clube A Hebraica, de Sao Paulo, Guido Carlos Levi
Infectologista. Membra da Comisséo
Permanente de Assessoramento em
de quem nunca tinha ouvido falar. Com dados fornecidos pela Biblioteca Imunizagges (CPAI-SP). Ex-diretar da SBIm.

com um artigo excelente de Bernardo Lerer sobre Waldemar Haffkine,

Nacional de Israel, Lerer trouxe informagoes surpreendentes a tona sobre
este cientista. O titulo do seu artigo — “O homem que salvou o mundo
de duas pandemias” — jd diz muito sobre a importincia do personagem.
Tendo minha curiosidade despertada pelo tema, dediquei-me a investigar
avida e a carreira cientifica de Haffkine e fiquei fascinado com o material
que encontrei e que merece ser compartilhado com todos os interessados
na histéria das vacinas.

Vamos, pois, a histéria desse homem cujo trabalho conquistou admi-
ra¢io generalizada, a ponto de ser chamado por Lister de “salvador da hu-
manidade” e que, ap6s um acidente ainda nebuloso, caiu em desgraca, nao
tendo se recuperado até o final da vida.

Waldemar Mordechai Wolff Haffkine, nascido como Vladimir Aa-
ronovich Mordecai Wolf Chavkin, veio ao mundo em 15 de marco de
1860, em Odessa, na época parte do Império Russo, hoje parte da Ucra-
nia, quarto dos cinco filhos de um casal de judeus, Aron e Rosalie. Estu-
dou em Odessa, Berdyansk e Sao Petersburgo. Integrou a Liga Judaica de

Autodefesa, tendo sido preso ao defender um garoto judeu num pogrom.
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Libertado gracas a interven¢io do bidlogo Ilya Mechnikov, foi com este
trabalhar ap6s se formar em zoologia na Universidade Nacional de Odessa.
Iniciou suas atividades profissionais como bidlogo, porém, apds se formar
em medicina em Genebra, passou a se dedicar & microbiologia. Emigrou
para a Franga, solicitando ingresso no Instituto Pasteur de Paris. Contudo,
foi admitido como bibliotecdrio. Mesmo neste cargo, conseguiu trabalhar
em pesquisa.

Com a eclosio de epidemias de célera afetando a Europa e Asia, e com
a descoberta do Vibrio cholerae por Robert Koch em 1883, Haffkine de-
dicou-se a procura de uma vacina preventiva para o c6lera. Apés 39 pas-
sagens da bactéria na cavidade peritoneal de cobaias, produziu uma forma
de cultura posteriormente atenuada pelo calor, a ser inoculada em duas
injegoes com intervalo de uma semana. Chamou a primeira de ‘exaltada’ e
a segunda de ‘atenuada’, e procedeu a testes com a inoculagio da atenua-
da seguida, apds algum tempo, da exaltada. Por ter demonstrado resulta-
dos promissores em cobaias, pesquisou seu efeito em coelhos e pombos e,
como observou protecio para a forma letal da doenga, considerou chegado
o momento de iniciar testes em humanos.

Nao encontrando apoio na comunidade cientifica da época, decidiu
inocular sua vacina atenuada em si mesmo, o que fez em 18 de julho de
1892. Teve uma reagao febril por vérios dias, mas depois obteve completa
recuperagio. Mais confiante, inoculou amigos e voluntdrios, sem que estes
tivessem qualquer evento adverso mais grave. No entanto, para sua decep-
¢a0, a apresentagao de seus resultados a Sociedade Bioldgica, na Franca,
nio obteve boa receptividade, o mesmo ocorrendo entre outras autorida-
des médicas europeias. Percebeu, entao, que precisava de testes mais exten-
sos, em algum local onde a epidemia de célera estivesse grassando.

Viajou para Londres para apresentar seus resultados e finalmente surgiu
a possibilidade de utilizar sua vacina em grande ndmero de pessoas em 4rea
epidémica. Lord Frederick Dufferin, embaixador britinico em Paris — e no
passado vice-rei da India, entdo possessio inglesa — convidou-o em 1893 a
ir para aquele pais a fim de prosseguir suas investigacoes.

No ano seguinte, Haffkine vacinou grande niimero de pessoas nos bair-
ros pobres de Calcutd, com resultados promissores, levando-o a inocular
sua vacina em milhares de trabalhadores das plantacoes de chd. No entan-
to, em 1895, contraiu maldria e retornou a Inglaterra para uma melhor
recuperagio. Ao voltar para a India em 1896, disposto a testar uma nova

formulacio da vacina, teve que se afastar das pesquisas com a vacina do c6-
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lera em virtude do surgimento em Bombaim de uma violenta epidemia de
peste, que se espalhou com rapidez pelos bairros miserdveis e superpopulo-
sos, causando elevada mortalidade, o dobro daquela produzida pelo célera.

O governador de Bombaim solicitou a ajuda de Haffkine. Este aceitou,
para l4 viajou e foi instalado numa pequena sala do Grant Medical Colle-
ge, com um secretdrio e trés inexperientes assistentes. Isso foi tudo o que
colocaram 2 sua disposi¢ao para cumprir a tarefa de rapidamente descobrir
a primeira vacina contra a terrivel doenca.

Trabalhando em ritmo frenético, em janeiro de 1897 obteve uma va-
cina inativada, por ele considerada promissora. Esta era constituida por
micrébios previamente aquecidos com 6leo de coco para sua inativagio,
associados mais tarde com seus produtos t6xicos. Apds testes de protecio
bem-sucedidos em coelhos, Haftkine injetou em si mesmo a vacina, em
dose mais elevada do que a que propunha empregar em humanos. Apés
vérios dias de febre elevada veio a recuperagio total.

A seguir, a vacina foi inoculada em 147 voluntdrios da cadeia de Bycul-
lia, com um grupo-controle de 172 individuos nao inoculados. Ocorreram
12 casos e seis mortes no grupo-controle e apenas dois casos nos vacina-
dos, sem nenhuma fatalidade. Haftkine concluiu que sua vacina, apesar de
nao causar protegio total, tinha cerca de 50% de eficdcia na prevengao da
doenca.

Haffkine recebeu entio um laboratério maior: e centenas de milhares
de pessoas jd haviam sido vacinadas em um ano. Na virada do século, tal
ntmero chegou a quatro milhées de vacinados na India. Indmeras vidas
foram salvas e, em 1901, Haffkine foi nomeado diretor do Laboratério de
Pragas de Mumbai, jé com instalacbes mais amplas e uma equipe auxiliar
bem mais numerosa.

Aconteceu entdo um acidente que causou uma reviravolta completa
na vida de Haffkine. Em 1902 ele vacinou os habitantes da vila de Mul-
kowal, no Punjab, e apds a vacinagio 19 pessoas desenvolveram tétano e
morreram. Uma comissdo de inquérito concluiu que um frasco, o 53N,
havia sido contaminado no laboratério de Bombaim. E Haffkine, que ha-
via recebido titulo de nobreza pela rainha Victoria, caiu em desgraca. Foi
afastado da dire¢io do seu laboratério, demitido do servico civil da India...
e enviado de volta a Inglaterra.

Surgiu, entdo, grande polémica sobre o assunto, que ficou conhecido
como “O Pequeno Caso Dreyfus”, pois o antissemitismo parece ter de-

sempenhado um papel nio desprezivel nos acontecimentos. No entanto,
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surgiram também numerosas e influentes vozes em sua defesa. Carta ao
jornal 7he Times exigiu que ele tivesse o beneficio da ddvida e outra carta
publicada no British Medical Journal defendeu a hipétese de uma conta-
minagio acidental do frasco 53N, nio no laboratério de Haffkine, mas
sim no centro de inoculagio em Punjab (um dos vacinadores teria deixado
cair material de inje¢do no chio e depois utilizado esse material sem de-
sinfetd-lo). O prémio Nobel Ronald Ross acusou o governo britanico de
desconsideraco pela ciéncia, e advertiu que isso poderia levar a popula¢io
a perder sua confianga em vacinas “numa época em que ao menos 50 mil
pessoas morriam de peste a cada semana’. Concluiu que, “se o governo da
India nio revertesse sua decisio contra Haffkine, cometeria séria ingrati-
dao contra um de seus maiores benfeitores”.

Reabilitado pelo governo britanico e absolvido em 1907 pelo governo
indiano, Haffkine voltou 3 India em 1907, como diretor do Laboratério
Bioldgico de Calcutd. No entanto, sé lhe foi dado direito a fazer pesquisas
tedricas, ficando proibido de executd-las em humanos. E foram recusadas
suas repetidas solicitagdes ao governo indiano no sentido de reverter essa
decisao.

Em 1914, Haffkine aposentou-se na India e voltou para a Franga. De-
dicou o restante da sua vida a sua crenca religiosa, tornando-se progres-
sivamente mais ortodoxo. Criou a Funda¢io Haffkine para a educacio
judaica na Europa Oriental, e fez tratativas malsucedidas de intermediar a
aquisi¢ao da Palestina, entiao otomana, pelos judeus.

Seus ultimos e solitdrios anos de vida foram passados em Lausanne, na
Suica, local onde morreu em 1930 com 70 anos de idade. Lister, em seu
obitudrio, o chamou de “salvador da humanidade”. Seu laboratério no

©
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Punjab foi renomeado, em 1925, como Instituto Haftkine. 57
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Calendarios de vacinacao

Calendario vacinal
para a sindrome
de Down

sindrome de Down ¢é a anomalia cromossdémica mais comum

entre os bebés. Sua incidéncia em nascidos vivos é de um caso a

ada 650 a mil gestagoes, independentemente de etnia, género

ou classe social. No Brasil, estima-se que ocorra um caso de trissomia

do 21 a cada 700 nascimentos, totalizando em torno de 270 mil pessoas

com Down. Essa alteragio genética estd associada a um grupo de trans-
tornos neurolégicos, cardiacos e imunolégicos.'

Fazem parte dessa sindrome degeneragoes estruturais ¢ hormonais ti-
micas e alteracoes na maturagio de linfécitos com anormalidades nos
compartimentos celular, humoral e fagocitico."” * Por apresentarem al-
teragdes no desenvolvimento do sistema imunoldgico, as pessoas com

Down sao mais vulnerdveis as infecgbes bacterianas e virais, doengas au-

Analiria Pimentel

Doutora em Medicina Tropical. Professora de
Doengas Infecciosas e Parasitarias da Faculdade

toimunes e leucemia.
A maior incidéncia de infeccoes respiratdrias constitui uma das razoes

que justificam que o individuo com sindrome de Down necessite seguir de Ciéncias Médicas da Universidade de
Pernambuco. Membro do Comité de Vacinas do

Viajante da SBIM e de Infectologia Pedidtrica da
infeccdes por bactérias capsuladas. Estas pessoas sao mais propensas a SBP.

um calenddrio vacinal préprio, que inclui, especialmente, vacinas para

maior risco de complicagoes, quadros repetidos de pneumonia e de otite
média aguda (OMA). O pneumococo ¢ o agente mais comumente rela-
cionado a essas infecgoes.

Virios estudos mostram menor resposta imunoldgica a vacinagio, en-
quanto outros relatam a associagio entre a sindrome de Down e doen-
cas autoimunes, sendo a tireoidite autoimune e a doenga celiaca as mais
prevalentes.® A incidéncia de doengas malignas também ¢é maior quando
comparada 4 populagio em geral, como nos casos de leucemias. Estao
sendo estudados os mecanismos pelos quais a trissomia do 21 causa des-

regulacoes imunoldgicas que podem afetar a resposta vacinal.’
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Na sindrome de Down, o cromossomo 21 abriga vérios genes en-
volvidos na coordenagio da resposta imunoldgica e sua super expressao
induz um sistema imunoldgico hiperativo. Além disso, células imunes e
nio imunes nesses pacientes sio hipersensiveis 3 estimulagio de IFN.*
Estes fatores podem explicar uma resposta inflamatéria mais grave asso-
ciada a covid-19.>°

No momento, ainda nio estd claro como os individuos com sindro-
me de Down respondem 2 infeccio pelo SARS-CoV-2.2 Um estudo tem
demonstrado que os individuos com trissomia do cromossomo 21 apre-
sentam risco relativamente alto de desenvolver sintomas mais graves e
apresentam maiores taxas de hospitalizagdo, interna¢io em unidade de
terapia intensiva, infec¢oes bacterianas secunddrias e, consequentemen-
te, maior mortalidade por SARS-CoV-2. Além da mencionada desregu-
lacao imunoldgica, essas criancas podem ser portadoras de vdrias anoma-
lias cardiovasculares e respiratdrias, como também obesidade — fatores
de risco para covid-19 —, podendo levar a um desfecho mais grave da
doenca. Estes fatores de risco para evolugio mais grave justificam incluir
o individuo com sindrome de Down entre a populacio prioritdria para
a vacinagio para covid-19 e podem ser vacinados com qualquer uma das
vacinas disponiveis.

Quanto as outras vacinas do calenddrio, os portadores da sindrome
de Down, de rotina e sem comorbidades, devem seguir a proposta da
vacinag¢do pelo Programa Nacional de Imuniza¢des (PNI) do Ministério
da Sadde.®

Para aqueles com comorbidade, o Manual do Centro de Referéncia
de Imunobiolégicos Especiais (CRIE) disponibiliza as vacinas que o ca-
lendério de rotina nio indica, além da possibilidade de complementar
com as orientacoes das Sociedades Brasileiras de Imunizacoes e de Pe-
diatria.>”®

Portanto, essas criangas devem ser vacinadas a partir dos 2 meses de
vida, lembrando sempre a importincia das vacinas pneumocécicas —
sejam elas a pneumocdcica 10 ou 13-valentes. Se os riscos de doengas
pneumocdcicas persistirem ap6s os 2 anos de idade, recomenda-se consi-
derar a aplicagao da vacina pneumocécica 23-valente.

Na quinta edi¢io do manual do CRIE, também sao disponibilizadas
as vacinas pneumocdcica 23-valente, hepatite A e Haemophilus influenza

do tipo b para as indica¢des especiais.”
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Os calenddrios vacinais da crianca e do adolescente da SBIm e SBP re-
comendam, sempre que possivel, esquemas com as vacinais DTPa, duas
doses de hepatite A e a pneumocdcica 13 e 23-valentes (se necessdrio) para

essas condigoes especiais que a sindrome de Down apresenta.® 7% 5307
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CALENDARIO DE VACINACAO SBIm CRIANCA

Recomendacdes da Sociedade Brasileira de Imunizacoes (SBIm) — 2022/2023

Os comentarios numerados devem ser consultados.

Calendarios de vacinagao

DISPONIBILIZA(;AO
DO NASCIMENTO AOS 2 ANOS DE IDADE DOS 2 A <10 ANOS DAS VACINAS
VACINAS . . .
Ao 1 2 K} 7 8 12 18 24 5 Gratuitas Clinicas privadas
nascer més meses | meses meses | meses meses meses | meses anos nas UBS* de vacinagao
BCG ID® Dose tnica ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ SIM SIM
. NAO, isolada.
@ a a ‘
Hepatite B 12 dose 22 dose SIM SIM. combinadas**
Triplice bacteriana a . Penta de células inteiras e triplice
(DTPw ou DTPa)® 1 dose 2" dose do c&lulas inteiras Penta e hexa acelulares
Haemophilus influenzae b @ 12 dose 2% dose Penta de células inteiras SIM
Poliomielite VIP para as trés primeiras doses e VOP
irus inativados) © 12 dose 22 dose nas doses de reforcos e campanhas para Penta e hexa acelulares e dTpa-VIP
(virus inativados) criangas de 1 a 5 anos
Rotavirus © Duas ou trés doses, dependendo da vacina utilizada Vacina monovalente Vacina monovalente e pentavalente
Pneumocdcicas conjugadas Duas ou trés doses, dependendo da vacina utilizada VPC10 para menores de 5 anos VPC10 e VPC13
Meningocdcicas conjugadas 12 dose 22 dose menC para menores de 5 anos menC
ACWY/C ® e menACWY para 11 e 12 anos e menACWY
Meningocdcica B © 12 dose 22 dose NAO SIM
Influenza (gripe) 3V para menores 3Ve 4V
de 5 anos e grupos de risco
Poliomielite oral (virus vivos DIA ACIONAIS DE VA K0 SIM NAO
atenuados) ©
F la 0 a 2 IM IM
ebre amarela 12 dose dose S S
. SIM, dose Unica aos 15 meses
(12) a a s
Hepatite A 12 dose 2%dose (até menores de 5 anos) SM
Triplice viral (sarampo,
i 2 M M
caxumba e rubéola) "*'9 LS ) S S
. Duas doses
(14,15) a a
Varicela (catapora) 12 dose 22 dose (a0s 15 meses & entre 4 ¢ 6 anos) SIM
HPV (8 Duas doses Para meninas de SIM
9 a 14 anos e meninos de 11 a 14 anos
Vacina triplice bacteriana acelular .
. NAO SIM
do tipo adulto (dTpa) -
Trés doses
Dengue (™ para Soropo- NAO SIM
sitivos para
dengue
Acesse 0s dados atualizados sobre a disponibili- )
Covid-19 dade de vacinas e 0s grupos contemplados pelo SIM NAO
PNI em: shim.org.br/covid-19
18/05/2022 * UBS — Unidades Basicas de Saude

Algumas vacinas podem estar especialmente recomendadas para
pacientes portadores de comorbidades ou em outra situacdo especial.
Consulte os Calendarios de vacinacdo SBIm pacientes especiais.

* Sempre que possivel, considerar aplicagdes simultaneas na mesma visita ** Vacinas Hepatite B combinadas: HEXA acelular e

« Ver Nota Técnica sobre recuperagao de doses em atraso: shim.org.br/images/files/notas-tecnicas/nt-sbim-recuperacao-doses-atrasadas-pandemia-v2.pdf Twinrix (hepatite A/B), a partir de 1 ano de idade.

* Eventos adversos significativos devem ser notificados as autoridades competentes.
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Calendarios de vacinaca

CALENDARIO DE VACINACAO SBIm CRIANCA (con)

Recomendacoes da Sociedade Brasileira de Imunizacdes (SBIm) — 2022/2023

COMENTARIOS

1. BCG ID: deverd ser aplicada o mais precocemente possivel, em recém-nascidos com peso
maior ou igual 2 2.000 g. Em casos de histérico familiar, suspeita de imunodeficiéncia
ou RN cujas maes fizeram uso de bioldgicos durante a gestagio, a vacinagio poderd
ser postergada ou contraindicada (consulte os Calendarios de vacinagio SBIm pacientes
especiais). A revacinagio com BCG nio ¢ recomendada mesmo para criangas que nio
desenvolveram cicatriz vacinal, pela auséncia de evidéncias de que a repeticio traga
beneficio adicional.

Quando solicitado teste de triagem de erros inatos do sistema imune, adiar vacinagio até
avaliacio do resultado.

. Hepatite B: a) Aplicar a primeira dose nas primeiras 12 horas de vida. b) O esquema de
quatro doses pode ser adotado quando ¢ utilizada uma vacina combinada que inclua a
vacina hepatite B. ¢) Se mae HBsAg+, administrar também HBIG o mais precocemente

N

possivel (até sete dias apds o parto).

3. Triplice bacteriana: o uso de vacina acelular (DTPa) ¢é preferivel ao de células inteiras
(DTPw), pois os eventos adversos associados com sua administragio sio menos
frequentes e intensos. O refor¢o dos 4 a 5 anos pode ser feito com dTpa-VIP, DTPa ou
DTPw. O reforgo dos 9 a 10 anos de idade deve ser feito com a vacina triplice acelular
do tipo adulto (dTpa ou dTpa-VIP).

4. Hib: recomenda-se o refor¢o aos 15-18 meses, principalmente quando for utilizada vacina

Hib nas formula¢des combinadas com triplice bacteriana acelular (DTPa).
. Poliomielite: recomenda-se que, idealmente, todas as doses sejam com a VIP. Nao utilizar
VOP em criangas que nio tenham ainda recebido as 3 doses de VIP, hospitalizadas e

N

imunodeficientes.

6. Vacina rotavirus monovalente: duas doses, idealmente aos 2 e 4 meses de idade.
Vacina rotavirus pentavalente: trés doses, idealmente aos 2, 4 ¢ 6 meses de idade.
Para ambas as vacinas, a primeira dose pode ser feita a partir de 6 semanas de vida e no
mdximo até 3 meses e 15 dias, ¢ a iltima dose até 7 meses e 29 dias. Se a crianga cuspir,
regurgitar ou vomitar apés a vacinagio, nio repetir a dose. Nio utilizar em criangas
hospitalizadas. Em caso de suspeita de imunodeficiéncia ou RNs cujas maes fizeram
uso de bioldgicos durante a gestacio, a vacina pode estar contraindicada e seu uso deve
ser avaliado pelo médico (consulte os Calenddrios de vacinagio SBIm pacientes especiais).

7. Pneumocécicas conjugadas: a SBIm recomenda o uso preferencial da VPC13 com o
intuito de ampliar a protegio para os trés sorotipos adicionais. Criangas menores de 6
anos com esquema completo ou incompleto de VPC10 podem se beneficiar com dose(s)
adicional(is) de VPC13, respeitando-se a recomendagio de bula para cada idade de inicio
e o intervalo minimo de quatro a oito semanas em relagdo a dose anterior da VPC10. O
esquema adotado pelo PNI com a VPC10 ¢ de duas doses, aos 2 e 4 meses de vida, com
reforco aos 12 meses (esquema 2 + 1). A SBIm mantém a recomendagio para a VPC13
de trés doses aos 2, 4 ¢ 6 meses, com reforco entre 12 e 15 meses (esquema 3 + 1).

8. Meningocécicas conjugadas ACWY/C: a SBIm recomenda preferencialmente a vacina
MenACWY pela maior abrangéncia de sorogrupos. O PNI oferece a Vacina MenC
para criangas. Diferentes vacinas meningocécicas ACWY estio licenciadas no Brasil
e os esquemas ¢ idades de licenciamento variam conforme o fabricante. Criancas
vacinadas com MenC podem se beneficiar com o uso da MenACWY e, nesse caso, deve
ser respeitado intervalo minimo de um més da dltima dose de MenC. Para protegio
adequada dos trés sorogrupos adicionais, deve-se adotar o esquema recomendado pelo
fabricante para a idade do inicio, independente da vacinagdo prévia com MenC.

9. Meningocdcica B: pode ser usada a partir de 2 meses de idade, idealmente iniciando com
uma dose aos 3 meses, outra aos 5 meses e uma dose de refor¢o entre 12 e 15 meses
(esquema 2 + 1). Criangas de 12 a 23 meses devem receber duas doses com intervalo
de dois meses entre elas com uma dose de reforco entre 12 ¢ 23 meses apds esquema
primario.

A partir dos 24 meses de idade: duas doses com intervalo minimo de um a dois meses
entre elas — nao foi estabelecida ainda a necessidade de dose(s) de reforco.
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10.

11.

12.

14.

16.

17.

Em grupos de alto risco: portadores de asplenia anatdmica ou funcional, deficiéncia de
complemento ou pessoas em uso de bioldgicos que interferem na via do complemento é
recomendada uma dose de reforco um ano apés o fim do esquema de doses bésico para
cada faixa etdria e revacinar a cada trés anos.

Influenza: ¢ recomendada para todas as criangas a partir dos 6 meses de idade.
Quando administrada pela primeira vez em criancas menores de 9 anos, aplicar
duas doses com intervalo de 30 dias. Desde que disponivel, a vacina influenza 4V ¢
preferivel 4 vacina influenza 3V, por conferir maior cobertura das cepas circulantes.
Na impossibilidade de uso da vacina 4V, utilizar a vacina 3V. Se disponivel, a vacina
utilizada na tltima temporada no hemisfério Norte poderd ser recomendada aos viajantes
internacionais e brasileiros residentes nos estados do norte do pais, no periodo pré-
estacional de Influenza.

Febre amarela: duas doses: aos 9 meses de vida e aos 4 anos de idade. Recomenda-se que
criangas menores de 2 anos de idade, sempre que possivel, nio recebam as vacinas febre
amarela e triplice viral no mesmo dia, respeitando-se um intervalo de 30 dias entre as
doses. Contraindicada para imunodeprimidos, mas se o risco de adquirir a doenca superar
os riscos potenciais da vacinagao, o médico deve avaliar seu uso (consulte os Calendirios
de vacinagio SBIm pacientes especiais). Essa vacina pode ser exigida para maiores de 9
meses de vida para emissio do CIVD, atendendo exigéncias sanitdrias de alguns destinos
internacionais. Neste caso, deve ser aplicada até dez dias antes de viajar. Recomendagio
do PNI: se recebeu a primeira dose antes dos 5 anos, indicada uma segunda dose. Se
aplicada a partir dos 5 anos de idade, em dose tinica. Recomendagio da SBIm: como hd
possibilidade de falha primdria e no hd consenso sobre duragio de protegio, considerar
segunda dose para qualquer idade, a depender de risco epidemiolégico.

Hepatite A: para criangas a partir de 12 meses de idade nio vacinadas para hepatite B
no primeiro ano de vida, a vacina combinada hepatites A € B na formula¢ao adulto pode
ser considerada para substituir a vacinacio isolada (A ou B) com esquema de duas doses
(0 - 6 meses).

. Sarampo, caxumba e rubéola: para criancas com esquema completo, nio hd evidéncias

que justifiquem uma terceira dose como rotina, podendo ser considerada em situagdes
de risco epidemioldgico, como surtos de caxumba e/ou sarampo. Em situagdo de risco
para o sarampo — por exemplo, surto ou exposi¢io domiciliar — a primeira dose deve
ser aplicada a partir de 6 meses de idade. Nesses casos, a aplicagio de mais duas doses
ap6s a idade de 1 ano ainda serd necessdria. Veja consideracoes sobre o uso da vacina
tetraviral (SCRV) no item 15. O uso em imunodeprimidos deve ser avaliado pelo médico
(consulte os Calenddrios de vacinagio SBIm pacientes especiais).

Varicela: é considerada adequadamente vacinada a crianca que tenha recebido duas
doses da vacina apés 1 ano de idade. Em situacdo de risco — por exemplo, surto de
varicela ou exposi¢ao domiciliar — a primeira dose pode ser aplicada a partir de 9 meses
de idade. Nesses casos, a aplicagio de mais duas doses apds a idade de 1 ano ainda
serd necessdria. Veja consideragoes sobre o uso da vacina tetraviral (SCRV) no item 15.
O uso em imunodeprimidos deve ser avaliado pelo médico (consulte os Calendirios de
vacinagdo SBIm pacientes especiais).

. Tetraviral (SCRV): aos 12 meses, na mesma visita, aplicar a primeira dose da triplice viral

e varicela em administragoes separadas (SCR + V) ou com a vacina tetraviral (SCRV).
A segunda dose de triplice viral e varicela, preferencialmente com vacina tetraviral, pode
ser administrada a partir dos 15 meses de idade, mantendo intervalo de trés meses da
dose anterior de SCR, V ou SCRV.

HPV: o0 esquema de vacinagio para meninas e meninos menores de 15 anos ¢ de duas
doses com intervalo de 6 meses (0 - 6 meses).

Dengue: recomendada para criangas a partir de 9 anos de idade, soropositivas para
dengue. Esquema de trés doses com intervalo de seis meses entre elas (0 - 6 - 12 meses).
Contraindicada para criancas imunodeprimidas.

Ver Nota Técnica sobre recuperacio de doses em atraso

Calendarios de vacinagao
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@ FALE COM 0 ESPECIALISTA

Respondidas por:  Quais vacinas covid-19 podem ser aplicadas em criancas?
Diretoria da SBIm

Coord B R.: Até o momento, estdo aprovadas duas vacinas no Brasil: a da Pfi-
oordenacao:

Avi i . zer (Comirnaty®), para criancas de 5 a 11 anos; e a do Butantan/Sinovac
Flavia Bravo, presidente da Comissao de ty ), p ¢ >

Informaggo e Orientaggo da SBIm Nacional. - (Coronavac®), a partir de 6 anos. Importante salientar que em criangas e

adolescentes imunossuprimidos deve-se utilizar a vacina da Pfizer.

Ha diferenca entre a vacina da Pfizer para o publico infantil e a
utilizada a partir de 12 anos?

R.: Sim. A apresentagio pedidtrica tem embalagem com tampa laran-
ja para diferencia¢do e minimizagio de erros de aplicagio (no produto
para o publico acima de 12 anos, a tampa ¢é roxa).

O volume da dose infantil é 0,2 mL equivale a um ter¢o (10 mcg)
da formulagdo aprovada no Brasil para uso a partir de 12 anos, que tem
30 mcg em 0,3 mL. Esta vacina para adolescentes e a para adultos nao
podem ser utilizadas para criangas, mesmo que diluidas.

Para mais informacées, acesse o buldrio eletronico da Anvisa e a Nota
Técnica do Ministério da Sadde.

Veja também como a vacina funciona em https://sbim.org.br/co-

vid-19, clicando no tépico “Vacinas disponiveis no Brasil”.

As vacinas covid-19 podem ser aplicadas junto com outras vaci-

nas? Ha algum intervalo que precisa ser respeitado?

R.: Como niao h4 estudos sobre a coadministracio na faixa etdria
abaixo de 12 anos, a recomendagio atual ¢ a de respeitar o intervalo de
15 dias, antes ou depois da vacina covid-19 e de qualquer outra vacina.
Para as demais faixas etdrias, nao h4 restrigao.

Saiba mais: NOTA TECNICA Ne 2/2022-SECOVID/GAB/SECO-
VID/MS ¢ NOTA TECNICA Ne 1203/2021-CGPNI/DEIDT/SVS/
MS 1.

Quais os principais eventos adversos registrados com a vacina
infantil da Pfizer?

R.: Nos estudos analisados pela Anvisa para a aprovagao da vacina no
Brasil, durante os sete dias apds a vacinagao, cerca de 90% das criangas
relataram reagdes locais, principalmente dor na regido da aplicagio, e
duas a cada trés relataram reagoes sistémicas, em especial fadiga e dor de

cabeca.
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@ FALE COM 0 ESPECIALISTA

A grande maioria dos episédios foi leve ou moderado e resolvido em
um a dois dias. As rea¢oes foram mais brandas do que aquelas relatadas
por adolescentes e adultos jovens que receberam a formulagao da tampa
roxa. As reagoes sistémicas foram mais comuns de serem notificadas apds
a dose 2.

Naio foram observados acontecimentos adversos graves relacionados
com a vacinagao no ensaio clinico.

Segundo o Centro de Controle e Preven¢io de Doencas dos Estados
Unidos (CDC), entre 3 e 19 de dezembro de 2021, apds a aplicagao de
cerca de 8,7 milhoes de doses da vacina covid-19 da Pfizer19 em criangas
de 5 a 11 anos, foram notificados no pais 4.249 eventos adversos, dos
quais 97,6% nao eram graves: dor, inchago e vermelhidio no local da
injegao, febre, fadiga, dor de cabega, calafrios, mialgia, artralgia e linfa-
denopatia, entre outros; 2,4% eram graves como convulsao e miocardite.
Todos evoluiram de forma benigna — dos 15 casos suspeitos de miocar-
dite, 11 foram confirmados. Destas criangas, sete j4 estavam recuperadas
e quatro se recuperavam no momento em que o relatério foi publicado;

Naio houve mortes associadas a vacina.

As vacinas podem ser aplicadas se ha suspeita de covid?

R.: Diante de quadro sugestivo ou confirmado de covid-19, a aplica-
¢ao de vacina covid-19 deve ser adiada para quatro semanas apés o inicio
dos sintomas ou do resultado positivo de PCR-RT. J4 as outras vacinas

. , - . 2\ &
podem ser aplicadas apds a recuperacio clinica. 5%
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Leitura recomendada

Vacinas de RNAmM
influenza H10N8 e
H7N9 de potencial
pandemico

sa0 Imunogeénicas

e bem toleradas em
adultos saudaveis
em ensaios clinicos
randomizados

de fase 1

Por Robério Dias Leite

Professor Adjunto de Pediatria da Faculdade
de Medicina da Universidade

Federal do Cearé.

Referéncia: Feldman RA, Fuhr R, Smolenov |,
Mick Ribeiro A, Panther L, Watson M et al.
mRNA vaccines against H10N8 and H7NS
influenza viruses of pandemic potential are
immunogenic and well tolerated in healthy
adults in phase 1 randomized clinical trials.
Vaccine. 2019; 37(25): 3326-34. doi:
10.1016/j.vaccine.2019.04.074. Epub
2019 May 10. PMID: 31079849.
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A pandemia da covid-19 tem mostrado muito claramente a impor-
tAncia estratégica das vacinas na redugio de mortes e de hospitalizacoes,
bem como a necessidade de produgio com rapidez e em escala para que
se alcancem esses objetivos, dada a limita¢do das medidas nao farmaco-
l6gicas e dos medicamentos antivirais.

O impacto que vem sendo causado pela pandemia da covid-19 tor-
nou mais crivel o cendrio da ocorréncia de novas pandemias por cepas
de virus influenza emergentes, reforcando ainda mais a necessidade do
desenvolvimento urgente de tecnologias de vacinas com design de anti-
genos mais precisos e, a0 mesmo tempo, mais flexiveis para uma rdpida
adaptagio ao contexto previsivel do surgimento de mutagdes e que tam-
bém sejam capazes de gerar respostas imunes potentes e bem toleradas,
além da producio em larga escala. As tecnologias a base de cultivo em

ovos, ja consagradas, nio atendem a esses requisitos.
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Leitura recomendada

Em 2013, pela primeira vez a gripe avidria HION8 cruzou a barreira
entre as espécies avidrias e humanas e foi fatal em duas das trés pessoas
infectadas. Nenhuma outra infeccio humana adicional foi relatada, mas
sabe-se que esse virus tem alta afinidade para receptor humano, e cepas
mutantes com maior viruléncia constituem uma preocupagao significati-
va. Também em 2013, as primeiras infec¢oes humanas por H7N9 foram
relatadas na China, com uma taxa de mortalidade de 37%. Desde entio,
cinco ondas de surtos de H7N9 causaram mais de 1.500 infecgbes docu-
mentadas e mais de 600 mortes.

Sabe-se que as vacinas de RNAm tém o potencial de fabricagao rdpida
e em grande quantidade, com precisdo e flexibilidade do design de anti-
genos necessdrios para fornecer respostas oportunas e eficazes as ameagas
emergentes da gripe e de outros patégenos. Elas possibilitam também um
armazenamento mais flexivel, com a possibilidade de preservar pequenos
estoques de amostras de plasmideo congelado e/ou RNAm nao formu-
lado por muitas décadas e que poderiam ser rapidamente formuladas e
distribuidas & medida que os niveis de ameaca porventura aumentem.
As vacinas de RNAm podem direcionar a expressao de praticamente qual-
quer antigeno ligado 2 membrana, imitando o que ocorre na infeccio
natural.

Especificamente para a gripe, as vacinas de RNAm também podem
evitar a deriva antigénica associada a produgio de vacinas a base de cul-
tivo em ovo. As vantagens adicionais sdo economia de tempo, custo e
escala de produgio, todas advindas do uso de uma unica plataforma
de desenvolvimento e fabricagio. Além disso, a produgio de vacinas de
RNAm nio requer o crescimento de patégenos, apenas a identificacio,
otimizagao e expressio de RNAm do(s) antigeno(s) protetor(es) que fo-
rem necessarios.

Os autores desse estudo avaliaram a seguranca e a imunogenicida-
de das primeiras vacinas de RNAm contra os virus influenza avidrios
H10N8 e H7N9, ambos com potencial de disseminagio pandémica.
Dois ensaios clinicos randomizados, controlados por placebo, duplo-
-cegos, de fase 1 incluiram adultos sauddveis entre dezembro de 2015 e
agosto de 2017. Os participantes receberam vacina ou placebo em uma
série de vacinagao de duas doses com trés semanas de intervalo ou duas
doses com seis meses de intervalo. Foram avaliadas diferentes doses por
vias intramuscular (IM) e intradérmica (ID) de H10N8 e IM de H7N9.
Os desfechos primdrios foram seguranca e tolerabilidade. Os resultados

secunddrios de imunogenicidade incluiram respostas humorais (ensaios
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Leitura recomendada

de inibi¢do da hemaglutinagao [HAI], microneutralizagio [MN]) e imu-
nidade mediada por células (ensaio ELISPOT).

As vacinas de RNAm H10N8 e H7N9 demonstraram perfis favoréveis
de seguranca e reatogenicidade, sem eventos adversos graves relatados. Para
HI10N8 (N = 201), a dose de 100 mg IM induziu titulos HAI 1:40 em
100% e titulos MN 1:20 em 87,0% dos participantes. A dose ID de 25
mg induziu titulos de HAI > 1:40 em 64,7% em comparacio com 34,5%
dos que receberam a dose IM. Para H7N9 (N = 156), doses IM de 10,
25 e 50 mg permitiram alcangar titulos de HAI 1:40 em 36,0%, 96,3%
e 89,7% dos participantes, respectivamente. Titulos de MN 1:20 foram
alcancados em 100% nos grupos que receberam 10 e 25 mg e 96,6%
no grupo de 50 mg. As taxas de soroconversio foram de 78,3% (HAI) e
87,0% (MN) para HIONS (100 mg IM) e 96,3% (HAI) e 100% (MN)
em H7N9 (50 mg). Respostas imunes celulares significativas nao foram
detectadas ap6s a administragio de nenhuma das vacinas testadas.

Até a publicagao desse estudo, nenhuma outra vacina HIONS havia
sido avaliada, de modo que no havia ainda uma referéncia imunolégica
correspondente para a resposta a vacina. As altas taxas de soroconversao
observadas, no entanto, sio consistentes com uma vacina H7N9 similar-
mente imunogénica, porém requerendo uma dose maior.

Baixas respostas imunes observadas com vacinas sem adjuvantes e
baixos titulos de HAI observados com infecgio natural sugerem que a
proteina HA de H7N9 ¢ pouco imunogénica. Sabe-se que outras vacinas
candidatas contra o0 H7N9 exigiram adjuvantes para obtengio de taxas
aceitdveis de soroconversio e soroprotegio. Até aqui, as maiores taxas
de soroconversio foram alcangadas com uma vacina candidata com ad-
juvante ASO3 e foram compardveis as taxas de soroconversio da vacina
H7N9 de RNAm testada nesse estudo. Por outro lado, nao havia expec-
tativa de que a proteina HA, particularmente do H7N9, constituisse um
antigeno de célula T robusto, o que talvez explique a auséncia de resposta
imune celular significativa.

Em conclusio, estes estudos de fase 1 demonstraram seguranca e res-
postas imunes robustas utilizando-se vacinas de RNAm contra os virus
influenza HIONS ¢ H7N9 sem a necessidade de adigao de adjuvantes e
evidenciaram o potencial da utilizagao da tecnologia do RNAm para ob-
tencio de uma plataforma de vacinas com precisao, velocidade, adapta-
bilidade e produgao em escala, o que nos deixaria mais adequadamente
preparados para enfrentamento de uma pandemia de gripe avidria.
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