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r e v i s t a 

editORial

O desenvolvimento de uma nova vacina para tuberculose e das vacinas para 
HIV e malária ainda constitui um desafio. O melhor entendimento dos meca-
nismos da resposta imunológica é chave para os avanços que desejamos, e 
é sobre esse tema a Entrevista com Esper Georges Kallás, infectologista e 
imunologista da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo (USP). 

Para complementar esse assunto, trazemos um Artigo original que aborda 
os atuais estágios no desenvolvimento de vacinas antimaláricas. Aproveite 
também para ampliar sua atualização com o artigo sobre quando indicar a 
vacinação contra o herpes zóster.

Em Do ponto de vista do especialista você encontra uma abordagem sobre 
vacinas e pesquisa clínica no SUS, e em Artigo comentado uma análise do 
estudo sobre a eficácia da vacina pneumocócica conjugada 10-valente na 
prevenção da doença pneumocócica invasiva no Brasil.

Na seção Calendário estão as indicações de vacinação para o homem e um 
artigo sobre o uso de antitérmico após a vacinação, para o alívio da dor e 
da febre. Em Kantinho da ética, leia os comentários da Comissão de Ética 
da SBIm sobre eventos adversos registrados durante uma campanha de 
vacinação. Na seção Fale com o especialista você encontra respostas a dú-
vidas que também podem ser suas, e em Leitura recomendada o assunto é 
a epidemiologia da hepatite A.

Faça boa leitura!

Os editores
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r e v i s t a 

palavRa da pReSidente

Em 2015 não foram poucos os acontecimentos que impactaram em maior ou me-
nor grau nosso cotidiano. A crise econômica que assusta o Brasil também acomete 
outros países e, junto com as crises políticas e outras formas de disputa por poder, 
têm provocado deslocamentos em massa. Milhares de refugiados se somam, hoje, 
a milhões de turistas e viajantes de negócios nas rotas mundo afora. Sob a ótica 
das imunizações, essa realidade nos remete à emergência do aprofundamento das 
ações profiláticas da medicina de viagem, principalmente as de imunoprevenção.

Enquanto isso, nas Américas, alcançamos um feito importante: a erradicação da 
rubéola congênita, mas também assistimos ao ressurgimento de surtos de saram-
po em países sem esse tipo de registro já há alguns anos, acometendo inclusive 
adultos. Em 25 de setembro, recebemos uma boa notícia: a OMS declarou a Nigé-
ria livre da poliomielite. Mas no Afeganistão e Paquistão a doença não apenas per-
siste como as populações locais enfrentam problemas para acessar os programas 
de vacinação devido às guerras, prenunciando o ressurgimento de outras ameaças 
à saúde, já controladas ou quase controladas pela imunização. 

No Brasil, comemoramos o início do programa de vacinação pública contra o HPV 
e a chegada das vacinas que protegem do herpes zóster e da meningite meningo-
cócica B, mas enfrentamos a resistência à vacina que previne o câncer de colo do 
útero e a crise de desabastecimento que compromete o acesso a imunobiológicos 
de produção internacional e nacional, em alguns casos com sério risco de compro-
metimento de esquemas vacinais. 

Esse sintético retrospecto possibilita constatar que vivemos momentos de grandes 
oportunidades, afinal, as crises sempre são propulsoras de mudanças e a SBIm 
está atenta, preparada e disposta a promover as melhores transformações. E tem 
seguido firme. Ao longo do ano, foram realizados diversos cursos presenciais e a 
distância; editados e reeditados guias, calendários, revista; estabelecidas novas 
parcerias com sociedades de especialidades médicas; lançadas duas campanhas 
de comunicação com a população e o portal familia.sbim.org.br; produzidos vídeos 
educativos; e promovido o intercâmbio de ideias e conhecimentos sobre imuniza-
ções acerca de todos os aspectos relevantes na atualidade.

Que venha 2016, porque novas ações já estão à espera desse novo ano. A SBIm 
segue acreditando no poder transformador do trabalho sério e ético, do esforço 
coletivo de pessoas comprometidas, que fazem seus propósitos profissionais se 
alinharem com os compromissos sociais que devemos assumir quando queremos 
uma sociedade melhor, mais justa, com mais saúde e qualidade de vida.

Um abraço e um próspero ano novo! 

isabella Ballalai
Presidente da Sociedade Brasileira de Imunizações (SBIm) 



Entrevista

Imunidade celular 
versus vacinas

As vacinas geram uma resposta do sistema imune, o que terá 
como resultado esperado a proteção contra as doenças imuno-
preveníveis. Esta resposta envolve não somente os linfócitos B 

com a produção de anticorpos, mas também a imunidade celular media-
da pelos linfócitos T. A evolução dos conhecimentos da área de imuno-
logia tem mostrado a importância da imunidade celular na resposta com 
anticorpos de alta afinidade e na manutenção da memória específica e de 
longa duração para os antígenos apresentados nas vacinas.

O desenvolvimento de algumas vacinas muito esperadas ainda consti-
tui um desafio para os pesquisadores. São exemplos uma nova vacina para 
tuberculose e as vacinas para HIV e malária. O melhor entendimento dos 
mecanismos da resposta imunológica às vacinas poderá permitir uma nova 
geração de vacinas para doenças de grande prevalência na população mun-
dial. Sobre esse assunto, confira a entrevista com Esper Georges Kallás.

Revista Imunizações – Quando falamos de resposta imune a vaci-
nas, lembramos logo da produção de anticorpos pelos linfócitos B. 
Quais componentes da imunidade celular devem ter sua importância 
ressaltada na resposta imune às vacinas? 

Esper Kallás  – A resposta completa ainda não é conhecida. O que 
podemos afirmar é que vários componentes da resposta imune celular 
são fundamentais para a constituição da defesa induzida pela vacina.  
A princípio, citaria linfócitos T CD4+ e CD8+, células B. Entre os linfó-
citos T CD4+, as células T auxiliadoras foliculares desempenham papel 
fundamental na constituição da defesa e de sua memória, já que é uma 
das populações mais precoces em resposta a uma vacinação.

Como os adjuvantes utilizados nas vacinas influenciam a resposta 
imune celular? 

A palavra ‘adjuvante’ é derivada do latim adjuvare, que significa ‘aju-
dar’. Consiste em um agente que, dado junto com a vacina, ajuda no 

Esper Georges Kallás

Infectologista e imunologista.  
Professor associado da disciplina de 

Imunologia Clínica e Alergia da Faculdade de 
Medicina da USP e professor livre-docente 

pela Faculdade de Medicina da USP.
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desenvolvimento da resposta imune. Pretende-se, 
com tais agentes, aumentar títulos de anticorpos e 
prolongar o período em que os detectamos. Mas com 
o crescente desejo de incremento da resposta imune 
celular, já temos compostos que também possuem 
como objetivo auxiliar nesse braço da constituição de 
nossa defesa.

Poderia nos falar sobre o papel da célula Natu-
ral Killer na manutenção da memória às vacinas? 

As células Natural Killer (NK) são uma popula-
ção dentro dos linfócitos que participam da resposta 
imune inata. Possuem um complexo sistema de re-
ceptores e sinalização celular que ainda estamos pro-
curando compreender. Sua função é a de reconhecer 
e vigiar as outras células, exigindo a apresentação de 
marcadores celulares, sinais de vitalidade e compe-
tência funcional. Dependendo da apresentação desses 
receptores (ou da combinação deles) por determina-
da célula, as células NK podem não fazer nada, libe-
rar mediadores imunes ou mesmo matar a célula em 
questão, por processos de citotoxicidade. É, portan-
to, um vigilante permanente em nosso sistema, sem 
o qual não vivemos. Estudos recentes têm apontado 
para um potencial papel de memória imune que pode 
também estar presente nas células NK. Os mecanis-
mos envolvidos ainda estão sob investigação.

A vacina HPV usa vetores de expressão, o que 
leva a uma resposta imune mais robusta. Este re-
curso irá facilitar o desenvolvimento de novas va-
cinas? 

Várias outras vacinas candidatas exploram este mes-
mo mecanismo. Trata-se de microrganismos que são 
capazes de produzir os elementos desejados pela vacina.

Os imunobiológicos representam um dos 
maiores avanços da medicina moderna em promo-
ver a saúde da população mundial. Mas, um dos 
aspectos a ser melhorado pela vacinologia é a ma-

nutenção da proteção no longo prazo. O estímulo 
à imunidade celular pode melhorar este aspecto? 

Sem dúvida. A imunidade no longo prazo já é 
observada com vários produtos em uso. Mas ainda 
é um grande desafio para vacinar contra certos agen-
tes, como o vírus influenza. A indução de imunidade 
mais duradoura é componente fundamental para o 
sucesso de qualquer produto candidato a ser usado 
em larga escala.

A resposta humoral às vacinas pode ser men-
surada por dosagens de anticorpos (correlatos de 
proteção) por diferentes métodos. Podemos medir 
a resposta imune celular? Isto já está estabelecido? 

A resposta imune celular é mensurável, mas com 
técnicas muito mais laboriosas. Um exemplo já em-
pregado há décadas é o teste de Mantoux, que fazemos 
no dia a dia para avaliar a exposição ao Mycobacterium 
tuberculosis. Porém, novos métodos vêm ganhando a 
prática clínica, com base na detecção da produção 
antígeno-específica de interferon gama. Para con-
tinuar no exemplo do M. tuberculosis, já usamos o 
Quantiferon Gold ou o TB-Spot, que empregam este 
princípio metodológico. Testes para avaliar resposta 
imune a outros patógenos já existem em laboratórios 
de pesquisa, mas ainda não foram incorporados à prá-
tica clínica em larga escala. Esses métodos empregam 
ensaios de Elispot, citometria de fluxo e proliferação 
linfocitária in vitro. Os desafios para trazê-los à práti-
ca clínica são a dificuldade técnica, padronização para 
assegurar reprodutibilidade e custo elevado. 

Em que estágio estão as pesquisas de desenvol-
vimento de vacinas muito esperadas como da VSR 
e HIV?

Há vários produtos candidatos à vacina VSR que 
estão cursando fases avançadas de estudo clínico. 
Acho que teremos boas novidades em breve. Já para 
HIV, as notícias são menos otimistas. Vamos ter que 
esperar mais tempo. 



Artigo original

Prevenção do 
herpes zóster: 
Quando indicar 
a vacinação?

Normeide Pedreira, MD, PhD

Infectologista pediatra, doutora em Medicina 
e Saúde Humana, professora adjunta da 

Universidade Estadual de Feira de Santana 
(UEFS). Autora de A criança passo a passo.  

Presidente da Sociedade de Pediatria de 
Feira de Santana (Sopefs/2013-2015). Vice-
presidente da Sociedade Baiana de Pediatria 

 (Sobape/ 2013-2015).

O vírus Varicela zoster (VVZ) pertence à ordem Herpesvira-
les, família Herpesviridae, subfamília Alphaherpesvirinae, 
gênero Varicellovirus, espécie Human herpesvirus 3.(1) É o 

agente etiológico da varicela (infecção primária), a qual cursa com ve-
sículas generalizadas e atinge mucosas e o sistema reticuloendotelial. 
Este vírus permanece latente por toda a vida nos gânglios dorsais do 
indivíduo infectado, possibilitando a reativação e desenvolvimento do 
herpes zóster (HZ), com envolvimento de um a três gânglios sensoriais 
e vesículas unilaterais correspondentes ao dermátomo afetado.(2)

A maior parte da população mundial é infectada pelo VVZ, com 
alta soroprevalência aos 40 anos de idade em muitos países.(3-6) O HZ 
acomete 15%-30% da população mundial, com incidência de 3,2-3,4 
casos de HZ/1.000 pessoas-ano em países desenvolvidos. Nos Esta-
dos Unidos, a soroprevalência do VVZ em adultos após 40 anos é de 
99,5%, com mais de um milhão de casos de HZ/ano,(7) 70% em adul-
tos com ≥50 anos(2,8) e 10% a 25% dos casos são oftálmicos (100 mil a 
250 mil indivíduos).(9) No Brasil, 94,2% das pessoas são soropositivas 
para o VVZ, variando de 88,7% em Fortaleza (CE), a 99,5% em Curi-
tiba (PR). Em São Paulo a soropositividade foi alta entre 1-3 anos de 
idade, aumentou até os 10 anos e manteve-se em torno de 90% até os 
15 anos.(10-11)

O risco de desenvolver HZ durante a vida é de 1:3,(2) e é maior em 
indivíduos com câncer(12) e infectados pelo HIV.(13) O principal fator 
de risco para a doença é a idade (5ª a 8ª década de vida) e aos 85 anos 
cerca de metade dos indivíduos terá desenvolvido HZ,(2,14) mas não é 
possível predizer quem terá a doença e quando esta ocorrerá.(2) 
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O VVZ pode ser transmitido por via aérea até 
quatro dias antes das lesões da varicela e por contato 
com as vesículas. As lesões do HZ são menos conta-
giosas, mas podem transmitir o vírus e causar varice-
la em suscetíveis. No HZ disseminado a transmissão 
pode ser por contato e aerossol.(15) 

Podem ocorrer pródromos por 1-5 dias, como 
dormência, prurido, sensação de queimação, cefa-
leia, fotofobia, mal-estar,(2,16) dor e anormalidades 
sensoriais na região afetada,(17) seguidos pelas vesí-
culas. Em 40% dos casos há dor por mais de quatro 
dias antes das vesículas,(16) as quais duram 7-10 dias, 
com resolução completa em 2-4 semanas.(2) 

Os dermátomos supridos pelo nervo trigêmeo ou 
pelos gânglios sensoriais espinhais T1 até L2 são os 
mais acometidos e os torácicos mais afetados (cerca 
de 50% dos casos).(2) Se envolve o ramo oftálmico 
do trigêmeo, ocorre o HZ oftálmico, com vesículas, 
edema e inflamação palpebral, podendo causar do-
ença ocular crônica recorrente e perda visual parcial 
ou total em até 50% a 72% dos casos.(2,18) 

A principal complicação do HZ é a neuralgia 
pós-herpética (NPH),(2,19) presente em 10% a 18% 
dos casos e definida como dor que persiste por 90 
dias após regredirem as vesículas (2,16) Além de ida-
de avançada, algumas características clínicas de HZ 
agudo são fatores de risco para NPH, como dor pro-
drômica, dor aguda e rash cutâneo severos e envol-
vimento oftálmico.(20) Outras complicações podem 
ocorrer, como cicatrizes cutâneas, superinfecção 
bacteriana, paralisias, encefalite e vasculopatia.(16) 
Doença disseminada está associada a imunossupres-
são.(16) 

Evidências sugerem que o HZ aumenta o risco 
para vasculopatia, particularmente o acidente vas-
cular cerebral (AVC).(21-23) A ausência de tratamento 
antiviral e o tempo de infecção aumentam o risco 
em 63% no primeiro mês, 42% em 2-3 meses, 23% 
em 4-6 meses para o HZ de qualquer localização – 
para o HZ oftálmico o aumento do risco chega a 

82%. Langan et al. sugerem que esse aumento de 
risco pode ser devido à disfunção endotelial, rup-
tura de placas ateromatosas e hipercoagulabilidade 
devido a intensa resposta inflamatória ou por dano 
às paredes arteriais.(21)

 O tratamento com aciclovir ou derivados deve 
ser iniciado nas primeiras 72 horas das vesículas 
e mantido por sete a dez dias para imunocompe-
tentes. Para a dor aguda associada ao HZ e a NPH 
podem ser usados analgésicos (narcóticos ou não), 
anticonvulsivantes e agentes tópicos, na dependên-
cia da intensidade e da resposta à analgesia. Alguns 
pacientes são refratários a esses tratamentos,(2) o que 
torna a prevenção ainda mais importante. 

Para a prevenção do HZ, deve-se isolar os doen-
tes com precauções de contato, higienizar bem as 
mãos, proteger as lesões de varicela e de HZ e vaci-
nar os suscetíveis. Os imunocomprometidos, bebês 
prematuros ou com baixo peso e gestantes, quando 
expostos, devem receber a imunoglobulina antivari-
cela zóster (VZIG), para evitar a infecção primária, 
já que não podem receber a vacina disponível. 

Em 2006, o FDA aprovou nos EUA uma vaci-
na contra o HZ (Zostavax, MSD) para adultos ≥ 
60 anos. No Brasil, está recomendada a partir dos 
50 anos, para prevenção do HZ, da NPH e da dor 
aguda e crônica associada ao HZ.(2) É uma vacina 
atenuada, liofilizada, com a mesma cepa da vacina 
varicela (Oka/Merck), porém 14 vezes mais potente, 
contendo não menos de 19.400 UFP. Deve ser ad-
ministrada por via subcutânea em dose única, ainda 
sem necessidade definida de reforço.(24) A imuno-
genicidade é alcançada em 1-2 semanas e a eficácia 
pode ser observada nas primeiras seis semanas.(24) 
Estudos de eficácia mostraram redução significativa 
de HZ em cerca de 70% entre 50-59 anos, 64% 
entre 60-69 anos de idade, e 38% para pessoas com 
≥70 anos.(25,26) A eficácia protetora contra NPH foi 
de 67% (IC 95%; 48-79%), semelhante nos indi-
víduos de 60-69 e ≥ 70 anos.(26) Apesar de a eficá-
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cia da vacina estar reduzida em adultos ≥70 anos, o 
aumento do risco de HZ severo e a melhor eficácia 
da vacina na prevenção da NPH nestes idosos justi-
ficam a vacinação.

Os eventos adversos foram similares entre os 
grupos vacina (1,4%) e placebo (0,9).(24) e leves em 
sua maioria, com resolução em 3-4 dias.(26) Eritema, 
dor, sensibilidade e edema no local da injeção foram 
muito comuns (≥ 1/10) e hematoma, prurido e calor 
no local foram eventos frequentes (≥ 1/100).(2) 

Hipersensibilidade aos componentes da vacina, 
imunodeficiência primária e adquirida, terapêutica 
imunossupressora, tuberculose ativa e gravidez são 
contraindicações à vacina. Adicionalmente, a gravidez 
deve ser evitada durante um mês após a vacinação.(2) 

COnSideRaÇõeS 
pRÁtiCaS paRa  
a vaCinaÇãO 

Não se recomenda fazer sorologia para o VVZ 
previamente à vacinação,(2) uma vez que a infecção 
primária não confere imunidade para o HZ e mes-
mo os indivíduos com histórico de HZ devem ser 
vacinados para evitar recorrências. Deve-se aguardar 
pelo menos um ano após o episódio de HZ para va-
cinar, apesar de não haver dados sobre o intervalo 
ideal.(2,27) 

O uso de aciclovir ou derivados deve ser suspenso 
24 horas antes e reiniciado 14 dias após a vacinação.
(2,27) Os imunocompetentes que farão tratamento 
imunossupressor devem ser vacinados quatro se-
manas (ou pelo menos 14 dias) antes do início do 
tratamento.(2) Corticoterapia cutânea, inalatória, sis-
têmica em doses baixas (≤20 mg/dia de prednisona 
ou equivalente por ≤2 semanas), ou de substituição 
(como na insuficiência suprarrenal) não contraindi-
cam a vacina.(2) 

Os indivíduos com doenças crônicas, como dia-
betes, hipertensão arterial sistêmica e outras, devem 
ser imunizados, salvo se houver contraindicação es-
pecífica para sua condição.(2) 

COnSideRaÇõeS FinaiS

Apesar de os imunocomprometidos apresenta-
rem maior risco para HZ, não devem receber a va-
cina atenuada. Novas vacinas estarão disponíveis em 
futuro próximo, com potencial uso para estes indiví-
duos. Encontram-se em estudos de fase III a vacina 
HZ/su, de subunidade (glicoproteína E do VVZ e 
sistema de adjuvante AS01B), a qual já apresentou 
eficácia de 96,6% a 97,9% para reduzir risco de HZ 
em grupos de 50-59, 60-69 e ≥70 anos(28) e a vaci-
na V212, inativada, em estudo para prevenir HZ e 
complicações em pessoas com tumores sólidos ou 
doenças hematopoiéticas malignas(29) e em pacientes 
em quimioterapia para tumor sólido, leucemia, lin-
foma e mieloma.(30) 
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Vacina contra  
a malária

A  última década foi marcada por enorme expansão no finan-
ciamento para implantação de programas de controle da 
malária nos países endêmicos. Progressos nas medidas de 

intervenção e controle da doença, como a distribuição de mosquitei-
ros impregnados de longa duração (MILD), borrifação intradomici-
liar de inseticidas de efeito residual, expansão da rede de diagnóstico 
laboratorial, aumento do manejo clínico, quimioprofilaxia em situa-
ções especiais e o crescente investimento para o controle da doença, 
resultaram na redução da transmissão e do número de casos nas áreas 
de risco. Apesar das evidências da efetividade na implementação e 
dos avanços sobre as medidas de controle da malária, a doença é a 
mais prevalente das parasitoses. O impacto global dos danos socioe-
conômicos por ela causados ainda representa um grande problema de 
saúde pública nas áreas tropicais e subtopicais do mundo. 

Dados da Organização Munidal da Saúde (OMS) mostram atual-
mente que 97 países apresentam transmissão ativa da malária (Figura 
1). Estima que 3,3 bilhões de pessoas vivem sob o risco de serem 
infectadas ou se encontram na condição da doença estar em desen-
volvimento. Em 2013, ocorreram 198 milhões de casos de malária 
(IC 124-283.000.000), com 584 mil mortes (IC 367.000-755.000) 
em todo o mundo. Isto significa que a cada 50 segundos uma pessoa 
acometida pela malária vai a óbito no planeta.

Cinco espécies do gênero Plasmodium são reconhecidas como agen-
tes etiológicos da malária humana: Plasmodium malariae, Plasmodium 
vivax, Plasmodium falciparum, Plasmodium ovale e Plasmodium kno-
wlesi (conhecida como a quinta malária, recentemente detectada na 
Malásia). As espécies P. vivax, P. falciparum são as mais prevalentes de 
forma significativa e representam uma ameaça à saúde mundial. 

Enquanto o P. falciparum é responsável pelas elevadas taxas de 
letalidade em todo o mundo, o P. vivax tem ampla distribuição geo-
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Figura 1. Países com transmissão contínua de malária, 2013 

gráfica, graças à sua habilidade de infectar os mos-
quitos Anopheles a baixas temperaturas. No Brasil, 
o P. vivax é responsável por aproxidamente 86% 
dos casos registrados, enquanto que o P. falciparum 
por cerca de 13% (podendo ser raro ou ausente 
em algumas áreas) e o P. malariae apresenta índices 
menores que 1%. 

O Plasmodium vivax e o Plasmodium falciparum 
são as duas espécies alvo de investimento em pesqui-
sas para o desenvolvimento de vacinas, com maior 
interesse de estudo dirigido ao P. falciparum. Há 
mais de 30 anos os pesquisadores se dedicam ardu-
amente à investigação científica para o desenvolvi-
mento de uma vacina eficaz no combate à malária, 
como forma de se obter mais uma ferramenta para 
o controle da doença, e finalmente sua erradicação. 

Os relatos recentes sobre a emergência de ce-
pas resistentes aos derivados de artemisinina e o 
aumento da resistência dos mosquitos aos inseti-
cidas causam preocupação entre os estudiosos por 

representar uma ameaça à disseminação de cepas 
de Plasmodium com perfil multidroga resistente, o 
que pode resultar na reversão da tendência de re-
dução do cenário epidemiológico atual da malária. 
Estes fatos são incontestes para a urgência de uma 
vacina que previna a doença. 

O conhecimento per se do ciclo evolutivo do pa-
rasito é um dos principais pontos de partida para 
compreender os possíveis alvos para o desenvolvi-
mento das vacinas antimaláricas. Assim, os estudos 
em curso para o desenvolvimento dessas vacinas 
focam nos três estágios do ciclo do parasito: vaci-
nas com atuação nas formas pré-eritrocíticas ou 
vacinas bloqueadoras da infecção (esporozoítos e/
ou formas teciduais hepáticas); para as formas asse-
xuadas eritrocitárias ou modificadoras da doença 
(merozoítos); e para as formas sexuadas ou bloque-
adoras da transmissão (gametócitos) (Figura 2). 

Uma eficaz vacina bloqueadora da infecção im-
pediria a infecção do hospedeiro e, consequentemen-
te, bloquearia o desenvolvimento das parasitemias 
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assexuadas (responsáveis pela doença) e sexuadas (res-
ponsáveis pela transmissão). O efeito biológico direto 
desta vacina candidata (no vacinado) corresponderia 
à prevenção completa ou parcial da infecção, uma vez 
ocorrida a exposição. Estas vacinas, quando aplicadas 
em grande escala, seriam capazes de interromper a 
transmissão da malária, independentemente do grau 
da endemicidade da região, e assim o resultado espe-
rado seria um efeito indireto. 

As vacinas modificadoras da doença evitariam 
as formas graves e ajudariam a reduzir o tempo de 

Vacinas Pré-eritrocíticas
RTS,S/AS01A
PfME-TRAP (ChAd63/MVA)
PfCSP (ChAd63/MVA)
PfSPZ (iSPZ, GAS, CPS)
PfCSP (DNA/Ad5)
PfCSP + PfAMA-1 (Ad5)
PfCelTOS
PfCSP (Ad35)
PvCSP (VMP001/AS01B)

Vacinas bloqueadoras da transmissão
Pfs25/EPA
Pfs230/EPA

Vetor

Oocisto

Oocineto

Zigoto

Macrogametócito

Microgametócito

Adaptado de: Current Opinion in Immunology

Estágio 
eritrocítico

Vacinas eritrocíticas
PfMSP1 – PfAMA- 1  (ChAd63/MVA)
PfAMA-1/AS02A (FMP2.1)
PfAMA-1 (DiCo)
PfGLURP/PfMSP3 (GMZ2)
PvDBP (ChAd63/MVA)

Estágio 
Pré-eritrocítico

Gametócitos

Esporozoítos

duração dos sintomas, pois limitariam a multipli-
cação dos merozoítos. O mecanismo de ação dessas 
vacinas seria a indução de uma imunidade parcial 
semelhante à adquirida naturalmente em áreas de 
alta endemicidade, portanto, evitaria as formas gra-
ves com o desfecho de reduzir a morbimortalidade 
da doença nas áreas endêmicas. Já as vacinas blo-
queadoras da transmissão não protegeriam o ho-
mem da infecção ou doença, mas evitariam a ferti-
lização dos gametócitos no vetor com consequente 
bloqueio da transmissão. 

Figura 2. Vacinas candidatas para malária em ensaios clínicos

Representação esquemática dos maiores estágios do ciclo do Plasmodium, e o estágio das vacinas candidatas e suas respectivas fases de desenvolvimento 
(Pf, vacina contra Plasmodium falciparum; Pv: vacina contra o Plasmodium vivax). Adaptado de Alberto Moreno & Chester Joyner, 2015.
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plaSMOdiUM vivax

Apesar da importância da carga da malária vivax no 
mundo e seu espectro, no que diz respeito às formas 
hipnozoítas responsáveis pelas recaídas, os estudos para 
a obtenção de uma vacina contra o P. vivax encontram-
-se ainda nas fases I e II – diferente dos avanços nos 
estudos de ensaios clínicos para uma vacina eficaz con-
tra o Plasmodium falciparum, que somam 12 registros, 
sendo alguns em fase III. 

O desenvolvimento de vacinas para P. vivax não tem 
acompanhado os avanços com estudos de ensaios clíni-
cos das vacinas para o P. falciparum devido a limitações 
biológicas (por exemplo, a ausência de um sistema de 
cultura in vitro) e a variabilidade antigênica. Por outro 
lado, ainda é necessário uma melhor compreensão dos 
mecanismos envolvidos na formação dos hipnozoítos 
no fígado, e de que modo as recaídas ocorrem, para que 
se possa desenvolver correlatos de proteção essenciais 
na avaliação da eficácia de uma vacina candidata. Neste 
contexto, uma vacina contra o P. vivax estaria relacio-
nada à intervenção imunológica no desenvolvimento do 
parasito, no hospedeiro humano ou no vetor. 

Vários esforços têm sido direcionados para a identifi-
cação e caracterização antigênica de diferentes antígenos 
do P. vivax, entre eles os pré-eritrocíticos, como a pro-
teína circunsporozoítica (CSP), as proteínas do estágio 
sanguíneo como a proteína de superfície do merozoíto 
1 (MSP-1), o antígeno de membrana apical 1 (AMA-1) 
e a proteína de ligação Duffy (DBP) um antígeno do 
merozoíto que interage com o grupo sanguíneo Duffy 
na superfície do eritrócito. 

Recentemente, vários autores tem considerado a 
CSP do P. vivax como o principal alvo para o desen-
volvimento de uma vacina recombinante para a malá-
ria, haja vista que os peptídeos sintéticos desta proteína 
induzem uma elevada e específica resposta imune hu-
moral, semelhante à induzida pela infecção natural do 
hospedeiro humano à malária. Cita-se como exemplo, 
o ensaio pré-clínico com a proteína recombinante “P. 
vivax malaria protein 001” (VMP001). Esta proteína 
incorpora as regiões amino e carboxi-terminal comple-
tas da proteína CSP e uma porção da região repetitiva, a 
qual contém duas formas alélicas (VK210 e VK247) da 
CSP expressas em Escherichia coli. 

Uma proteína quimérica, imunogênica em camun-
dongos e macacos Rhesus, bem como a formulação em 
adjuvantes das proteínas MP001/Montanide 720 e CpG 

10104 induziram imunidade protetora em macacos Ao-
tus nancymaae. Estes animais apresentaram 66,7% de 
imunidade esterilizante quando experimentalmente de-
safiados com esporozoítos do P. vivax, e uma eficácia 
protetora correlacionada com anticorpos antiVK210 e 
antiVK247. 

Além disso, ensaios clínicos de fase 1 e 2 têm sido 
realizados ainda tendo esta vacina como candidata em 
que foram utilizadas formulações com adjuvante da 
proteína AS01B. Tais resultados, porém, ainda não es-
tão disponíveis (CTRN: NCT01157897). 

Outra candidata à vacina para a malária vivax ba-
seia-se na interação entre a DBP e o receptor Duffy 
no eritrócito (DARC), uma etapa crítica no proces-
so de invasão eritrocítica. Outra vacina com base em 
um vetor como carreador da região imunogênica uti-
lizando a DBP do P. vivax (ChAd63) e MVA está atu-
almente sendo avaliada em ensaios clínicos (CTRN: 
NCT01816113).

plaSMOdiUM FalCipaRUM

Este artigo discutirá brevemente os resultados da va-
cina candidata ao enfrentamento da malária falciparum, 
a RTS,S/AS01, já em estudos mais avançados de fase 
III e cujo alvo de ação é a fase pré-eritrocítica do ciclo 
do Plasmodium. Esta vacina é baseada nos componentes 
antigênicos da proteína de superfície do esporozoíto do 
P. falciparum, conhecida como proteína ciscunsporozoí-
ta (CSP). O antígeno recombinante desta vacina inclui: 
a região central repetitiva (R) da CSP, a região terminal 
carboxilada da CSP, que contém epítopos T, fundido 
com o antígeno de superfície (S) do vírus da hepatite B 
(HBsAg). Para melhorar a reatividade celular, a proteína 
é formulada em AS01 – uma emulsão em água e óleo 
(sistema adjuvante lipossomal). 

Os estudos de eficácia com a vacina RTS,S/AS01 
estão em andamento há cinco anos, e embora os estu-
diosos ainda não tenham observado as taxas elevadas 
de eficácia, os resultados são animadores. Os resultados 
sobre eficácia e segurança de fase III foram conduzidos 
em 11 ensaios locais, de sete países (Burkina Faso, Ga-
bão, Gana, Quênia, Malawi, Moçambique e Tanzânia) 
com diferentes intensidades de transmissão da malária. 

No total, o ensaio incluiu 6.537 participantes de 6 a 
12 semanas e 8.923 lactentes de 5 a 17 meses recebendo 
a vacina RTS,S/AS01 ou a vacina controle (antimenin-
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gocócica para as crianças menores e antirrábica para as 
maiores). A proteção contra a malária observada 14 me-
ses após a primeira dose foi de 55,8% entre as crianças 
na faixa etária entre 5 a 17 meses, enquanto a eficácia 
contra a forma grave da doença foi de 34,8% nos dois 
grupos etários em um seguimento de 11 meses. 

Curiosamente, a taxa de maior eficácia da vacina foi 
observada nas áreas de menor incidência da malária, 
o que sugere que a imunidade imunomediada por ela 
induzida seja evanescente. Portanto, o ideal é que esta 
vacina seja utilizada em regiões em que as estratégias 
de controle da doença, como o uso de MILD e outras 
medidas de controle vetorial, estejam muito bem con-
solidadas e com ações contínuas nas áreas malarígenas.  

Com relação à ocorrência dos eventos adversos foi 
possível observar uma frequência similar entre os dois 
grupos vacinados. Entre os eventos adversos ao longo 
dos quatro anos de estudos, a dor e o edema no local da 
aplicação, e febre baixa, foram os de maior ocorrência, 
semelhante aos eventos adversos que também são obser-
vados com outras vacinas. 

Entre as crianças de 5 a 17 meses, a taxa de convulsão 
generalizada foi de 1,04/1.000 doses (95% CI, 0,62-
1,64). Está em curso o estudo que avaliará a quarta dose 
da vacina com novos adjuvantes, como, por exemplo, o 
adenovírus como vetor, no papel de recombinante. 

Recente publicação por Penny e cols. (2015) avaliou 
o período de tempo de proteção para a vacina RTS/S 
contra a infecção e contra doença por malária, nos di-
versos países em que vem sendo sistematicamente ava-
liada.

Estes autores observam, ao empregar modelos ma-
temáticos com elementos probabilísticos (modelos es-
tocásticos), uma eficácia de proteção de 65% contra a 
infecção, em lactentes de 6 a 12 semanas de vida, e de 
91% em crianças de 5 a 17 meses, com a primeira dose 
da vacina. Entretanto, estas taxas de proteção decrescem 
de forma exponencial, em torno de 7,2 meses, nos lac-
tentes do primeiro grupo (de 6 a 12 semanas de vida). 
Já na coorte do segundo grupo etário (de 5 a 17 meses), 
a predição para este declínio é bifásica (uma queda rá-
pida, seguida por uma queda mais lenta), com tempo 
médio similar (7,2 meses). 

Estes modelos estimam uma retomada da proteção, 
com a dose booster, para uma eficácia de 50% a 55% em 
ambas as coortes. Desse modo, os autores concluem que 
as observações dos ensaios clínicos com a vacina RTS,S/
AS01, de acordo com os diferentes locais e períodos de 

tempo em que está sendo avaliada, promovem uma es-
timativa razoavelmente precisa de sua proteção contra a 
infecção e contra a doença clínica. Por este modelo mate-
mático, parece que o declínio da eficácia se estabelece de 
modo mais rápido contra a doença do que contra a infec-
ção malárica, considerando a maior prevalência da doença 
de acordo com a faixa etária. 

Apesar dos importantes avanços alcançados, o de-
senvolvimento de uma vacina antimalárica eficaz conti-
nua sendo um dos maiores desafios para os pesquisado-
res que lidam com a doença. Vários fatores concorrem 
para o sucesso de uma vacina antimalárica eficaz, espe-
cialmente: 
1. a complexidade do ciclo evolutivo do parasito com seus 

diversos estágios de vida durante os quais se apresentam 
múltiplos antígenos com variabilidade importante; 

2. o tamanho e a plasticidade do genoma do Plasmodium 
(23 milhões de bases de DNA, organizados em 14 cro-
mossomas nucleares e dois extranucleares, com cerca 
de cinco mil genes); 

3. a identificação de antígenos que induzam uma resposta 
imune adequada no hospedeiro; 

4. a complexidade dos mecanismos imunológicos envol-
vidos para atingir uma proteção adequada; e 

5. a necessidade de desenvolvimento de adjuvantes que 
intensifiquem a resposta imune às vacinas (a maioria 
das subunidades proteicas são parcialmente imunogê-
nicas requerendo adjuvantes potentes). 

Em outubro de 2015, o Grupo Consultivo Estraté-
gico de Especialistas (SAGE), da OMS, recomendou a 
implementação de um piloto com a quarta dose da 
vacina RTS,S/AS01 em locais com diferente intensida-
de de transmissão da malária, como parte da avaliação 
da eficácia e segurança, sobretudo em crianças menores 
de 5 anos, já que esta ainda é a população mais atingida 
pelas formas graves e óbito pela doença. O sucesso desta 
vacina poderá mudar os rumos de um dos problemas 
mais antigos que continuam a afetar a saúde pública 
mundial.
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Effectiveness  
of ten-valent 
pneumococcal 
conjugate vaccine 
against invasive 
pneumococcal disease 
in Brazil: a matched 
case-control study

BaCKgROUnd

In March 2010, Brazil introduced the ten-valent pneumococcal con-
jugate vaccine (PCV10), which was licensed based on non-inferiority of 
immunological correlates of protection compared with the seven-valent 
vaccine. The schedule comprised three primary doses at ages 2 months, 
4 months, and 6 months, and a booster dose at age 12 months. A single 
catch-up dose was offered for children aged 12-23 months at the time of 
introduction. We assessed PCV10 effectiveness against invasive pneumo-
coccal disease in Brazilian children.

Lancet Respir Med. 2014 Jun;2(6):464-71. DOI: 10.1016/S2213-2600(14)70060-8. Epub 
2014 Apr 10.

Domingues CM, Verani JR, Montenegro Renoiner EI, de Cunto Brandileone 
MC, Flannery B, de Oliveira LH, Santos JB, de Moraes JC; Brazilian Pneumo-
coccal Conjugate Vaccine Effectiveness Study Group.
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MetHOdS

Invasive pneumococcal disease, defined as isolation 
of Streptococcus pneumoniae from blood, cerebros-
pinal fluid, or another normally sterile site, was iden-
tified in children age-eligible for at least one PCV10 
dose through laboratory-based and hospital-based sur-
veillance in ten states in Brazil from March 1, 2010, 
until Dec 31, 2012. We aimed to identify four age-
-matched and neighbourhood-matched controls for 
each case. We used conditional logistic regression and 
calculated PCV10 effectiveness as (1-adjusted matched 
odds ratio) × 100% for vaccine-type and vaccine-rela-
ted serotypes (ie, in the same serogroup as a vaccine 
serotype).

FindingS

In 316 cases (median age 13·2 months, range 2·6-
53·1) and 1219 controls (13·3 months, 2·6-53·1), the 
adjusted effectiveness of an age-appropriate PCV10 
schedule was 83·8% (95% CI 65·9-92·3) against vac-
cine serotypes, and 77·9% (41·0-91·7) against vaccine-
-related serotypes. Serotype-specific effectiveness was 
shown for the two most common vaccine serotypes-14 
(87·7%, 60·8-96·1) and 6B (82·8%, 23·8-96·1)-and 
serotype 19A (82·2%, 10·7-96·4), a serotype related 
to vaccine serotype 19F. A single catch-up dose in chil-
dren aged 12-23 months was effective against vaccine-
-type disease (68·0%, 17·6-87·6). No significant effec-
tiveness was shown against non-vaccine serotypes for 
age-appropriate or catch-up schedules.

inteRpRetatiOn

In the routine immunisation programme in Bra-
zil, PCV10 prevents invasive disease caused by vacci-
ne serotypes. PCV10 might provide cross-protection 
against some vaccine-related serotypes.

FUnding

Brazilian Ministry of Health, Pan-American Heal-
th Organization, and US Centers for Disease Control 
and Prevention.

COMentÁRiO

Há alguns anos, uma das deficiências (poucas) do 
nosso Programa Nacional de Imunizações (PNI) era 
a relativa falta de adequadas avaliações do impacto e 
da efetividade das ações que desenvolvia. Felizmente, 
as deficiências em nossos sistemas de vigilância epide-
miológica e a falta de estudos planejados especialmente 
para avaliar o impacto e a efetividades das vacinas utili-
zadas estão sendo pouco a pouco superadas.

O artigo de Domingues e cols. é um excelente 
exemplo de como são importantes a vigilância epide-
miológica e a execução de um estudo extremamente 
bem planejado e conduzido para avaliação de efetivi-
dade. 

Os resultados do estudo são – para utilizar uma pa-
lavra muito cara ao mestre de tantos de nós, o Prof. 
Vicente Amato Neto – auspiciosos.

Estudos que avaliam a efetividade de uma vacina, 
isto é, como é seu comportamento nas condições reais 
de seu uso no dia a dia, são particularmente importan-
tes se confirmam o que se esperava a partir de eventuais 
estudos de eficácia (em condições de estudo controla-
das pelos pesquisadores). É o que ocorreu com a vacina 
VCP10 no Brasil. 

A efetividade verificada por Domingues e cols. 
foi de 83,8% (IC 95%:65,9-92,3%) para sorotipos 
vacinais e 77,9% (41-91,7%) para sorotipos vaci-
nais relacionados. Um achado especialmente inte-
ressante (e inesperado) foi a efetividade contra o 
sorotipo vacinal relacionado 19A (82,2%, IC95%: 
10,7-96,4%). Esse dado, confirmado posteriormen-
te em estudos na Finlândia(1) e Canadá,(2) já determi-
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nou mudança nas indicações da bula da vacina na 
União Europeia.

Outro dado muito interessante do estudo foi a efe-
tividade demonstrada nas crianças que receberam ape-
nas duas doses (89,9%:64,1 a 96,6%); nas que rece-
beram ao menos três doses a efetividade foi de 95,4% 
(78,1 a 99%).

Por outro lado, a eficácia da vacina VCP10 foi 
demonstrada em estudo controlado, randomizado, 
duplo-cego, levado a efeito na Argentina, Colômbia e 
Panamá.(3) O objetivo foi avaliar a eficácia na preven-
ção de pneumonia bacteriana adquirida na comuni-
dade. Cerca de 24 mil crianças receberam a VCP10 
ou vacina hepatite A (esquema: três doses e um re-
forço no segundo ano de vida). Com um seguimento 
de 22 meses, a eficácia vacinal foi 22% (IC95%:7,7, 
34,2%) para a prevenção de pneumonia bacteriana 
adquirida na comunidade (ou seja, qualquer pneu-
monia provavelmente bacteriana e não apenas pneu-
mocócica). O resultado é semelhante ao obtido com 
as vacinas conjugadas 7 e 13-valentes. 

Essas comprovações da eficácia e efetividade da va-
cina 10-valente, somadas aos dados da literatura sobre 
imunogenicidade e efetividade com o uso de um es-
quema 2+1 (duas doses aos 2 e 4 meses de idade e uma 
dose de reforço após um 1 de idade), levaram o PNI 
a adotar este esquema (2+1), que é também sugerido 
pela Organização Mundial da Saúde,(4) para a rotina do 
Programa, a partir de 2016. 
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na ediÇãO anteRiOR, apReSentaMOS  
aS SegUinteS qUeStõeS:

CaSO 1 – Após a primeira semana de campanha são regis-
trados eventos adversos moderados/graves (reações alérgicas), 
com frequência maior do que a esperada – principalmente 
em crianças alérgicas à proteína do leite de vaca. 

CaSO 2 –  Boa parte das vacinas adquiridas para essa cam-
panha vem de laboratório estrangeiro, aprovada pela OMS 
(Organização Mundial da Saúde) e largamente utilizada em 
outros países.

e peRgUntaMOS:

1. Alertar a população inteira, por meio da mídia, 
sobre esses possíveis eventos adversos?

2. Alertar somente os alérgicos, identificados pela ana-
mnese pré-vacinal? 

3. Descartar a vacina estrangeira com o consequente 
prejuízo? 

Resposta – Campanha de vacinação: 
Eventos adversos

COMentÁRiOS da COMiSSãO 
de étiCa da SBiM

As campanhas de vacinação envolvem situações éticas 
relacionadas com a coletividade e precisam ser amplamente 
discutidas, em especial diante da possibilidade de ocorrência 
de efeitos adversos graves, o que requer o estabelecimento 
de políticas públicas específicas para o contingenciamento 
dos problemas.

Na situação apresentada, o dilema central são as implica-
ções entre as esferas individual e coletiva, considerando-se os 
indivíduos que vão receber a vacina e que estarão expostos 
aos riscos vacinais – contribuindo, porém, para a proteção 
da coletividade, incluindo aqueles que recusam a vacinação.

É inegável que a ocorrência de eventos adversos pode 
causar pânico e comprometer a implantação de um progra-
ma de sucesso no controle das doenças imunopreveníveis. Se 
há possibilidade de evitá-los a partir da triagem de pessoas 
suscetíveis, essa medida deve sempre ser adotada. Portanto, 
realizar a anamnese pré-vacinal é o ideal. Contudo, como 
esse procedimento nem sempre é possível em situações de 
campanha, deve-se planejar a melhor forma de informar e 
orientar adequadamente a população.

A mídia, quando bem informada, é sempre uma boa 
alternativa para a disseminação de conteúdos ‘de massa’ e 
os porta-vozes devem estar preparados para comunicar de 
forma educativa, sem provocar o alarmismo que contribuirá 
para a recusa de vacinas.

Portanto, os profissionais da Saúde precisam estar bem 
preparados tecnicamente e saber tratar do tema com profis-
sionalismo, transparência e ética, de modo a orientar ade-
quadamente quanto aos riscos e benefícios da vacinação. 
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Apresentando a primeira e única vacina 
a oferecer ampla proteção contra a doença 
meningocócica do sorogrupo B a partir dos 
2 meses aos 50 anos de idade.2-4

RISCO A GENTE
NÃO ESCOLHE,
PROTEÇÃO SIM.
Atualmente, o sorogrupo B é a principal 
causa da doença meningocócica em 
crianças <5 anos no Brasil.1

Referências bibliográficas: 1. BRASIL. Ministério da Saúde. Pesquisa realizada na base de dados DATASUS, utilizando os limites “FAIXA ETÁRIA” para Linha, “SOROGRUPO” para Coluna, “CASOS CONFIRMADOS” para Conteúdo, “2014” para 
Períodos Disponíveis, “MM”, “MCC” e “MM + MCC“ para Etiolgia, “TODAS AS CATEGORIAS” para os demais itens. Base de dados disponível em: <http://dtr2004.saude.gov.br/sinanweb/tab-net/dh?sinannet/meningite/bases/
meninbrnet.def>. Acesso em: 13 mar. 2015. 2. VESIKARI, T. et al. Immunogenicity and safety of an investigational multicomponent, recombinant, meningococcal serogroup B vaccine (4CMenB) administered concomitantly with routine 
infant and child vaccinations: results of two randomised trials. Lancet, 381(9869): 825-35, 2013. 3. VACINA ADSORVIDA MENINGOCÓCICA B (RECOMBINANTE). Bula da vacina.  4. Pesquisa realizada na revista Kairos, usando o termo 
"VACINA ADSORVIDA MENINGOCÓCICA B (RECOMBINANTE)" na busca comum do site. Disponível em: <http://brasil.kairosweb.com/index.html>. Acesso em: 08 jul. 2015. 

Material distribuído exclusivamente a profissionais de saúde habilitados a prescrever ou dispensar medicamentos. Recomenda-se a leitura da bula do produto antes da prescrição de qualquer medicamento. Para notificar 
eventos adversos ocorridos durante o uso do medicamento comunicar à Farmacovigilância Novartis e/ou ao representante de vendas.

FELIZMENTE,
A PROTEÇÃO 

AVANÇA.
JÁ DISPONÍVEL NAS PRINCIPAIS 

CLÍNICAS DE VACINAÇÃO!

Vacina adsorvida
meningocócica B
(recombinante),

internacionalmente 
conhecida como

CONTRAINDICAÇÕES: Hipersensibilidade às substâncias ativas ou a qualquer um dos excipientes da fórmula. 
INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS: Os perfis de segurança das vacinas coadministradas com a vacina adsorvida 
meningocócica B (recombinante) não foram afetados, com exceção da ocorrência mais frequente de febre, sensibilidade 
no local da injeção, mudança nos hábitos alimentares e irritabilidade. A administração concomitante de vacinas 
contendo pertussis de células inteiras com a vacina adsorvida meningocócica B (recombinante) não foi estudada e, 
portanto, não é recomendada. Quando coadministrada com outras vacinas, a vacina adsorvida meningocócica B 
(recombinante) deve ser aplicada em local de injeção distinto. REAÇÕES ADVERSAS: Em lactentes e crianças (até 
10 anos de idade): distúrbios alimentares, sonolência, choro incomum, diarreia, vômito. Em adolescentes (a partir de 
11 anos de idade) e Adultos: cefaleia, náusea, dor, inchaço e induração no local da injeção.
VACINA ADSORVIDA MENINGOCÓCICA B (RECOMBINANTE) da Novartis – Reg. MS. 1.0068.1118. Proteína de fusão NHBA recombinante, Proteína NadA recombinante, Proteína de fusão fHbp recombinante 
e Vesículas de Membrana Externa (OMV) de Neisseria meningitidis grupo B. Indicações: Imunização ativa contra a doença meningocócica invasiva causada pela Neisseria meningitidis do grupo B a partir dos 
2 meses aos 50 anos de idade. Administração por via intramuscular. Contraindicações: Hipersensibilidade às substâncias ativas ou a qualquer um dos excipientes da fórmula. Advertências e Precauções: Adiar 
a administração da vacina em indivíduos que estejam com doença febril aguda grave. A presença de uma infecção menor não deve resultar no adiamento da vacinação. Não injetar por via intravascular. 
Tratamento e supervisão médica apropriados devem sempre estar prontamente disponíveis em caso de evento anafilático após administração da vacina. Reações relacionadas à ansiedade incluindo reações 
vasovagais (síncope), hiperventilação ou reações relacionadas ao estresse podem ocorrer em associação à vacinação como uma resposta psicogênica à injeção com agulha. É importante que procedimentos 
estejam disponíveis para evitar lesões devido a um desmaio. A vacina não deveria ser administrada em indivíduos com trombocitopenia ou qualquer distúrbio de coagulação que possa contraindicar uma injeção 
intramuscular, a menos que o potencial benefício exceda claramente o risco da administração. Assim como com qualquer vacina, a vacinação com esta vacina pode não proteger todos os indivíduos vacinados. 
Não se espera que a vacina forneça proteção contra todas as cepas meningocócicas circulantes do grupo B. A segurança e a eficácia desta vacina não foram avaliadas em indivíduos imunocomprometidos. 
Não há dados sobre o uso da vacina em indivíduos acima de 50 anos de idade ou pacientes com condições médicas crônicas. A tampa protetora da seringa pode conter borracha natural de látex. O risco-
benefício deve ser considerado antes de administrar esta vacina em indivíduos com histórico conhecido de hipersensibilidade ao látex. Se estiver presente, os níveis de canamicina na formulação final da vacina 
são menores que 0,01 microgramas por dose. O uso seguro da vacina por indivíduos sensíveis à canamicina não foi estabelecido. Este medicamento é essencialmente livre de sódio. Atenção: este medicamento 
contém sacarose. Não há dados sobre a fertilidade em humanos. Estão disponíveis dados clínicos insuficientes sobre exposição durante a gravidez. O risco potencial para a mulher grávida é desconhecido. A 
vacinação não deve ser suspensa quando houver risco claro de exposição à infecção meningocócica. Informações sobre a segurança da vacina durante a lactação não estão disponíveis. Este medicamento não 
deve ser utilizado por mulheres grávidas ou amamentando sem a orientação do médico. A vacina tem influência nula ou insignificante na habilidade de dirigir e operar máquinas, no entanto, algumas reações 
adversas podem afetar temporariamente essa habilidade. Interações Medicamentosas: A vacina pode ser administrada concomitantemente com qualquer um dos seguintes antígenos vacinais: difteria, tétano, 
pertussis acelular, Haemophilus influenzae tipo B, poliomielite inativada, hepatite B, conjugado pneumocócico heptavalente, sarampo, caxumba, rubéola e varicela. Resultados inconsistentes foram observados em 
relação às respostas ao poliovírus tipo 2 inativado e ao conjugado pneumocócico do sorotipo 6B, e títulos de anticorpos menores para o antígeno pertactina da pertussis também foram notados, mas estes dados 
não sugerem interferência clinicamente significativa. Os perfis de segurança das vacinas coadministradas não foram afetados pela administração concomitante desta vacina, com exceção da ocorrência mais 
frequente de febre, sensibilidade no local da injeção, mudança nos hábitos alimentares e irritabilidade. O uso profilático de paracetamol reduz a incidência e a gravidade da febre sem afetar a imunogenicidade 
tanto desta vacina quanto das vacinas de rotina. A administração concomitante desta vacina com outras vacinas além das mencionadas acima não foi estudada. Quando administrada concomitantemente com 
outras vacinas, esta vacina deve ser aplicada em local de injeção distinto. Este produto não deve ser misturado com outros produtos medicinais. Reações Adversas: Lactentes e crianças (até 10 anos de idade) - 
distúrbios alimentares, sonolência, choro incomum, convulsões, palidez, síndrome de Kawasaki, diarreia, vômito, erupção cutânea, eczema, urticária, febre (≥38°C), sensibilidade, eritema, inchaço e induração 
no local da injeção, irritabilidade, febre (≥40ºC). Adolescentes (a partir de 11 anos de idade) e Adultos - cefaleia, náusea, dor, inchaço, induração e eritema no local da injeção, mal-estar, mialgia, artralgia. 
Reações adversas relatadas durante a vigilância pós-comercialização: bolhas em torno ou no local da injeção, reações alérgicas, síncope ou respostas vasovagais à injeção. Posologia: De 2 a 5 meses de idade: 
Três doses de 0,5 ml cada, com a primeira dose administrada aos 2 meses de idade com intervalo entre as doses primárias de não menos que 2 meses e uma dose de reforço entre os 12 e 23 meses de idade. 
Não vacinados de 6 a 11 meses de idade: Duas doses de 0,5mL cada com intervalo entre as doses primárias de não menos que 2 meses e uma dose de reforço no segundo ano de vida, com intervalo de pelo 
menos 2 meses entre a vacinação primária e a dose de reforço. Não vacinados de 12 a 23 meses de idade: Duas doses de 0,5mL cada com intervalo entre as doses primárias de não menos que 2 meses. De 2 a 
10 anos de idade: Duas doses de 0,5 mL cada com intervalo entre as doses primárias de não menos que 2 meses. A partir de 11 anos de idade: Duas doses de 0,5 mL cada com intervalo entre as doses primárias 
de não menos que 1 mês. Para crianças de 12 a 23 meses e de 2 a 10 anos de idade, adolescentes e adultos, a necessidade de uma dose de reforço não está estabelecida. Venda sob prescrição médica. SE 
PERSISTIREM OS SINTOMAS, O MÉDICO DEVERÁ SER CONSULTADO. Informações baseadas na bula da vacina adsorvida meningocócica B (recombinante) aprovada em 19/01/2015. mBL_RMEBF020R00 BR 
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Pesquisa clínica  
no SUS:  
Uma abordagem de 
estudos com vacinas

Até meados do século XVIII, a pesquisa científica era uma ativida-
de eminentemente amadora e, a partir da segunda metade do século 
XIX, passou a dispor de métodos reconhecidos como válidos por uma 

determinada comunidade de detentores de saber, tornando-se, assim, uma 
atividade acadêmica realizada nos grandes centros de estudos universitários. 
Mas é no século XX que se dá a grande fusão entre universidade e indús-
tria, formando o complexo científico-industrial-tecnológico. Neste processo, 
a pesquisa clínica, e em especial os ensaios para o desenvolvimento de novos 
medicamentos, métodos diagnósticos, preventivos e terapêuticos, tornaram-
-se, definitivamente, uma atividade técnico-científica.(1)

Por definição, pesquisa clínica, ensaio clínico ou estudo clínico são os vá-
rios termos utilizados para designar qualquer pesquisa conduzida em seres 
humanos com o objetivo de descobrir ou confirmar os efeitos clínicos; farma-
cológicos; qualquer outro efeito farmacodinâmico do medicamento experi-
mental; identificar qualquer reação adversa; estudar a absorção, distribuição, 
metabolismo e excreção para verificar sua segurança; eficácia. Estas análises 
poderão contribuir para o registro ou a alteração deste(s) produto(s) junto à 
Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa).(2)

As diretrizes para as Boas Práticas Clínicas foram publicadas em 1976, na 
Conferência Internacional sobre Harmonização de Requisitos Técnicos para 
Registro de Fármacos para Uso em Humanos (ICH). É um padrão de quali-
dade científica e ética internacional para desenho, realização, registro e relato 
de estudos com a participação de humanos. A conformidade com este padrão 
oferece garantia pública de que os direitos, segurança e bem-estar dos parti-
cipantes da pesquisa estarão protegidos e compatíveis com os princípios que 
têm origem na Declaração de Helsinque; e que os dados do estudo clínico são 
confiáveis.(4) 

No Brasil, o fluxo de avaliação ética e regulatória é bem definido. Todos 
os ensaios clínicos são primeiramente avaliados por um Comitê de Ética em 
Pesquisa (CEP), além de, se necessário, uma segunda avaliação pela Comissão 
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Nacional de Ética em Pesquisa (Conep). Apenas após a avaliação ética, os 
projetos são submetidos à avaliação pela Anvisa, seguindo o que regulamenta 
a Resolução RDC n. 9, de 20 de fevereiro de 2015. 

Uma vez aprovada pelas instâncias ética e regulatória, inicia-se a pesquisa 
clínica. A classificação de fases dos estudos proposta pelo ICH no Guia ICH 
E8 (Considerações Gerais para Pesquisa Clínica), baseia-se no objetivo do es-
tudo (farmacologia humana, terapêutico exploratório, terapêutico confirma-
tório e uso terapêutico). Por outro lado, o desenvolvimento de medicamento, 
tradicionalmente, consiste em quatro fases distintas, I, II, III e IV e não pre-
cisa, necessariamente, seguir uma sequência (ver Figura 1). 

Na Fase I, avalia-se segurança (avaliações clínicas e laboratoriais). Em geral 
são estudos abertos e com voluntários sadios, caracterizados pelo pequeno 
número de indivíduos (10-100). A Fase II ainda trata de estudo de segurança, 
mas com outros objetivos, como dose-resposta, imunogenicidade, dosagem, 
etc. Geralmente, são ensaios controlados, randomizados e duplo-cego, que 
tipicamente envolvem entre 100-500 indivíduos. Os estudos de Fase III ocor-
rem na população-alvo. Avaliam segurança, imunogenicidade e persistência 
de anticorpos. São ensaios controlados, randomizados e duplo-cego em grupo 
de 1.000 a 5.000 indivíduos. Por fim, os estudos de Fase IV, que incluem 
vigilância pós-registro, estudos de segurança para eventos raros e de efetivi-
dade (como a vacina funciona na prática) que apresentam tamanho amostral 
variado (com indivíduos vacinados na rotina de imunização). 

Em essência, qualquer estudo clínico necessita de uma estrutura específica, 
equipe multidisciplinar e local onde são executadas as atividades relaciona-
das a ele (Centro de Pesquisa). Tais atividades devem, obrigatoriamente, ser 
realizadas de acordo com princípios éticos que têm origem na Declaração de 
Helsinque. Essa declaração estabelece as normas éticas para a condução das 
pesquisas com seres humanos, baseando-se nos direitos, na segurança e no 
bem-estar dos mesmos.(3)

Para sua execução é necessário o envolvimento de uma equipe multidisci-
plinar que inclui um médico investigador, subinvestigador, coordenador do 
estudo clínico, pacientes, CEP, órgãos regulatórios do Ministério da Saúde e 
patrocinador (por exemplo: indústria farmacêutica). Pode-se utilizar, nessa 
atividade, uma Organização Representativa de Pesquisa Clínica (em inglês 
Clinical Research Organizations, CROs), sempre com o estabelecimento de 
parcerias públicas e/ou privadas, ainda mais em se tratando de patrocinadores 
públicos, como por exemplo, Bio-Manguinhos/Fiocruz. 

Com absoluta certeza, o mundo contemporâneo nos impõe vários desa-
fios, como aumentar a incorporação do conhecimento científico e tecnológico 
em novos processos e produtos capazes de atender à diversidade sociogeográ-
fica do país e, em consequência, à realidade brasileira. Coloca-se aqui, portan-
to, a oportunidade de encontrar formas de superação, além das já criadas pelo 
Ministério da Saúde, como a criação da Rede Nacional de Pesquisa Clínica, 
que impulsionem a realização de pesquisa clínica no país.
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Segurança

Imunogenicidade Imunogenicidade
Dose-resposta

Posologia
Internação vacinal

Persistência de anticorpos

Contraindicações
Posologia

Eventos adversos

Segurança
Segurança
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Precauções

FASE I FASE II FASE III FASE IV
Pós-registro

Figura 1. Características das fases da pesquisa clínica 
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Você sabia que os 
casos de coqueluche tiveram

um súbito aumento em meados
de 2011 no Brasil?1

Mesmo quem já foi 
vacinado ou apresentou 

a doença pode ter 
perdido a proteção.2

Converse com seus 
pacientes sobre o reforço 

da vacinação contra 
coqueluche. Para aumentar 

a proteção do bebê,
todos devem fazer

a sua parte.3

A vacina de reforço do 
adolescente e adulto pode 

prevenir a infecção em bebês 
que ainda não estão 

totalmente protegidos.*3

Quando o assunto 
é coqueluche, tão importante 
quanto pensar nas crianças

 é pensar nos adultos.

Sanofi-Aventis Farmacêutica Ltda.
Av. Major Sylvio de Magalhães Padilha, 5200 
Jd. Morumbi - CEP 05693-000 - São Paulo - SP
www.vacinassanofipasteur.com.br - SIV 0800 148480
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Uso de antitérmico 
para alívio da dor   
e febre após  
a vacinação

Afebre é um dos eventos adversos sistêmicos mais comuns envolvidos 
na vacinação de crianças e, assim como as manifestações no local de 
aplicação (dor, rubor e edema), é parte da manifestação do processo 

inflamatório esperado na pós-vacinação.(1, 2)

Quando a febre se deve à vacinação, o quadro em geral é benigno e auto-
limitado. Febre alta com duração de mais de 24 horas ou que se inicia após as 
primeiras 24 horas da vacinação, deve ser avaliada com cuidado devido à possi-
bilidade de infecção não relacionada à vacina.(1)

Grande parte das vacinas recomendadas para o primeiro ano de vida são va-
cinas inativadas. O principal motivo é que, nesta fase, a criança ainda mantém 
os anticorpos maternos. Algumas dessas vacinas contêm adjuvante que poten-
cializa o efeito inflamatório com o objetivo de induzir resposta imunológica 
mais robusta.(3)

As vacinas tríplices bacterianas, sobretudo a de células inteiras (DTPw) e as 
vacinas pneumocócicas conjugadas 10-valente e 13-valente (VPC10 e VPC13), 
não raro causam febre e manifestações locais (dor, rubor e edema).(1)

Estima-se que 35% a 60% das crianças que receberem DTPw, DTPa, ou 
vacinas combinadas a elas, apresentarão manifestações locais e que mais de 30% 
delas apresentarão febre baixa a moderada nas primeiras 24-72 horas (habitual-
mente, entre três e 12 horas), principalmente quando da aplicação da primeira 
dose. Febre alta ocorre mais raramente, com incidência de até 17 casos/mil 
doses aplicadas da vacina DTPw-HB/Hib e de três casos/mil doses aplicadas da 
DTPa e suas combinações.(1)

Em relação às vacinas pneumocócicas conjugadas (VPC10 e VP13), estima-
-se que, em média, 30% a 40% das crianças vacinadas apresentarão dor, verme-
lhidão e edema locais e que 10% delas apresentarão febre.(1)

Declaração de conflitos de interesse do autor: O texto original foi escrito a pedido da Johnson & Johnson do 

Brasil e publicado em material publicitário de Tylenol®.
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USO de paRaCetaMOl paRa 
COntROle da FeBRe apóS  
a iMUniZaÇãO

Uma questão importante é a discussão sobre o uso de antitérmicos para con-
trole da febre causada pelas vacinas. Embora a febre seja parte do processo in-
flamatório normal após a imunização, drogas antipiréticas profiláticas às vezes 
são recomendadas para dissipar as preocupações de febre alta e a possibilidade 
de convulsão febril. 

Estudos comprovam que o uso profilático do paracetamol é eficaz na redu-
ção da incidência da febre após a vacinação. Um deles foi desenvolvido na Re-
pública Tcheca,(4) envolvendo 459 crianças divididas em dois grupos: o que não 
recebeu doses profiláticas de paracetamol (GSPP, n=233) e o que recebeu doses 
de paracetamol a cada seis ou oito horas nas primeiras 24 horas após a vacinação 
(GPP, n= 226). As crianças de ambos os grupos receberam as seguintes vacinas: 
VPC10; vacina tríplice bacteriana acelular combinada às vacinas hepatite B, po-
liomielite inativada e Haemophilus influenzae tipo b (DTPa-VHB- VIP/Hib); e 
a vacina rotavírus oral monovalente.(4)

Febre alta (> 39,5°C) foi incomum (1% nos dois grupos para a dose da pri-
movacinação e 1% e 2% na dose de reforço no GPP e GSPP, respectivamente). 
Febre baixa e/ou moderada foram, de modo significativo, menos comuns no 
GPP, tendo ocorrido após a primovacinação em 42% das crianças no GPP e 
66% no GSPP e, após a dose de reforço, em 36% no GPP e 58% no GSPP.(4)

No entanto, nesse estudo, ao avaliarem a imunogenicidade das vacinas no 
GPP e no GSPP observou-se prejuízo para o GPP. O uso de paracetamol pro-
filático, provavelmente por inibir a resposta inflamatória, interferiu na resposta 
imunológica das crianças do GPP, em especial para as vacinas DTPa-VHB-VIP/
Hib e VPC10, com redução do nível de anticorpos obtidos.(4)

Resultados de diminuição da imunogenicidade da vacina relacionada ao uso 
profilático de antitérmico também já foram relatados em adultos que receberam 
a vacina hepatite B.(5) Entretanto, esta imunogenicidade reduzida não neces-
sariamente prejudicaria a eficácia clínica das vacinas, mas, no caso das vacinas 
pneumocócicas conjugadas, poderia trazer prejuízos na redução de colonização 
e portanto, na imunidade de rebanho desejada.(1)

Diante desses resultados, a recomendação passou a ser a de evitar o uso pro-
filático de paracetamol (e outros antipiréticos ou analgésicos) e apenas recomen-
dar o uso desses medicamentos para tratamento clínico da febre manifestada 
após a aplicação das vacinas. 

Dessa forma, a Comissão Permanente em Imunizações da Secretaria de Es-
tado de Saúde São Paulo, por exemplo, passou, em 2009, a recomendar muita 
cautela com o uso profilático rotineiro de antipiréticos e anti-inflamatórios em 
crianças por ocasião da vacinação. Deve-se sempre avaliar o risco benefício.  
É indicado apenas para crianças com história pessoal e familiar de convulsão 
e naquelas que tenham apresentado febre > 39,5°C ou choro incontrolável 
após a dose anterior da vacina tríplice bacteriana, uma das mais reatogênicas 
do calendário.
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As análises post-hoc, realizadas em estudos clínicos prévios, mostraram 
que o paracetamol interfere, de forma máxima, na resposta vacinal se admi-
nistrado antes ou durante a vacinação. Quando utilizado de forma terapêutica 
para ocorrência de febre, seu efeito não parece ser importante, uma vez que a 
resposta inflamatória inicial já foi estabelecida.(6) 

A revisão de literatura que incluiu 2.579 citações, 13 RCTs e 5.077 crian-
ças(6) concluiu que:

•	O uso profilático de antipirético reduz significativamente as reações febris 
na primovacinação e nas doses de reforço.

•	Existem diferenças estatísticas significativas na resposta humoral.
•	No entanto, o grupo que recebeu antitérmico profilático alcançou níveis 

protetores de anticorpos.
•	Não se observou diferença na diminuição das taxas de carreamento para o 

Hib ou pneumococos.
•	Existe redução significativa das reações locais após a primovacinação, mas 

não após as doses de reforço.

No entanto, os estudos recentes com a nova vacina meningocócica B 
(4CMenB), que também avaliaram o uso de paracetamol profilático tanto 
com o objetivo de verificar a eficácia na redução da febre pós-vacina, como 
de avaliar a interferência desse tratamento na resposta imunológica à vacina, 
demonstraram eficácia na redução da febre e possível não interferência na 
imunogenicidade do imunobiológico. 

Durante os ensaios clínicos, foram muito comuns reações locais e sistêmi-
cas em crianças que receberam 4CMenB. A febre foi a reação sistêmica mais 
comum em crianças com idades entre 2 e 12 meses. Entre os lactentes, as re-
ações sistêmicas, incluindo febre (baixa, moderada e alta) foram mais comuns 
quando a 4CMenB foi aplicada nas mesmas datas que as vacinas DTPa-VHB-
-VIP/Hib e VPC7, do que quando a 4CMenB foi aplicada isoladamente.

Diante desses fatos, alguns órgãos, como o Australian Technical Advisory 
Group on Immunisation (Atagi), recomendam o uso profilático de paraceta-
mol quando da aplicação da vacina 4CMenB em crianças menores de 2 anos 
de idade, a fim de reduzir a probabilidade e a severidade da febre após essa 
imunização. A recomendação é a de administrar paracetamol (15 mg/kg por 
dose), 30 minutos antes da vacinação (ou tão logo possível), independen-
temente da presença de febre, e dar continuidade com mais duas doses de 
paracetamol com intervalo de seis horas. (7)

A Sociedade Brasileira de Imunizações (SBIm) recomenda, no calendário 
vacinal da criança,  a aplicação da vacina 4CMenB aos 3, 5 e 7 meses, para 
evitar a concomitância com as demais vacinas e, dessa forma, reduzir a proba-
bilidade de febre. O uso de antitérmico profilático deve ser considerado em 
situações especiais. 
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COnClUSõeS
•	Vacinas não raramente causam febre. 

•	O uso de paracetamol profilático diminui significativamente a ocorrên-
cia de febre e reações locais. Entende-se que esse medicamento interfere 
na resposta inata reduzindo os sinais inflamatórios locais, fundamentais 
para uma resposta humoral robusta.

•	O uso de paracetamol profilático antes da vacinação não interfere de 
modo igual na imunogenicidade de todas as vacinas.

•	O uso profilático do paracetamol pode acarretar prejuízo na imunogeni-
cidade de algumas vacinas, ainda sem correlação de perda de proteção.

•	Observa-se interferência maior na imunogenicidade de vacinas conju-
gadas e de toxoides, que precisam de interações entre células B e T e as 
células dendríticas.

•	O consenso, hoje, é evitar, de modo geral, o uso profilático de paraceta-
mol antes da aplicação de vacinas. 

•	Diante dos resultados com a nova vacina 4CMenB, recomenda-se, nesse 
caso específico, considerar o uso profilático de paracetamol.  
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Calendários de vacinação

Calendário de VaCinação do HoMeM
Recomendações da Sociedade Brasileira de Imunizações (SBIm) – 2015/2016

Vacinas Esquemas e recomendações Comentários

Disponibilização 
Das VaCinas

Gratuitas na rede 
pública

Clínicas privadas 
de vacinação

Tríplice viral 
(sarampo, caxumba 
e rubéola)

É considerado protegido o homem que tenha recebido duas doses da vacina tríplice viral  
acima de 1 ano de idade, e com intervalo mínimo de um mês entre elas.

Contraindicada para imunodeprimidos.
sim, uma dose até 

os 49 anos
sim

Hepatites A, B 
ou A e B

Hepatite A: duas doses, no esquema 0 - 6 meses. •	 Homens não imunizados anteriormente para as hepatites A e B  
devem ser vacinados. 

•	 A vacina combinada para as hepatites A e B é uma opção  
e pode substituir a vacinação isolada para as hepatites A e B.

NÃO sim

Hepatite B: três doses, no esquema 0 - 1 - 6 meses. sim sim

Hepatite A e B: três doses, no esquema 0 - 1 - 6 meses. NÃO sim

HPV Vacina HpV6,11,16,18: três doses, no esquema 0 - 1 a 2 - 6 meses. 

•	 A vacina HPV6,11,16,18 está licenciada e recomendada para meninos  
e jovens de 9 a 26 anos de idade.

•	 Entretanto, homens com mais de 26 anos também podem ser beneficiados com a vacinação, sendo seu uso off label 
nessa faixa etária e ficando a critério médico sua indicação.

NÃO sim

Tríplice bacteriana 
acelular do tipo 
adulto / Difteria, 
tétano e  
coqueluche

Atualizar dTpa independente de intervalo prévio com dT ou TT.

Com esquema de vacinação básico para tétano completo: reforço com dTpa a cada dez anos.

Com esquema de vacinação básico incompleto: uma dose de dTpa a qualquer momento  
e completar a vacinação básica com uma ou duas doses de dT (dupla bacteriana do tipo adulto)  
de forma a totalizar três doses de vacina contendo o componente tetânico.

Para homens que pretendem viajar para países nos quais a poliomielite é endêmica recomenda-se a vacina dTpa combinada à pólio inativada 
(dTpa-VIP).

A dTpa-VIP pode substituir a dTpa.

•	 A vacina está recomendada mesmo para aqueles que tiveram a coqueluche, já que a proteção conferida pela infecção  
não é permanente.

•	 O uso da vacina dTpa, em substituição à dT, objetiva, além da proteção individual, a redução da transmissão da 
Bordetella pertussis, principalmente para suscetíveis com alto risco de complicações, como os lactentes.

•	 Considerar antecipar reforço com dTpa para cinco anos após a última dose de vacina contendo o componente 
pertussis em adultos contactantes de lactentes.

sim
dT

sim 
dTpa

Varicela (catapora) para suscetíveis: duas doses com intervalo de um a dois meses. Uso em imunodeprimidos – Consultar os Calendários de vacinação sBim pacientes especiais. NÃO sim

Influenza (gripe) Dose única anual.
Desde que disponível, a vacina influenza 4V é preferível à vacina influenza 3V, por conferir maior cobertura das cepas 
circulantes. Na impossibilidade de uso da vacina 4V, utilizar a vacina 3V.

sim, para grupos 
de risco

sim

Meningocócica 
conjugada ACWY

Uma dose. A indicação da vacina, assim como a necessidade de reforços, dependerão  
da situação epidemiológica.

•	 Considerar seu uso avaliando a situação epidemiológica. 
•	 Na indisponibilidade da vacina meningocócica conjugada ACWY, substituir pela vacina meningocócica C conjugada.

NÃO sim

Meningocócica B Duas doses com intervalo de um mês. Considerar seu uso avaliando a situação epidemiológica. NÃO sim

Febre amarela 
Uma dose para residentes ou viajantes para áreas de vacinação (de acordo com classificação do ms e da Oms). se persistir o risco, fazer uma segunda 
dose dez anos após a primeira. Pode ser recomendada também para atender a exigências sanitárias de determinadas viagens internacionais. Em ambos 
os casos, vacinar pelo menos dez dias antes da viagem.

Contraindicada para imunodeprimidos. Quando os riscos de adquirir  
a doença superam os riscos potenciais da vacinação, o médico deve avaliar sua utilização.

sim sim

Pneumocócicas
Recomendadas para homens a partir de 60 anos e portadores de risco aumentado para DPi. Esquema sequencial das vacinas pneumocócicas (ver 
Calendário sBim de vacinação do idoso e os Calendários de vacinação sBim pacientes especiais).

•	 A VPC13 está licenciada a partir dos 50 anos de idade, ficando a critério médico sua recomendação nessa faixa etária. 
•	 A VPP23 está disponível gratuitamente nos Cries para homens portadores de algumas comorbidades.

NÃO sim

Herpes zóster
Recomendada para homens a partir de 60 anos de idade, dose única. 
(ver Calendário de vacinação sBim idoso). 

•	 Vacina licenciada a partir dos 50 anos. Recomendada mesmo para aqueles que já apresentaram quadro de herpes zóster. 
Nesses casos, aguardar o intervalo de um ano, entre o quadro agudo e a aplicação da vacina. 

•	 Em caso de pacientes com história de herpes zóster oftálmico, não existem ainda dados suficientes para indicar ou 
contraindicar a vacina. 

•	 Uso em imunodeprimidos: a vacina não deve ser empregada em indivíduos com estados de imunodeficiência primária 
ou adquirida ou em uso de terapêuticas em posologias consideradas imunossupressoras.

NÃO sim

25/08/2015 • Sempre que possível, preferir vacinas combinadas • Sempre que possível, considerar aplicações simultâneas na 
mesma visita • Qualquer dose não administrada na idade recomendada deve ser aplicada na visita subsequente • Eventos adversos 
significativos devem ser notificados às autoridades competentes • Algumas vacinas podem estar especialmente recomendadas 
para pacientes portadores de comorbidades ou em outra situação especial. Consulte os Calendários de vacinação sBim  
pacientes especiais.
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Vacinas Esquemas e recomendações Comentários

Disponibilização 
Das VaCinas

Gratuitas na rede 
pública

Clínicas privadas 
de vacinação

Tríplice viral 
(sarampo, caxumba 
e rubéola)

É considerado protegido o homem que tenha recebido duas doses da vacina tríplice viral  
acima de 1 ano de idade, e com intervalo mínimo de um mês entre elas.

Contraindicada para imunodeprimidos.
sim, uma dose até 

os 49 anos
sim

Hepatites A, B 
ou A e B

Hepatite A: duas doses, no esquema 0 - 6 meses. •	 Homens não imunizados anteriormente para as hepatites A e B  
devem ser vacinados. 

•	 A vacina combinada para as hepatites A e B é uma opção  
e pode substituir a vacinação isolada para as hepatites A e B.

NÃO sim

Hepatite B: três doses, no esquema 0 - 1 - 6 meses. sim sim

Hepatite A e B: três doses, no esquema 0 - 1 - 6 meses. NÃO sim

HPV Vacina HpV6,11,16,18: três doses, no esquema 0 - 1 a 2 - 6 meses. 

•	 A vacina HPV6,11,16,18 está licenciada e recomendada para meninos  
e jovens de 9 a 26 anos de idade.

•	 Entretanto, homens com mais de 26 anos também podem ser beneficiados com a vacinação, sendo seu uso off label 
nessa faixa etária e ficando a critério médico sua indicação.

NÃO sim

Tríplice bacteriana 
acelular do tipo 
adulto / Difteria, 
tétano e  
coqueluche

Atualizar dTpa independente de intervalo prévio com dT ou TT.

Com esquema de vacinação básico para tétano completo: reforço com dTpa a cada dez anos.

Com esquema de vacinação básico incompleto: uma dose de dTpa a qualquer momento  
e completar a vacinação básica com uma ou duas doses de dT (dupla bacteriana do tipo adulto)  
de forma a totalizar três doses de vacina contendo o componente tetânico.

Para homens que pretendem viajar para países nos quais a poliomielite é endêmica recomenda-se a vacina dTpa combinada à pólio inativada 
(dTpa-VIP).

A dTpa-VIP pode substituir a dTpa.

•	 A vacina está recomendada mesmo para aqueles que tiveram a coqueluche, já que a proteção conferida pela infecção  
não é permanente.

•	 O uso da vacina dTpa, em substituição à dT, objetiva, além da proteção individual, a redução da transmissão da 
Bordetella pertussis, principalmente para suscetíveis com alto risco de complicações, como os lactentes.

•	 Considerar antecipar reforço com dTpa para cinco anos após a última dose de vacina contendo o componente 
pertussis em adultos contactantes de lactentes.

sim
dT

sim 
dTpa

Varicela (catapora) para suscetíveis: duas doses com intervalo de um a dois meses. Uso em imunodeprimidos – Consultar os Calendários de vacinação sBim pacientes especiais. NÃO sim

Influenza (gripe) Dose única anual.
Desde que disponível, a vacina influenza 4V é preferível à vacina influenza 3V, por conferir maior cobertura das cepas 
circulantes. Na impossibilidade de uso da vacina 4V, utilizar a vacina 3V.

sim, para grupos 
de risco

sim

Meningocócica 
conjugada ACWY

Uma dose. A indicação da vacina, assim como a necessidade de reforços, dependerão  
da situação epidemiológica.

•	 Considerar seu uso avaliando a situação epidemiológica. 
•	 Na indisponibilidade da vacina meningocócica conjugada ACWY, substituir pela vacina meningocócica C conjugada.

NÃO sim

Meningocócica B Duas doses com intervalo de um mês. Considerar seu uso avaliando a situação epidemiológica. NÃO sim

Febre amarela 
Uma dose para residentes ou viajantes para áreas de vacinação (de acordo com classificação do ms e da Oms). se persistir o risco, fazer uma segunda 
dose dez anos após a primeira. Pode ser recomendada também para atender a exigências sanitárias de determinadas viagens internacionais. Em ambos 
os casos, vacinar pelo menos dez dias antes da viagem.

Contraindicada para imunodeprimidos. Quando os riscos de adquirir  
a doença superam os riscos potenciais da vacinação, o médico deve avaliar sua utilização.

sim sim

Pneumocócicas
Recomendadas para homens a partir de 60 anos e portadores de risco aumentado para DPi. Esquema sequencial das vacinas pneumocócicas (ver 
Calendário sBim de vacinação do idoso e os Calendários de vacinação sBim pacientes especiais).

•	 A VPC13 está licenciada a partir dos 50 anos de idade, ficando a critério médico sua recomendação nessa faixa etária. 
•	 A VPP23 está disponível gratuitamente nos Cries para homens portadores de algumas comorbidades.

NÃO sim

Herpes zóster
Recomendada para homens a partir de 60 anos de idade, dose única. 
(ver Calendário de vacinação sBim idoso). 

•	 Vacina licenciada a partir dos 50 anos. Recomendada mesmo para aqueles que já apresentaram quadro de herpes zóster. 
Nesses casos, aguardar o intervalo de um ano, entre o quadro agudo e a aplicação da vacina. 

•	 Em caso de pacientes com história de herpes zóster oftálmico, não existem ainda dados suficientes para indicar ou 
contraindicar a vacina. 

•	 Uso em imunodeprimidos: a vacina não deve ser empregada em indivíduos com estados de imunodeficiência primária 
ou adquirida ou em uso de terapêuticas em posologias consideradas imunossupressoras.

NÃO sim
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Do ponto de vista do especialista 

Respondidas por: 

Renato Kfouri, vice-presidente da SBIm.

Respondidas por: 

Juarez Cunha, membro da Comissão 
Técnica para Revisão dos Calendários  

Vacinais da SBIm.

Gostaria de saber se é permitido fazer o reforço de 15 me-
ses com a vacina hexavalente, na falta da pentavalente.

R: Uma dose adicional da vacina hepatite B não traz prejuízos ao indivíduo 
que a recebe. O tema deve ser discutido com a família, apresentando possíveis 
alternativas.

Gostaria de saber se há obrigatoriedade de o profissional da 
área da Saúde receber uma dose da vacina sarampo, caxum-
ba e rubéola após os 20 anos de idade, independentemente 
de haver registro de uma ou duas doses na carteira de vaci-
nação. 

R: Como preconizam os calendários da SBIm, é considerado protegido contra 
essas três doenças o indivíduo que recebeu duas doses da vacina tríplice viral 
acima de 1 ano de idade, com intervalo mínimo de um mês entre elas. Essa 
recomendação vale inclusive para profissionais da Saúde.

Há algum informe técnico sobre alergia a proteína do leite de 
vaca (APLV) e vacinação?

R: Especificamente sobre a APLV e vacinas, não encontramos nada na litera-
tura. Em novembro de 2014, após episódios desse tipo de reação alérgica em 
crianças que receberam a vacina tríplice viral na campanha do Ministério da 
Saúde, emitimos, em conjunto com a Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP), 
Nota Técnica que está disponível no site da SBIm, na seção “Notas e Informes 
Técnicos” com o título Campanha de Vacinação – Nota aos Médicos – Vacina 
Triviral (http://goo.gl/MrkGTQ).

Sobre esse assunto e outros relacionados com alergia e imunologia, você pode 
consultar o recém-lançado Guia de imunização SBIm/Asbai – asma, alergia e 
imunodeficiências. A publicação está disponível para download gratuito também 
no site da SBIm, na seção “Publicações – Guias”.

Gostaria de saber se a vacina ACWY pode ser aplicada a par-
tir de 15 meses, pois o pediatra a indicou, porém, tenho co-
nhecimento de que a idade mínima é 2 anos. A minha dúvida 
se deve ao fato de esta vacina ter sido incluída no calendário 
há pouco tempo e eu ainda não ouvi falar muito sobre ela. 

R: Existem duas vacinas meningocócicas conjugadas ACWY aprovadas para 
uso no Brasil. A vacina da Pfizer (Nimenrix®) está licenciada pela Anvisa a partir 
de 1 ano de idade. Já a vacina da Novartis (Menveo®) está licenciada a partir 
dos 2 anos de idade. A SBIm recomenda que o reforço dos 15 meses seja feito 
preferencialmente com a vacina ACWY.

@ FALE COM O ESPECIALISTA
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Leitura recomendada@ FALE COM O ESPECIALISTA

atenÇãO
Na edição de setembro (v. 8, n. 3, 2015) o leitor perguntou: 

“Para pessoas com indicação das duas vacinas pneumocócicas (13 

e 23), qual deve ser administrada primeiro e qual o intervalo ideal 

entre elas?”

Devido a mudanças nas orientações do CDC e da sBim, ocorridas após o 

fechamento da mencionada edição, publicamos aqui a resposta atualizada.

R: Deve-se aplicar primeiro a pneumocócica 13, o que vai gerar me-

lhor resposta imune. sobre o intervalo, não há estudos que definam 

o tempo ideal nesta situação. a nova orientação do CDC é de que 

este intervalo seja de 12 meses entre as doses, com mínimo de dois 

meses. a sBim, no calendário 2015/2016, passou a recomendar 

o intervalo de seis a 12 meses entre as doses. Cabe salientar que 

em pessoas de alto risco para a doença, como os imunodeprimidos, 

recomenda-se o intervalo mínimo de dois meses. se a pessoa já 

recebeu a vacina pneumocócica 23 antes, sugerimos um ano de 

intervalo para aplicar a pneumocócica 13.

respondida por:

Juarez Cunha, membro da Comissão técnica para revisão dos Ca-

lendários vacinais da sBim.
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Hepatitis a: epidemiology  
in resource-poor countries

O vírus da hepatite A (VHA) tem distribuição mundial, causa em geral doen-
ça autolimitada, sendo responsável por cerca de 126 milhões de casos no mundo 
e 35 mil mortes anualmente.

A infecção é transmitida sobretudo pela via fecal-oral, e doença sintomática, 
grave e mesmo a morte acontecem na maioria das vezes em indivíduos mais ve-
lhos. São descritos dois vírions do VHA, um envelopado e outro não envelopado 
– este último não detectável em imunoensaios que utilizam detecção de anticor-
pos anti-VHA.

Os genótipos I-III infectam apenas humanos. A genotipagem e o sequen-
ciamento viral possibilitam a identificação da origem de epidemias pelo VHA. 
A dose viral infectante parece ser baixa, pois mesmo em países com bom nível 
de higiene pessoal a disseminação interpessoal é bastante eficiente. Outra forma 
importante de transmissão são alimentos e água. A transmissão por sangue e de-
rivados não é frequente hoje. 

Uma infecção assintomática, oligossintomática ou quadros clínicos com ma-
nifestações extra-hepáticas podem ocorrer, como artralgias, vasculite cutânea, sín-
drome de Guillian-Barré, mielopatia, mononeurite, meningoencefalite com ou 
sem evidência de hepatite. Contudo, não acontecem a doença crônica e as seque-
las no longo prazo, como a cirrose, por exemplo. 

A presença de icterícia é mais frequente na infância tardia, nos adolescentes e 
adultos. Em qualquer dessas manifestações clínicas, a resposta imune robusta se 
desenvolve com proteção de longo prazo. 

A infecção pelo VHA é caracterizada por três padrões epidemiológicos: en-
demicidade alta, baixa e intermediária. Entre os anos de 1990 e 2005, com o 
desenvolvimento socioeconômico em regiões mais pobres por meio da melhoria 
das condições higiênicas, houve um aumento da média de idade para soroconver-
são ao VHA, com aumento paradoxal da morbimortalidade, incluindo sua forma 
fulminante e transplante de fígado secundário a infecção pelo VHA em alguns 
países, como Argentina e Brasil. Extrapolando esses dados para 2015 e utilizando 
itens de inquéritos sorológicos, os autores chamam a atenção para o fato de a 
heterogeneidade epidemiológica do VHA persistir nos dias atuais, com áreas de 
endemicidade alta, intermediária e baixa num mesmo país. 

A imunização ativa e passiva estão disponíveis para o VHA. A vacina tem 
efetividade comprovada, produz proteção de longa duração e seu custo é menos 
elevado que o da imunoglobulina, que pode ser utilizada tanto na situação pré 
ou pós-exposição, na maioria das vezes, em indivíduos que apresentam condição 
imunossupressora de saúde. 

Apesar de o esquema de vacinação ser de duas doses, experiências como a 
da Argentina – que utilizou apenas uma dose – têm se mostrado bem-sucedidas 
e mudado o padrão epidemiológico do VHA, desde que as coberturas vacinais 
sejam elevadas e a vigilância epidemiológica adequada. 

Este esquema de apenas uma dose pode favorecer a implantação de vacinação 
universal na infância para o VHA.

Referência:  
Rakesh Aggarwal and Amit Goel. Current 
Opinion Infectious Diseases, v. 28, n. 5, 
october 2015: 488-496.

Por Jacy Andrade
Infectologista, membro da Comissão Técnica 
para Revisão dos Calendários Vacinais
e Consensos da SBIm.
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Laboratórios Pfi zer Ltda.
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CEP 04717-904 -  CNPJ 46.070.868/0019-98
© Copyright Pfi zer Ltda. 2015
Todos os direitos reservados. www.pfi zer.com.br.

Wyeth Indústria Farmacêutica Ltda
Rua Alexandre Dumas, 1860 

3º andar Chácara Santo Antonio
São Paulo – SP

CEP 04717-904

Informações para prescrição encontram-se no corpo desta publicação.SE PERSISTIREM OS SINTOMAS, O MÉDICO DEVERÁ SER CONSULTADO.

Material de distribuição exclusiva a profi ssionais habilitados a prescrever ou dispensar medicamentos. Novembro/2014.

Referências bibliográfi cas: 1. Bula do produto vacina pneumocócica 13-valente (conjugada). 2. Centers for Disease Control and Prevention. Licensure of 13-Valent Pneumococcal Conjugate Vaccine for Adults Aged 50 Years and Older. MMWR 2012;61(21):394-5.

Você pode oferecer aos seus 
pacientes uma nova maneira de 
prevenir a doença pneumocócica1,2

* vacina pneumocócica conjugada 13-valente

A primeira e única vacina pneumocócica conjugada indicada 
para prevenir pneumonia e doença pneumocócica invasiva 
em adultos com                 anos de idade ou mais.1,2
para prevenir pneumonia e doença pneumocócica invasiva 
em adultos com                 anos de idade ou mais.

*
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Laboratórios Pfizer Ltda.
Rua Alexandre Dumas, 1860 São Paulo - SP
CEP 04717-904 -  CNPJ 46.070.868/0019-98
© Copyright Pfizer Ltda. 2014
Todos os direitos reservados. www.pfizer.com.br.

CONTRAINDICAÇÃO: PREVENAR 13® ESTÁ CONTRAINDICADO PARA 
PACIENTES HIPERSENSÍVEIS A QUALQUER DOS COMPONENTES DA VA-
CINA, INCLUINDO O TOXOIDE DIFTÉRICO. INTERAÇÃO MEDICAMEN-
TOSA: LACTENTES E CRIANÇAS COM 6 SEMANAS A 5 ANOS DE IDADE: 
PREVENAR 13® PODE SER ADMINISTRADO COM QUALQUER UMA DAS 
SEGUINTES VACINAS: VACINAS CONTRA DIFTERIA, TÉTANO E PERTUS-
SIS (DTP) OU DIFTERIA, TÉTANO E PERTUSSIS ACELULAR (DTPA); HAE-
MOPHILUS INFLUENZAE TIPO B (HIB); VACINA CONTRA POLIOMIELITE 
INATIVADA; HEPATITE B; VACINA MENINGOCÓCICA C (CONJUGADA); 
SARAMPO, CAXUMBA E RUBÉOLA (MMR) E VARICELA. ADULTOS COM 
50 ANOS DE IDADE OU MAIS: PREVENAR 13® PODE SER ADMINISTRADO 
COM A VACINA INATIVADA TRIVALENTE CONTRA INFLUENZA (VIT).

Prevenar 13® (vacina pneumocócica 13-valente (conjugada)). Indicações: Prevenar 13® é indicado para a prevenção de doença invasiva, pneumonia e otite média 
causadas pelo Streptococcus pneumoniae dos sorotipos 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F e 23F em lactentes e crianças e para adultos com 50 anos ou mais para a 
prevenção de doença pneumocócica (incluindo pneumonia e doença invasiva), pelos mesmos sorotipos. Contraindicações: Prevenar 13® está contraindicado para pacientes 
hipersensíveis a qualquer dos componentes da vacina, incluindo o toxoide diftérico. Advertências: doenças menores, como infecção respiratória leve, com ou sem febre de 
baixo grau, em geral não constituem contraindicações para a vacinação. A decisão de administrar ou adiar a vacinação devido a uma doença febril atual ou recente depende 
em grande parte da severidade dos sintomas e de sua etiologia. A administração de Prevenar 13® deve ser adiada em indivíduos sofrendo de doença febril aguda severa. Como 
ocorre com qualquer vacina, Prevenar 13® pode não proteger todos os indivíduos que receberem a vacina contra a doença pneumocócica. Precauções: como ocorre com 
todas as vacinas pediátricas injetáveis, o possível risco de apneia deve ser considerado ao administrar a série de imunização primária em lactentes prematuros. A necessidade 
de monitoramento por no mínimo 48 horas após a vacinação deve ser considerada para lactentes muito prematuros (nascidos ≤ 30 semanas de gestação) que permaneçam 
hospitalizados no momento da administração recomendada. Uma vez que o benefício da vacinação é elevado neste grupo de lactentes, a vacinação não deve ser suspensa 
ou adiada. Gravidez: Categoria de risco C: Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação médica ou do cirurgião-dentista. Não se sabe se os 
antígenos da vacina ou os anticorpos são excretados no leite materno. A segurança e a eficácia de Prevenar 13® em crianças com menos de 6 semanas ou após 6 anos não 
foram estabelecidas. Prevenar 13® mostrou-se seguro e imunogênico na população geriátrica. Reações adversas: Lactentes e Crianças com 6 Semanas a 5 Anos de Idade: 
reação muito comum: diminuição do apetite, irritabilidade, sonolência / aumento do sono, sono inquieto / diminuição do sono, febre, qualquer eritema, endurecimento/tumefação 
ou dor/sensibilidade no local da vacinação, eritema ou endurecimento/tumefação no local da vacinação 2,5 cm – 7,0 cm (após dose em crianças entre 1 e 2 anos e crianças 
mais velhas [2 a 5 anos de idade]). Reação comum: diarreia, vômitos, erupção cutânea, febre acima de 39°C, eritema ou endurecimento / tumefação no local da vacinação 2,5 
cm – 7,0 cm (após série em lactentes), dor / sensibilidade no local da vacinação interferindo com o movimento. Adultos com 50 Anos de Idade ou Mais: Reação muito comum: 
diminuição do apetite, cefaleias, diarreia, erupção cutânea, dor generalizada nas articulações recente/agravada, dor muscular generalizada recente/agravada, calafrios, fadiga, 
eritema no local da vacinação, endurecimento/inchaço no local da vacinação, dor/sensibilidade no local da vacinação, limitação do movimento do braço. Reação comum: 
vômitos, febre. Interações Medicamentosas: Prevenar 13® pode ser administrado com qualquer um dos seguintes antígenos de vacina, seja de modo monovalente ou em 
vacinas combinadas: difteria, tétano, pertussis acelular ou de célula inteira, Haemophilus influenzae tipo b, poliomielite inativada, hepatite B, meningococo do sorogrupo C, 
sarampo, caxumba, rubéola e varicela. Estudos clínicos demonstraram que as respostas imunológicas e os perfis de segurança das vacinas administradas não foram afetados. 
Em estudos clínicos, quando Prevenar 13® foi administrado concomitantemente, porém em um local ou por via diferente, com vacina de hepatite A ou de rotavírus, não foi 
observada alteração nos perfis de segurança para estes lactentes. Prevenar 13® pode ser  administrado com a vacina inativada trivalente contra influenza (VIT). A resposta 
imune para Prevenar 13® quando administrado concomitantemente com a VIT foi menor comparada à sua administração isolada. O significado clínico disto é desconhecido. Não 
foram realizados estudos para avaliar a resposta imune de Prevenar 13® quando administrado concomitantemente a outras vacinas além da VIT. Posologia: a dose é 0,5 mL, 
administrada por via IM, com cuidado para evitar a aplicação em nervos e vasos sanguíneos ou suas proximidades. Para lactentes até 6 meses de idade, a série de imunização 
recomendada consiste em três doses de 0,5 mL cada, com aproximadamente 2 meses de intervalo, seguidas por uma quarta dose de 0,5 mL aos 12-15 meses de idade, no 
mínimo 2 meses após a terceira dose. A idade usual para a primeira dose corresponde a 2 meses de idade, mas esta pode ser administrada mais cedo com 6 semanas de 
idade. A imunização para lactentes acima de 6 meses e crianças não vacinadas previamente: lactentes entre 7 e 11 meses devem receber 2 doses com intervalo mínimo de 
4 semanas e uma dose de reforço entre 12 e 15 meses no mínimo 2 meses após a dose anterior; crianças entre 12 e 23 meses devem receber duas doses com intervalo de 
2 meses; e crianças de 24 meses a 6 anos incompletos devem receber uma dose. Para adultos com 50 anos de idade ou mais a recomendação é uma dose única de 0,5 mL. 
VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. SE PERSISTIREM OS SINTOMAS, O MÉDICO DEVERÁ SER CONSULTADO. MS – 1.2110.0277. Para informações completas, consulte a bula 
do produto (PRV13_25). Documentação científica e informações adicionais estão à disposição da classe médica mediante solicitação. Wyeth Indústria Farmacêutica Ltda. Rua 
Alexandre Dumas, 1.860, São Paulo – SP – CEP 04717-904 Tel.: 0800-7701575 - www.pfizer.com.br.

Wyeth Indústria Farmacêutica Ltda
Rua Alexandre Dumas, 1860  

3º andar Chácara Santo Antonio 
São Paulo – SP

CEP 04717-904
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2 a 5

17tH inteRnatiOnal COngReSS 
On inFeCtiOUS diSeaSeS 
Hyderabad – Índia 
informações: www.isid.org/icid

12 a 15

14O COngReSSO paUliSta de pediatRia 
são Paulo – sP 
informações: www.spsp.org.br/site/
asP/agenda.asp?id=1185

ABRIL

9 a 12
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informações: www.eccmid.org

13 a 16

xi COngReSO de la SOCiedad 
latinOaMeRiCana de neUMOlOgia 
pediÁtRiCa | xv COngReSO latinOaMeRiCanO 
de FiBROSiS qUíStiCa | xv COngReSSO 
BRaSileiRO de pneUMOlOgia pediÁtRiCa
Florianópolis – sC
informações: http://goo.gl/CH5vzi

MAIO

10 a 14
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FOR paediatRiC inFeCtiOUS diSeaSeS (eSpid)
Brighton – inglaterra 
informações: www.espid2016kenes.com  

JUNHO

1 a 4
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atUaliZaÇãO eM pediatRia
Porto alegre – rs

informações: www.gauchopediatria.com.br

20 a 30

iSppd - inteRnatiOnal SyMpOSiUM On 
pneUMOCOCCi & pneUMOCOCCal diSeaSe
Glasgow – escócia (reino Unido)
informações: www.isppd2016.kenes.com

AGOSTO

25 a 27

xxi COngReSSO paUliSta de 
OBStetRíCia e gineCOlOgia
são Paulo – sP
informações: sogesp - (11) 3884-7100 

OUTUBRO

11 a 15

xxxviii COngReSSO BRaSileiRO de pneUMOlOgia 
e tiSiOlOgia | xi COngReSSO lUSO-BRaSileiRO 
de pneUMOlOgia | xiv COngReSSO 
BRaSileiRO e endOSCOpia ReSpiRatóRia
rio de Janeiro – rJ 
informações: eventos@sbpt.org.br | 0800 61 6218

13 a 15

15º COngReSSO BRaSileiRO de enSinO |  
10º COngReSSO BRaSileiRO de peSqUiSa  
eM Saúde da CRianÇa e dO adOleSCente |  
3º COngReSSO BRaSileiRO de MédiCOS ReSidenteS 
| 3º enCOntRO de ligaS de pediatRia
Brasília – DF
informações: www.sbp.com.br

22 a 24

27º COngReSSO BRaSileiRO de MediCina 
dO exeRCíCiO e dO eSpORte (CBMee)
são Paulo – sP
informações: http://congressomedicinadoesporte.com.br

NOVEMBRO

2 a 5

19º COngReSSO BRaSileiRO 
de inFeCtOlOgia pediÁtRiCa
Fortaleza – Ce 
informações: http://goo.gl/nkilmr

17 a 20

10º COngReSSO Hiv/aidS | 3º 
COngReSSO de HepatiteS viRaiS
João Pessoa – PB
informações: http://goo.gl/gGvxyb
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Rua Luís Coelho 308 / 5º andar, Cj 54
São Paulo – SP – 01309-902
Tel: 11 3255-5674 − Fax: 11 3255-9659
secretaria@sbim.org.br
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O Certi�cado de Acreditação é o reconheci-
mento da excelência dos pro�ssionais, das 
instalações da clínica, de sua organização 
administrativa e funcional e da obediência à 
legislação pertinente em vigência no Brasil.

Informe-se sobre o Programa de Acreditação de Serviços 
Privados de Imunização Humana (SPIH), da SBIm, e venha 
fazer parte de um grupo seleto de clínicas de vacinação.

Acesse e conheça o edital:

www.sbim.org.br/acreditacao-de-clinicas


