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REVISTA

imunizacoes

EDITORIAL

O desenvolvimento de vacinas HPV € o tema da entrevista desta edigdo. Conversamas
com Luisa Villa, que aborda as pesquisas nacionais sobre papilomavirus humano,
compara estatisticas no Brasil e no mundo e alerta para a necessidade de se elevar
as coberturas vacinais e implantar um banco de dados nacional para sabermos as
taxas de verrugas genitais, jd que ndo € doenca de notificagdo compulsdria.

A experiéncia bem-sucedida de integrar as escolas no planejamento e controle da
vacinagdo de adolescentes no municipio de S&o Paulo é relatada no “Artigo original”,
assinado por Maria de Fatima Soares, iris Mendes e Tatiana dos Santos. A estratégia
levou alunos a atualizarem suas cadernetas de vacinag&o.

Os mitos e verdades sobre alergia a proteina do ovo estdo em outro “Artigo origi-
nal”, de Alessandra Ramas, Carolina Aranda e Marcia Mallozi. Elas esclarecem as
indicagdes relacionadas com as vacinas influenza e febre amarela e avaliam o risco-
-beneficio da vacinacao.

Em “Artigo comentada”, Silvia Bardella analisa os dados de um grande estudo pras-
pectivo controlado e randomizado, realizado com residentes em lares de idosos nos
Estados Unidos, comparando a vacina influenza inativada high dose com a standard.

As implicacdes clinicas da perda de protecdo para doengas preveniveis por vacina em
pacientes oncoldgicos e a importancia de se estudar a recomendacao sob diferentes
perspectivas sao tratadas em “Do ponto de vista do especialista’. Fabianne Carlesse
apresenta também analise sobre atualizagdo do esquema vacinal antes do inicio da
terapia imunossupressora.

Na secdo “Calendarios de vacinagdo”, Isabella Ballalai retrata um cenario no qual
cerca de 76% dos pacientes adultos ndo completam os calendarios basicas de imuni-
zacdo e apenas 7% recebem a orientacdo adequada. E completa apontando as razdes
pelas quais devemos vacinar este grupo etario.

Ja a “Leitura recomendada” desta edicdo explica a baixa efetividade da vacina influen-
za em induzir protegdo eficaz contra os virus sazonais H3N2 circulantes.

Em “Fale com o especialista’, conheca as respostas a perguntas de leitores. Uma das
dividas pode ser também a sua.

Aproveite a leitura!
Os editores
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Imunizacoes
PALAVRA DA PRESIDENTE

0 que nos ensina a cultura do medo

0 Ministério da Sadde (MS) prorrogou 0 prazo da 20° Campanha Nacional de Vacinagdo contra a
influenza por duas vezes. Justificativa: apenas 77,6% do publico-alvo vacinado. Criangas e gestantes
registram o0 menor indice, com cabertura de 61,5% e 66%, respectivamente.

Em 2016, ano de massivas naticias sobre 6bitos atribuidos principalmente ao H1N1 (responsavel
pela pandemia de 2009), os percentuais alcangados pelas duas maiores capitais brasileiras foram
103,25% (S0 Paulo) e 91,27% (Rio de Janeiro). Ja em 2018, no balanco de maio, estavam, naque-
la data, em 58,3% e 47,6%, respectivamente. Ceard, Amapa e Goids eram os (nicos estados com
percentuais acima de 80% (o ideal), chegando a 99% no dltimo — responsavel por 28% das mortes
por influenza em todo o pais até o dia 19 de maio, segundo o MS.

Ha tempos acompanhamos esse fendmeno chamado medo. Na rede privada de vacinagdo, os reveses
sdo facilmente observados nos periodos de noticias sobre surto de meningite em uma escola, por
exemplo. Com o passar de poucos dias e o abrandamento das divulgacdes, vai-se 0 medo e, com
ele, 0 senso de urgéncia atrelado a prevencdo. A febre amarela é outro exemplo: em poucos dias,
passamos da busca frenética pelo imunizante a falta de procura, sempre no vaivém das naticias
sobre 6hitos.

E uma tendéncia do ser humana: agir impulsionado quase sempre pelo senso de urgéncia e pelo
medo iminente da perda. Dai a importancia da educac&o para a prevencdo. Nao ha ddvida de que as
pessoas sabem que ‘prevenir € melhor que remediar’, mas falta a correta nocdo de tempo. Agdo
sobre 0 risco & muito mais uma tentativa de minimizacdo de dano do que prevencao.

0 que fazer? Comunicar, comunicar, comunicar. A SBIm tem seguido esse preceito sobretudo por
meio de suas campanhas de comunicagdo, dentre as quais: Vacina & protecdo para todos; Onda
contra cancer; Quem é sénior, vacina; e Vacinas para gravidas. Parte dessa experiéncia e dos resul-
tados foram apresentados no encontro realizado na Franga, em junho, pela Vaccine Safety Net (VSN).
Trata-se de uma rede internacional de portais referendados pela OMS e da qual os sites shim.org.br
e familia.shim.org.br sd0 membros desde 2017.

Como vocé pode ajudar? Divulgando essas campanhas continuamente, compartilhando informactes
corretas sobre vacinas, vacinagao e prevencdo de doengas infectocontagiosas; ajudando a combater
mitos e boatos e, principalmente, conversando muito e orientando seus pacientes/clientes sobre os
conceitos essenciais que levam a melhor prevengdo: tempo, cobertura vacinal e seguranga das vaci-
nas. Acesse nossos sites, informe-se e comunigque-se.

Navegar é preciso e, juntos, remaremas mais forte.

Contamos com vocé!

Isabella Ballalai
Presidente da Sociedade Brasileira de Imunizages (SBIm)
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HPV e
o0 desenvolvimento
de suas vacinas

Brasil colabora, hd mais de 30 anos, com os estudos sobre o

papilomavirus humano (HPV). O pais teve uma participacio

importante no desenho dos ensaios clinicos das vacinas hoje
disponiveis e atua no desenvolvimento das estratégias para prevenir a
infecgao. Para uma melhor compreensio de todo esse processo, IMUNI-
ZACOES conversou com a pesquisadora Luisa Lina Villa.

Villa nos brinda com informagées sobre seguranga e eficicia das va-
cinas; os rumos no desenvolvimento das mesmas e as estratégias para
melhorar as taxas de cobertura. Analisa dados nacionais sobre o HPV, os
compara com estatisticas mundiais e alerta: “Temos que alcancar cober-

turas vacinais mais elevadas entre meninas e meninos, em todo o Brasil.”

Revista Imunizag¢oes — A descoberta da associagao entre HPV
e cincer do colo do ttero revolucionou a prevengao deste ulti-
mo. Como isso foi possivel?

Luisa Villa — Em torno de 1960, o médico e pesquisador alemao
Harald zur Hausen aventou a hipétese de o cincer de colo do utero
estar associado a algum agente infeccioso. Na época, suspeitava-se do
virus herpes, mas nos anos seguintes foram caracterizados diferentes
tipos de HPV — os papilomavirus humanos. Esta descoberta rendeu a
zur Hausen o prémio Nobel de Medicina de 2008.

Como foram desenvolvidas as vacinas com base em Virus-Like
Particle (VLPs), da fase de pesquisa até a aprovagao para uso? Fo-
ram realizados testes em animais, antes dos estudos em humanos?
Quais foram os resultados?

Ao sintetizar as proteinas do capsideo viral no laboratério (em células

de fermento de pao ou bactérias), pesquisadores australianos e america-



nos observaram o surgimento de particulas muito se-
melhantes aos virus, que foram chamadas Virus-Like
Particles (VLPs). Em seguida, as VLPs de diferentes
papilomavirus animais e humanos foram testadas em
ensaios pré-clinicos envolvendo animais de labora-
tério. Os resultados muito positivos mostraram que
vacinar com VLPs reduzia em 100% o aparecimento
de tumores nos animais. A partir dai, vdrios ensaios
clinicos foram realizados em diferentes paises e popu-
lacoes, objetivando demonstrar a seguranca e a eficd-

cia das vacinas de VLPs de diferentes HPVs.

As vacinas HPV sao seguras? O que aprende-
mos com mais de uma década de uso?

Estas vacinas foram rigorosamente testadas em en-
saios clinicos, o que permitiu concluir sobre sua segu-
ranga e aprovagio por agéncias de satde e vigilancia
sanitdria de muitos paises. Desde 2006, em torno de
200 milhoes de doses de vacina de HPV foram apli-
cadas, mantendo o mesmo perfil de seguranga: pou-
cas reagOes adversas graves registradas, sem relagio

direta com os ingredientes da vacina.

Como estio as pesquisas epidemiolégicas
do HPV no Brasil? Temos dados confidveis?
Quais institui¢des tém se dedicado a pesqui-
sar a carga da infeccio e das doengas causadas
por este virus?

O Brasil contribui para os estudos hd mais de 30
anos. Muitos resultados sio regionais, mas permiti-
ram avaliar as frequéncias de HPV em tumores de
distintos sitios anatdmicos. Muito relevantes sio os
estudos epidemiolégicos prospectivos, tanto em mu-
lheres como em homens, que definiram a histéria na-
tural das infecgdes e o risco de desenvolver neoplasias.
Juntamente com dados de outros paises, nossos resul-
tados foram importantes no desenho dos ensaios cli-
nicos das vacinas e, portanto, vém contribuindo para
as estratégias de prevencio desta infec¢io transmitida

sexualmente e do cincer de colo do ttero.

H4 diversos grupos no Brasil envolvidos em pes-
quisa com HPV, destacando-se os que atuam na Fa-
culdade de Medicina e no Instituto de Medicina Tro-
pical, ambos da USP; no Hospital de Cincer de Bar-
retos (SP); no AC Camargo Cancer Center; no Inca;
na Fiocruz, do Rio de Janeiro e da Bahia; nas univer-
sidades federais de Santa Catarina e Fluminense; na

Fundacio Oncocentro de Sao Paulo, entre outros.

Quais tipos prevalecem nos vérios cinceres
relacionados com o HPV aqui no Brasil? Os
nimeros estio em concordincia com a epide-
miologia de outros paises?

Em torno de 70% dos tumores de colo do tute-
ro sio causados por HPV 16 e 18, como ocorre no
restante do mundo. Taxas semelhantes também sio
observadas em cancer de pénis, vulva e 4nus. Entre-
tanto, a prevaléncia de HPV em cancer de orofarin-
ge é menor no Brasil quando comparada com outros
paises, principalmente com os Estados Unidos. Ainda

se desconhece a razio para esta diferenca.

Acredita que os programas de rastreamen-
to devam ser alterados para screening do can-
cer cervical apds a introducao da vacina HPV?
Qual a diferenca entre testes de detec¢ao do
HPV e o Papanicolaou?

O Papanicolaou é um exame morfoldgico que re-
quer a adequada coleta, fixacio e anilise, o que signi-
fica que qualquer falha no processo afeta a qualidade
do resultado final. Além disso, existem limitagoes im-
portantes no acesso das mulheres ao exame, ou, ainda,
a entrega e interpretacdo do exame, o que contribui
para as falhas observadas no programa nacional. H4d
dez anos temos acumulado evidéncias de que o teste
de HPV de alto risco é mais sensivel e o melhor mé-
todo de rastreamento em rela¢io ao exame morfold-
gico. Em vdrios paises, a citologia liquida e o teste de
HPV de alto risco comegam a reconfigurar o controle

A . . -
do cancer cervical. No entanto, sua implementagio
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Entrevista

requer uma série de consideracdes de cunho técnico
e financeiro, além dos desafios de ter um programa

organizado de rastreamento.

As taxas de cobertura obtidas com a vacina
HPV quadrivalente tém sido baixas na popu-
lagao-alvo para a qual ela é oferecida gratui-
tamente nos postos de satide. Se mantivermos
0s nimeros atuais, como espera que sejam 0s
indices de mortalidade por cincer cervical no
futuro?

Vamos observar reducio da incidéncia e morta-
lidade por cancer cervical nas préximas décadas nos
paises que introduziram vacinagio publica contra
o HPV. No entanto, a magnitude vai depender das
taxas de cobertura vacinal e, portanto, paises que as
tém mantido elevadas serdo os primeiros a observar a
reducdo dos casos de cancer. E mais: por se tratar de
uma infecgao de transmissio sexual, é muito impor-
tante que as meninas e os meninos sejam vacinados,
para reduzir a carga viral e acelerar a diminuicio das

infecgoes e tumores na populacio em geral.

A vacinagao gratuita deve ser estendida para
outros grupos de risco aumentado para a infec-
¢ao e a doenga? No momento estao contempla-
dos apenas homens e mulheres de 9 a 26 anos
convivendo com HIV/Aids, transplantados e
pacientes oncolégicos. Em sua opiniao, que ou-
tros grupos merecem atengao especial?

Devemos considerar a vacinagio de homossexuais
e transexuais, ¢ de pessoas que sofreram abuso sexual.
Além disso, mulheres tratadas devido a neoplasias
cervicais podem se beneficiar com essa estratégia pre-
ventiva, visando reduzir as taxas de recidiva das lesoes

precursoras de cancer invasivo.

O uso off label desta vacina tem sido comum
no setor privado. O que acha da vacinagao de

homens acima de 26 anos e mulheres acima dos

n IMUNIZACOES | V.11 | N. 2 | 2018

45 anos? Concorda com a vacinagao para a po-
pulagao em geral sem limite superior de idade?

Por ser uma infecgio comum e que afeta qual-
quer individuo, independentemente do sexo e da
idade, todos podem se beneficiar da vacinagio. Mas
¢ evidente que a melhor relagio custo-efetividade ¢é
observada entre os mais jovens, também porque eles

disparam respostas imunes mais potentes.

Existe a perspectiva da chegada ao Brasil da
vacina HPV9, ji em uso nos Estados Unidos.
Acha recomenddvel que todos os vacinados
com a HPV4, homens e mulheres de quaisquer
faixas etdrias, recebam a HPV9? Qual o ganho
na prote¢ao conferido por estes cinco novos so-
rotipos?

Os tipos adicionais de HPV da vacina 9-valente
protegem 20% a mais de ciAncer de colo do ttero, ou
seja, uma prote¢io ampliada para 90%! Entretanto,
quem foi vacinado com a 4-valente j4 exibe a elevada
protecio de 70%. Assim, a decisao dependerd de di-
ferentes fatores, inclusive do custo e disponibilidade

da nova vacina.

O que é preciso melhorar, em termos de es-
tratégia, para que o Brasil consiga atingir resul-
tados semelhantes aos da Austrilia na reducao
de verrugas genitais e lesoes pré-neopldsicas?

Temos que alcangar coberturas vacinais mais ele-
vadas entre meninas e meninos, em todo o Brasil.
Faz-se urgente a implementagio de bancos de dados
de vacinagio nominal e de registros de lesoes pré-neo-
pldsicas. Faltam-nos registros em base populacional,
sem os quais ¢ dificil mensurar o impacto da vacina-
¢do. Desse modo, nao sabemos como sio as taxas de
verrugas genitais no Brasil, j& que nio ¢ doenga de

notificagao compulséria. 53N
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Perfil Respiratorio

Diaghéstico rapido para uso racional de antibiotico.

Binax RV Binax S. pneumoniae
Teste ra;pido p?ra — “-:-_:-*' Tes,te répid? F{a.ra deteccdo do
detecg?o do virus \ M - antigeno urinario do Stre,ptococcus
RSV (Virus Sincicial W | . pneumoniae para diagnéstico

o h [~

de swab nasofaringeal e diagnéstico da meningite.

Respiratério) em amostra E I - ) da pneumonia e no liquor para
% A\ e m
S

lavado nasal. R

i\
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Binax Legionella

Teste rapido para detecgdo do
antigeno urindrio da Legionella

Alere Influenza A/B/H1N1 pneumophila para diagnostico

de pneumonia.

Teste rdpido para detecgdo e diferenciagdo do virus B,
virus A (H3N2) e da mutagdo HIN1 em amostras de swab —
e aspirados nasofaringeais e nasais.

Strep A =

.- e A P . -mh =
=1 I ) feadesic X2 Teste répido para deteccio  ypmes i m
[
EpTe BA do antigeno Streptococcus g b
=1 B i randemic H300 9 P i =

do Grupo A em amostra de ml:':'
swab de orofaringe.

Y
Para mais informacoes,
entre em contato:
Imunosul €

5130614004
0800 606 4004

O ©® O imunosul www.imunosul.com.br sapi@imunosul.com.br

CUIDANDO SEMPRE



Artigo original

Vacinacao do escolar:
Educacao e Saude
compartilhando
responsabilidades na
regidao leste da cidade
de Sao Paulo

PreAmbulo: Parceria Satide e Educagio em imunizagoes
Por Renato Kfouri, vice-presidente da SBIm

A imuniza¢io de adolescentes é um enorme desafio em todo
o mundo. As a¢oes de convencimento e o envolvimento do jo-
vem na adesdo ao esquema proposto enfrentam dificuldades, nio
apenas em nivel individual, mas também social, familiar e insti-
tucional.!

Os jovens raramente procuram ou recebem assisténcia mé-
dica de rotina e, neste cendrio, a vacinacio em ambiente escolar
tem se mostrado, em todo o mundo, uma eficaz estratégia na
obtengio de elevadas coberturas vacinais.”

Segundo a Organizacdo Mundial da Satide (OMS), um pro-
grama de sadde escolar eficaz pode ser um dos investimentos
mais rentdveis para que uma nagao possa, simultaneamente, me-
lhorar sua educacio e sua satide.?

Virias abordagens de parcerias entre satide e educagao podem
ser propostas: vacinagio de rotina em escolas, campanhas, orien-
tagoes de equipes de Satide em salas de aula, ou ainda estratégias
que visem controlar surtos; porém, o sucesso destas iniciativas
estd relacionado 2 interagio entre os profissionais da Saude e da
Educacao.

Em artigo excelente publicado na Revista Imunizagoes da
SBIm (v. 10, n. 4, 2017), Isabella Ballalai discute experiéncias
internacionais de vacinagio em ambiente escolar.®

A seguir, mostramos o relato de uma experiéncia brasileira,
na cidade de Sao Paulo, que pode ser de extrema utilidade como
modelo replicdvel em outras localidades.




INTRODUCAO

A vacinagio, reconhecida como direito humano a
satde e de responsabilidade individual, comunitdria e
governamental previne cerca de 2,5 milhdes de mor-
tes todos os anos."

Apesar do sucesso dos programas de imunizagio,
as doengas imunopreveniveis continuam sendo uma
das principais causas de morbidade e mortalidade en-
tre adolescentes e adultos jovens.” A adesio do ado-
lescente a vacinagio ¢ importante, tanto para a pre-
vengao de doengas infecciosas nessa populagio, como
para a protegao coletiva, mas tem sido um desafio em
todo o mundo.”)

Assim, o envolvimento de outros segmentos so-
ciais sdo caminhos a seguir, sendo a sadde/educacio
o foco de atencio neste processo. A alianga entre sau-
de, educagio e comunicagio pode ser a chave para
manter coberturas satisfatérias. Intervencoes realiza-
das em conjunto com o setor da Educacio, como a
vacinac¢io dentro das escolas, tem mostrado aumento
nas taxas de cobertura vacinal em diversos paises.®*>

A introducio da vacina HPV no Brasil, em 2014,
usou a estratégia mista com vacinagio nas escolas e
Unidades Bésicas de Satde (UBS). Com a primeira
dose — aplicada na maior parte das localidades no am-
biente escolar —, foi obtida grande adesao, o que nao
se manteve com a segunda dose, observando-se me-
nor participagio das institui¢ées de ensino.©

A falta de conhecimento dos pais e adolescentes
sobre a infecgao pelo HPV e sua prevencio pela vaci-
na sio barreiras paraa adesdo a vacinagao, reafirman-
do a importancia de programas de satde escolar.”

A vacina¢io no ambiente escolar possibilita bons

resultados, mas exige planejamento prévio compati-

vel com as atividades letivas, envio das carteirinhas
dos estudantes e do Termo de Autorizagao ou Recusa
assinado pelos responsdveis, além de depender da ca-
pacidade de deslocamento das equipes de Sadde.

Esperar a ida espontinea de adolescentes as UBS
nio ¢é suficiente para o alcance das coberturas deseja-
das. Por outro lado, essa visita viabiliza a atualizacao
de todo o esquema vacinal, possibilitando a ambien-
tagdo do escolar no espago e o acesso aos demais ser-
vigos oferecidos.

Como alternativa para o aumento da adesdo a va-
cinagio contra o HPV e a meningite C, em criangas
de 9 anos e adolescentes de 10 a 14 anos de idade, foi
utilizada, na Coordenadoria Regional de Saide Leste
(CRSL) da cidade de Sao Paulo a estratégia da Fili-

peta de Vacinagio em Dia ou Certificado de Vacinagio.

PROPOSTA

A ac¢ao ocorreu entre os meses de outubro e no-
vembro de 2017, no territério da CRSL, e foi desen-
volvida em consonincia com a orientacio do Nucleo
de Imuniza¢io da Coordenadoria de Vigilincia em
Satide (Covisa), da Secretaria Municipal de Sadde
de Sao Paulo, juntamente com a Coordenadoria dos
Centros Educacionais Unificados e da Educacio In-
tegral (Coceu), da Secretaria Municipal de Educagio.

A proposta foi elaborada pelo Grupo de Estudos
e Trabalhos em Imunizagio da CRSL (Imunileste),
composto por interlocutores de imunizagio da Di-
visdo Regional de Vigilincia em Satde da CRSL,
Supervisoes Técnicas de Satde (STS) e Unidades de
Vigilancia em Sadde (Uvis) de Cidade Tiradentes,

Ermelino Matarazzo, Guaianases, Itaim Paulista, Ita-

Agradecimento: Diretorias Regionais de Ensino: Guaianases, Penha, Iraquera, Sao Mateus e Sao Miguel; Imuni-

leste; Unidades de Vigilancia em Satde e Supervisoes Técnicas de Satdde de Cidade Tiradentes, Ermelino Matarazzo,

Guaianases, Itaim Paulista, Itaquera, Sao Mateus e Sao Miguel; Padi Leste; Divisao Regional de Vigilancia e Progra-

ma Sadde na Escola da Coordenadoria Regional de Satide Leste; APS Santa Marcelina; Fundagio do ABC; Seconci

e Nucleo de Imunizagio CCD/Covisa.
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quera, Sao Mateus e Sio Miguel Paulista, Posto de
Armazenamento e Distribui¢do de Imunobioldgicos
Leste e Organizagoes Sociais de Satide Santa Marce-
lina, Servico Social da Construgao Civil e Fundacio
do ABC. A estratégia foi pactuada com o Programa
Satide na Escola da CRSL e Diretorias Regionais de
Ensino (DRE) da Penha, Guaianases, Itaquera, Sio
Mateus e Sao Miguel.

A estratégia consiste no encaminhamento de alu-
nos matriculados nas escolas de Ensino Médio e Fun-
damental, e de seus responsdveis, as salas de vacinas
da regiao (116 na CRSL) para a atualizagio da cader-
neta, com retorno da informagao para os professores
por meio da referida Filipeta de Vacinagio, preenchi-
da pelo profissional do atendimento, certificando que
a situagio vacinal estd atualizada.

Esta alternativa foi escolhida apds a realizagao da
atividade em campanhas vacinais nos ultimos dois
anos por duas STS da CRSL: Cidade Tiradentes e
Itaquera, que observaram aumento na procura de
atualizagdo vacinal pelos escolares.

O Imunileste, responsavel pela elaboragio do ma-
terial educativo e orientagio dos profissionais, articu-
lou os encontros entre as DREs, diretores das escolas

e enfermeiros das UBS para alinhar e tornar a agio

Figura 1. Filipeta de Vacinagao.

operacional. Aula sobre a vacinagao contra o HPV e
meningite C foi ministrada para diretores e profes-
sores das escolas com o intuito de esclarecer ddvidas,
reforcar a importancia da intervengdo e estimular o
desenvolvimento do tema com alunos e pais. Folhe-
tos informativos sobre as vacinas HPV e meningocé-

cica C conjugada (MCC) foram distribuidos.

INTERVENCAO

Os alunos/responsdveis se dirigiram as UBS para
atualizar sua situacdo, levando as filipetas recebidas
dos professores, entre os dias 23 e 27 de outubro de
2017. A devolugao do documento na escola, devida-
mente assinado e carimbado, ocorreu entre os dias 13
e 17 de novembro.

Coube 2 escola receber, contar e enviar para a
DRE, até o dia 21 de novembro, o nimero de fili-
petas devolvidas, preenchendo uma lista nominal de
entrega e anexando o respectivo documento ao pron-
tudrio do aluno.

Esta informacio foi consolidada e enviada pela
DRE, até o dia 24 de novembro, para a Uvis de sua
regido na planilha “Controle de devolucio de filipe-

tas”, junto com a lista nominal dos alunos.

Coordenadoria Regional de Salde Leste
Diviséio Regional de Vigiléncia em Sadde Leste
CERTIFICADO DE VACINAGAO EM DIA

MHome do aluno:

Sdriec
Ot Nase:___ f

Vacinas adminkstradas;

A vacinaglo & uma das aples de malor eficicia na prevengio de doengas. E de extrema importanda gue a carteira
de vacinacdo das criangas e adolescentes matriculados na escola esteja atualizada, Leve seu filho a unidade de
saiide mals prduxima com a cartedra de vacinagdo para avaltagio.

“E obrigatdria o wocinapSo das criongas & adolescentes nos cosos recomendodos pelos autoridades sanitdrios™
(Estatuto da Crianga @ Adolescenta)

uBs:

Data da Atualizagho:

Assinatura @ carimbo do funchondrio responsdvel pela certificaclio da atualizagio vacinal
Esle comunicado deverd ser devobido para a escola até ! /
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RESULTADOS

A agio contou com a participagio de 219 escolas
de Ensino Médio e Fundamental, de seis regides, com
101.874 alunos de ambos os sexos, na faixa dos 9 aos
14 anos. Deste universo, 31.507 filipetas — o que re-
presenta 31% dos meninos e meninas matriculados
— foram recebidas pelas Uvis por e-mail, impressas
ou retiradas diretamente nas escolas. Houve recusa de

270 filipetas em duas regioes. (Tabela 1)

VACINAS APLICADAS

Em janeiro de 2017, foram aplicadas 5.196 do-
ses de MCC e 7.809 de HPV, seguindo-se até agos-
to com baixa procura, com média mensal de 2.992
doses de MCC e 5749 de HPV. Com a campanha
de multivacina¢io, em setembro, foi observada a
maior demanda do ano: 10.451 e 20.242 doses das
vacinas MCC e HPV, respectivamente. Em outu-

bro, voltou a diminuir.

Tabela 1.

Houve, em novembro, um aumento acima da mé-
dia mensal do periodo anterior & campanha de multi-
vacinagao, com a aplicagio de 5.905 doses de MCC e
11.271 doses de HPV. Estes nimeros representaram
um acréscimo de 97,3% e 96,1% respectivamente,
no periodo da Filipeta de Vacinagao. As regides com
maior procura foram Siao Miguel (3.552), Itaquera
(3.181) e Sao Mateus (3.056). (Gréfico 1)

CONCLUSOES

A experiéncia no municipio de Sao Paulo com o
lembrete da Filipeta de Vacinagao — associado a agoes
educativas com adolescentes, pais, professores e profis-
sionais da Satide — mostrou ser uma estratégia promisso-
ra no aumento da adesdo  vacinagio dessa faixa etdria.

Este é um exemplo de que o fortalecimento da re-
lagao Satide-Educacio e o uso de intervengoes combi-
nadas sio um caminho a ser construido em nosso pais
para a obtengio das desejadas coberturas vacinais en-

<
tre os adolescentes. 33\

Percentual de filipetas de vacinag&o devolvidas em relagdo ao ndmero de alunos matriculados
nas escolas das STSs da CRSL.

Escolas Alunos Filipetas devolvidas Recusa
de9a14d

Municipal | Estadual | Particular S8 \\ % \
Cidade Tiradentes 19 - - 19 11.630 3.282 28% 238 2%
Guaianases 08 - - 08 4.360 1.192 27% 32 1%
[taim Paulista 25 = = 25 14.813 4.368 29% s/i
Itaquera 20 - - 20 10.709 2.254 21% s/i
Sao Mateus 53 - - 53 23.251 8.556 37% s/i
S&o Miguel 27 29 08 94 37111 11.855 32% s/
CRSL 152 59 08 219 101.874 31.507 31% 270 0%

s/i = sem informag&o.
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Grafico 1. Numero de doses aplicadas de vacina HPV quadrivalente e meningo C, em meninas e meninos,

de janeiro a dezembro de 2017, na CRSL.
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Vacinas e alergia
a proteina do ovo:
Mitos e verdades

ALERGIA AO 0OVO: ASPECTOS GERAIS

A prevaléncia da alergia alimentar (AA) aumentou de maneira expo-
nencial nos dltimos 30 anos e, cada vez mais, tem provocado impacto
significativo na qualidade de vida dos pacientes e de suas familias. O ovo
de galinha é o segundo maior responsdvel pelas AA e afeta 0,5 a 2,5%
das criangas, sendo que a maioria pode se tornar tolerante a este alimen-
to antes dos 10 anos de idade. Contudo, o problema pode persistir em
algumas na idade adulta.">?

A alergia pode variar na apresentagao clinica, com individuos reativos
a qualquer forma de preparo do ovo, e na reagdo, que pode ser anafildtica
ou nao.

O quadro clinico na anafilaxia inclui desde manifestages clinicas le-
ves até graves e fatais. O inicio geralmente é stibito, com envolvimento
minimo de dois sistemas e ocorre entre os primeiros minutos até horas
apds a exposicao ao agente causal.“” As reagbes imunoldgicas induzidas
pela proteina do ovo podem ser mediadas pela imunoglobulina E (IgE)
(tipo I de Gell e Coombs), mistas ou ndo mediadas pela IgE.

O ovo contém proteinas que podem induzir a formagao de IgE
em individuos geneticamente predispostos. Entre elas, encontram-se
a ovoalbumina, ovomucoide, lisozima e conalbumina. Concentragoes
aumentadas de IgE especifica (sIgE) para ovomucoide indicam persis-
téncia da alergia ao ovo.® A maioria das proteinas estd contida na clara,
sendo a ovoalbumina a mais abundante e termolébil, enquanto a ovo-
mucoide é termostdvel. A alergia ao ovo mediada por IgE se manifesta
no primeiro ano de vida e, em geral, coincide com a introdugio deste
alimento na dieta.”

Neste artigo serdo abordados topicos referentes a vacinas cultivadas

no ovo, que é um dos constituintes mais frequentemente discutido quan-
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o se trata de reacio alérgica a imunobiolégicos,® e o
do se trata de reagio alérg g

manejo do paciente com alergia a este alimento.

ALERGIA A VACINAS

A taxa de reacoes alérgicas graves as vacinas, em ge-
ral, é muito baixa, variando entre 0,5-1/100.000 doses
a 1/1.000.000 doses.” Estes eventos ocorrem como
resposta aos componentes proteicos utilizados no
processo de fabricagao da vacina, como ovo, gelatina,
levedura ou ldtex. A bula de alguns imunobiolégicos
apresenta contraindicagio para seu uso em pacientes
alérgicos a qualquer um de seus componentes.”)

Segundo o Ministério da Satide, a ocorréncia de ana-
filaxia costuma ser muito baixa e varia de acordo com o
imunobioldgico. Com relagio a vacina febre amarela, o
sistema de notificagao registrou 0,023/100.000 casos.
A ocorréncia dessa reacio apds aplicacio de influen-
za e triplice viral é extremamente rara e a maioria das
criangas com histdrico anafildtico ao ovo nio apresenta
respostas adversas a estas vacinas.!”

E vélido lembrar que as concentracoes de protei-
na do ovo de galinha sao diferentes entre as vacinas.
A legislacio da Unido Europeia permite uma concen-
tracdo mdxima de 2 pg/ml, quantidade considerada
segura em pacientes com anafilaxia prévia ao ovo.?”

As concentragdes dessa proteina sio maiores nas
vacinas desenvolvidas em ovos embrionados de ga-
linha (influenza, febre amarela) e menores naquelas
que utilizam fibroblastos do embrido da galinha (sa-
rampo-caxumba-rubéola/triplice viral, raiva).

A vacina triplice viral, por exemplo, apresenta
concentragdes despreziveis de proteina de ovo, insu-
ficientes para causar uma reagio em pacientes alérgi-
cos, caracterizando um mito sua contraindicagio para
estas pessoas.” A reacdo ¢é atribuida a outros compo-
nentes como a gelatina.!?

Em relacio a vacinas influenza, atualmente as con-
centragdes de proteinas de ovo sdo inferiores a 1,2

ug/ml.1Y Desse modo, a recomendagao da Socieda-
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de Brasileira de Imunizacées (SBIm) e da Associagio
Brasileira de Alergia e Imunologia (Asbai) ¢ que pa-
cientes com anafilaxia ao ovo recebam a vacina in-
fluenza e permanecam em observagio por 30 a 60
minutos."? (Figura 1)

Quanto 2a vacina febre amarela (FA), as concen-
tracdes da proteina do ovo podem ser maiores que
as da recomendagio de seguranca. Hd duas vacinas
disponiveis em nosso meio: a produzida pelo labo-
ratério nacional Bio-Manguinhos/Fiocruz, o princi-
pal produtor mundial e fornecedor da vacina, e pelo
laboratério francés Sanofi-Pasteur. A quantidade de
ovoalbumina pode variar entre 2,43 e 4,42 pg/ml de
acordo com o lote.!?

A vacina produzida pelo laboratério nacional é
distribuida em frascos multidoses, contendo, além da
proteina do ovo, gelatina bovina, eritromicina e cana-
micina, substincias que também podem ser desenca-
deantes de reacoes alérgicas. E importante esclarecer
que estas vacinas nao sio aquecidas em momento al-
gum de sua manufatura e, com isso, as proteinas do
ovo que sdo termoldbeis permanecem intactas. Assim,
pacientes com histéria de reagoes a ingestio de ovo
cru ou mal cozido, ou ainda aqueles que nio sabem se
reagem ao produto sem cozimento devem ser investi-
gados pelo especialista.’®

Os profissionais envolvidos devem ter como meta
principal a elucidagiao dos potenciais beneficios de
testes cutineos com solucoes vacinais e o desenvol-
vimento de um método razodvel para vacinar esses
pacientes.

O mais importante é que a anilise sobre vacinar
pessoas alérgicas ao ovo revela que, em termos de
risco-beneficio, a vacinagio serd geralmente indica-
da porque protege o paciente — em especial as crian-
cas pequenas, de doengas que tém risco de sequelas
ou morte — e promove a cobertura vacinal na popu-

lacio em geral.™
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DIAGNOSTICO DA ALERGIA AO OVO

A suspeita de alergia alimentar deve comegar com
uma histéria detalhada e exame fisico dos pacientes.
O préximo passo inclui a realizagao de testes comple-
mentares. A avaliacio da IgE especifica aos alimentos
suspeitos, que pode ser realizada iz vivo (testes cuté-
neos) ou 7z vitro (sIgE), é ttil nas reacoes imediatas.

Para reacoes tardias, os exames ainda nio estio
padronizados. Os testes de provocagio oral com o
alimento suspeito correspondem ao método padrio-
-ouro para o diagndstico.”’ Diante desta premissa,
pacientes com suspeita ou com alergia comprovada
a0 ovo devem ser encaminhados para o alergista para
adequada investigacao.

Em relagio a vacina FA, as publicacoes internacio-
nais orientam investigacio com especialista nos casos
de respostas alérgicas graves apds a ingestao de ovo
ou uso prévio de componentes presentes na vacina.#
Entretanto, na prdtica clinica, observa-se que muitas
vezes 0 paciente nao consegue saber a gravidade de
sua reacao, sendo encaminhado aos Centros de Re-

feréncia para Imunobiol6gicos Especiais (CRIEs).

Figura 1.
de vacinagdo especifica.

Dessa maneira, a avaliagio com o especialista torna-se
essencial. A Figura 2 descreve os procedimentos ne-

cessdrios para a vacinagao dos alérgicos ao ovo.

DESSENSIBILIZACAO

A dessensibilizagio ¢ um processo que induz a
tolerincia proviséria e é extremamente 1til em casos
nos quais nio existe outra opg¢ao terapéutica dispo-
nivel ou com a mesma eficicia. Com o advento de
diferentes agentes bioldgicos e quimioterdpicos, os
protocolos de dessensibilizagao estao sendo formula-
dos com o objetivo de fazer o paciente receber, de
modo completo e seguro, a medicagao ou a vacina
necessdria.'®

A Figura 2 também descreve a dessensibilizagao
para a vacina FA. A seguranca do paciente ¢ funda-
mental e os diferentes protocolos devem ser realiza-
dos em ambiente hospitalar, com equipe treinada em
suporte avangado de vida. O uso de pré-medicagao é
opcional e avaliado conforme cada paciente. A obser-
vagao, apds a tltima dose, deve ocorrer entre 60 e 120

minutos. 33N

Conduta imediata para os pacientes com histdrias de alergia ao ovo e necessidade

Tipo de Vacina Orientagado Seguimento N&o vacinar alérgicos ao ovo

Triplice viral Vacinar

Vacinar e Supervisdo

Influenza e . '

meédica por 30' a 60
Testes cutédneos

Febre amarela .
com a vacina

Investigacdo com

. ) S MITO
alergista apds vacinacéo
Inyestigagéo com o MITO
alergista ap6s vacinacao
Protocolo especifico INVESTIGAGAQ
P ESPECIFICA
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Artigo original

Figura 2.

Dessensibilizacdo ——

Protocolo de investigacdo e conduta em pacientes com histdria de anafilaxia a ovo e/ou derivado

gue necessitam receber a vacina febre amarela.

Historia de alergia ao ovo sem investigagao especializada

ou anafilaxia ao ovo

Teste cutaneo de leitura imediata com vacina (diluigdo 1:10)

!
!

1:10 - 0,05 ml - SC - 30

1:1-0,06 ml - SC - 30°

1:1-0,15ml - SC - 30°
1:1-0,3ml-8C

Adaptado de Marinho et al.™
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Artigo comentado

Comparative
effectiveness of
high-dose versus
standard-dose
influenza vaccination
on numbers of

US nursing home
residents admitted to
hospital: A cluster-
-randomised trial

Gravenstein S, Davidson HE, Taljaard M, Ogarek J, Gozalo P, Han L,
et al. Lancet Respir Med. 2017 Sep;5(9):738-46.

CONSIDERACOES INICIAIS

O aumento da longevidade de grande parte da popula¢io mundial é
um fendémeno recente. Estima-se que, em 2050, cerca de 40% dos habi-
tantes da Europa e dos Estados Unidos terao mais de 60 anos de idade.
No Brasil, segundo dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Esta-
tistica (IBGE), somente na década de 1990 a taxa de individuos acima
dessa faixa etdria aumentou em 35,5%, perfazendo 8,7% da populagao
total. O cuidado com os idosos vem ganhando maior importincia e é

imprescindivel buscar novos conhecimentos acerca da biologia do en-
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velhecimento, sobretudo, a prevencio das principais
doencas que acometem essas pessoas.”

Os processos bioldgicos inerentes ao envelheci-
mento sio multifatoriais e determinam um limite na
duragao da vida, com niveis varidveis de individuo
para individuo. As infec¢des se apresentam como fa-
tor de extremo risco para a satide dos idosos gragas a
elevada morbimortalidade nessa faixa etdria.

Apesar da enorme plasticidade e capacidade de re-
novacio do sistema imune, mesmo em idosos, os Or-
gaos linfoides sdo afetados pelos mesmos mecanismos
biolégicos responsdveis pela perda de atividade funcio-
nal. Dentre eles, o estresse oxidativo e o encurtamento
dos telébmeros sao os principais causadores da diminui-
¢do do repertdrio imunoldgico relacionado a idade, em

processo denominado ‘senescéncia celular replicativa’.

RESPOSTA IMUNE INATA

Estudos acerca da resposta imune inata mostram
que, numericamente, seus componentes — neutréfi-
los, mondcitos, células dendriticas e Natural Killer

(NK) — estao preservados em idosos sauddveis. Con-

tudo, a atividade funcional dessas células aparece
comprometida em diferentes situagdes. Como con-
sequéncia, esses individuos apresentavam, entre ou-
tras dificuldades, diminui¢io da resposta a vacinagao

contra o Influenza, por exemplo. (Figura 1)

RESPOSTA IMUNE HUMORAL

Quando comparados a adultos jovens, o declinio
da qualidade da imunidade humoral em individuos
idosos traz como consequéncia clinica uma menor
protecdo contra fungos, protozodrios, além de respos-

tas também mais baixas a vacinagao.

RESPOSTA IMUNE ADQGUIRIDA

A involugio do timo é o evento central critico
para as alteracoes observadas na imunidade adquirida
em decorréncia do envelhecimento.*? Como conse-
quéncia dessa atrofia timica, reduz-se a populagio e a
diferenciagao de linfécitos T virgens e sua capacidade
de resposta ao antigeno em células senescentes quan-

do comparadas as células jovens.

Figura 1. Hospitalizagbes e mortes causadas por Influenza aumentam com a idade.”
1400
0 m Taxas anuais de mortalidade relacionadas ao Influenza, 1976-2000 1199
[J]
% 1200
= 1000 - . Taxas anuais de hospitalizacédo relacionadas ao Influenza, 1979-2001
Q0
o
- 00 i As taxas de mortalidade foram 6/100.000 na faixa de 50 a 64 anos de
% ] idade e de 0,3/100.000 para todas as pessoas mais jovens. GAE
© 600
2 431
5 400 321 358
o
190
% 200 - 1239
- 19 33
0 == — : - :
569 70-74 75-79 B0-84 =85
Faixa etaria (anos)
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Comparative effectiveness of high-dose versus standard-dose influenza vaccination on
numbers of US nursing home residents admitted to hospital: A cluster-randomised trial

RESPOSTA A VACINACAO
EM IDOSOS

O nuimero de evidéncias sugestivas da necessidade
de um programa de imunizacio adequado para ido-
sos ¢ crescente, em especial contra influenza, infec-
¢oes pneumocdcicas, hepatite B e tétano-difteria.

Estudos com pessoas desse grupo vacinadas con-
tra influenza apontaram protegio diminuida em até
50% quando comparada com individuos jovens e
adultos. No final do século passado surgiu o termo
inflammaging para explicar diferencas nas alteragoes
do sistema imune observadas nos idosos. Outras pes-
quisas também apontam que o estimulo cronico per-
sistente dessa “hipétese inflamatéria” compromete a
capacidade do organismo idoso de reconhecer tanto
patégenos quanto vacinas como "sinais de perigo".?)
(Figura 2)

A imunidade nos idosos depende diretamente do

equilibrio entre os efeitos benéficos e maléficos das

Figura 2. Inflamagao aguda x inflamagao cronica.

respostas inflamatérias. Além disso, a intensidade das
inflamacoes ocorridas ao longo da vida parece ser de-
terminante para a homeostase da imunossenescéncia.

Compreender esses fatores pode nos auxiliar a me-
lhorar a eficdcia das vacinas nos idosos, desenvolver
melhores estratégias vacinais, utilizar adjuvantes ou
substancias que otimizem a resposta aos imunobiolé-
gicos, propor calenddrios mais adequados a essas fai-
xas etdrias e, com isso, melhorar as condicoes de vida
nessa populagio.

Novas vacinas estdao sendo desenvolvidas para estes
e outros grupos com sistema imunolégico compro-
metido. Entre elas, citam-se: vacinas intradérmicas;
com diferentes adjuvantes; para Influenza high dose
(HD); e vacinagio com microagulhas.®

Estudos recentes tém sido uninimes em demons-
trar que a vacinagio contra Influenza ou pneumo-
coco, por exemplo, também pode reduzir o risco de
morte por outras doencas e de complicagdes de doen-

cas preexistentes.”?

Reacao
Inflamatoria aguda

t*

Estresse/
Infeccao

Resposta

Recuperagao
normal
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Figura 3.

Vacina influenza também pode reduzir risco de morte causada pela maioria das doengas."”’
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A vacinagdo contra influenza esta fortemente associada a um menor risco de mortalidade, ndo apenas
por pneumonia e DPOC, como também por outras causas especificas. Isto indica que a vacina pode reduzir
o efeito dominé das complica¢des decorrentes da doenga em idosos.

A Food and Drug Administration (FDA) licen-
ciou, em 2009, a vacina influenza HD (Fluzone®, da
empresa Sanofi-Pasteur), com quatro vezes mais an-
tigenos que a dose standard (SD) (60 pg vs 15 pg).
Estudos recentes tém mostrado a importancia do uso
dessa vacina high dose em idosos e nos desfechos refe-
rentes a internacio e 6bito por doengas respiratorias

€ outras causas.

HIGH DOSE VS STANDARD DOSE

No 7he Lancet Respiratory Medicine, Gravenstein e
colaboradores apresentam dados de um grande estudo
prospectivo controlado e randomizado comparando a
vacina influenza inativada HD com SD nos residentes
em lares de idosos nos Estados Unidos."”

O estudo foi realizado em instituicoes certifica-
das, localizadas em um raio aproximado de 80 km
de distncia das unidades do Centro de Prevencao e
Controle de Doencas dos Estados Unidos (CDC),

IMUNIZACOES | V.11 | N. 2 | 2018

responsdveis pela vigilincia da sazonalidade do virus
Influenza.

Para participar da andlise comparativa, foram es-
colhidos asilos que nio tivessem idosos internados
dentro de um hospital com mais de 50 residentes de
longa permanéncia (= 90 dias), com menos de 20%
da populagio com idade inferior a 65 anos e que nio
tivessem programado usar vacina influenza HD em
seus pacientes antes do inicio da temporada de vaci-
nagio para influenza nos anos de 2013-2014.

Apbs as exclusdes técnicas, a coorte foi composta
por cerca de 817 instituigoes certificadas, com mais
de 53 mil participantes que preenchiam os requisitos,
divididos em dois grandes grupos: 26.640 residentes
que receberam HD e 26.395 que receberam a SD.

Os grupos foram subdivididos em outros dois
(mantendo a mesma propor¢io). Nestes, as equipes
recebiam a vacina influenza SD para ser aplicada em
um subgrupo, e realizavam os cuidados habituais para

prevengio de influenza no outro.



Comparative effectiveness of high-dose versus standard-dose influenza vaccination on
numbers of US nursing home residents admitted to hospital: A cluster-randomised trial

O primeiro objetivo era analisar, dentro das con-
digdes previamente estabelecidas pelo estudo, o total
de internagdes hospitalares referentes a problemas
respiratérios ou influenza like com base nos CID 9
(460-466; 480-488; 490-496; 500-518) entre 1° de
novembro de 2013 e 31 de maio de 2014.

Como objetivos secunddrios foram verificadas
internagoes por pneumonia (CID 9: 480-482; 485-
488) e outros desfechos, como complicagdes cardio-
vasculares, infarto agudo do miocdrdio, fibrilagio

atrial e acidente vascular cerebral.

RESULTADOS

A vacina HD evitou uma internagio para cada 69
pacientes do estudo.® A high dose foi mais efetiva em
reduzir tanto as hospitalizacoes por doengas respiraté-
rias, como por outras causas, apesar de o HIN1 ter sido
a cepa mais frequente, de menor viruléncia e gravidade
naquela temporada, comparando-se com outros anos

nos quais predominou o H3N2. (Figura 4)

Comparativamente, as internagoes ocorridas em
pacientes que receberam HD s SD foram: 11112

1. 17,5% menores para o primeiro episédio de
pheumonia;

2. 11,8% menores para o primeiro evento res-
piratério;

3. 9% menores para infarto agudo do miocdrdio
(IAM) e fibrilagao atrial (FA);

4. 10,3% menores para qualquer evento respira-
torio;

5. 9,7% menores para qualquer IAM, FA e even-
tos respiratorios;

6. 9,7% menores para qualquer evento cardiaco
ou cerebrovascular;

7. 7,4% menores para qualquer causa de inter-

nacao.

Ademais, neste estudo, a vacina HD reduziu a in-
fluenza confirmada em laboratério e hospitalizacoes
de pacientes ambulatoriais. Isto pode estar subestima-

do pelo fato de o HINT1 ter sido a cepa predominan-

Figura 4. Comparativo de internagdes em pacientes que receberam vacina HD vs. SD."2
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te nos anos de 2013-2014, com menor viruléncia e

gravidade do que 0o H3N2 circulante em outros anos.

CONCLUSOES

Neste estudo, Gravenstein e colaboradores con-

cluem que:

1.

A idade, a imunossenescéncia e as comorbi-
dades aumentam o risco de complicacoes por
influenza.

A influenza, muito mais que uma simples
enfermidade respiratéria, pode representar
complicacdes secunddrias para outras comor-
bidades e ser o gatilho para doengas cardiovas-
culares e vasculocerebrais.

Esse grupo etdrio necessita de vacinas melho-
res e mais imunogénicas.

Ha4 fortes evidéncias de que a influenza tem
papel importante como causa de internagdes
hospitalares em idosos que residem em asilos,
e que a vacina HD pode reduzir substancial-
mente a carga da doenga em relacio a SD.

O uso da vacina influenza HD nio apresentou
efeito significativo em relagio & mortalidade.
Os resultados obtidos com a vacina HD sao
encorajadores, considerando que a popula-
¢40 imunossenescente apresenta uma respos-
ta vacinal tipicamente inferior, agravada pela
presenca de vdrias comorbidades, além das
doengas respiratérias, que aumentam o risco
de internacao.

Entre as a¢des relevantes para uma maior lon-
gevidade e reducio da letalidade nessa faixa
etiria estdo: melhorar as estratégias de vaci-
nac¢do, desenvolver novos adjuvantes, novas
vacinas e ampliar a compreensio da resposta
imune dos idosos.

Apesar de os resultados sugerirem forte evi-

déncia de que a vacina influenza HD teve me-
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lhor desempenho nos idosos que vivem em

casas de repouso, é necessdria precauco nas

©
SV |

interpretagoes dos dados. 53

REFERENCIAS

1.

10.

11.

12.

Esquenazi DA. Imunossenescéncia: as alteragoes do sistema
imunolégico provocadas pelo envelhecimento. Rev Hosp Uni-
versitdrio Pedro Ernesto. 2008;7(1):38-45.

Kovaiou RD, Herndler-Brandstetter D, Grubeck-Loebenstein B.
Age-related changes in immunity: implications for vaccination
in the elderly. Expert Rev Mol Med. 2007 Feb; 9(3):1-17.
Alberti S, Cevenini E, Ostan R, Capri M, Salvioli S, Bucci L, et
al. Age-dependent modifications of Type 1 and Type 2 cytokines
within virgin and memory CD4+ T cells in humans. Mech
Ageing Dev. 2016 Jun; 127(6): 560-6.

Thompson WW, Comanor L, Shay DK. Epidemiology of
seasonal influenza: use of surveillance data and statistical models
to estimate the burden of disease. J Infect Dis. 2006;194(suppl
2):S82-S91.

Weiskopf D, Weinberger B, Grubeck-Loebenstein B. The aging
of the immune system. Transpl Int. 2009 Nov; 22(11):1041-50.
Epub 2009 Jul 16.

Weinberger B, Herndler-Brandstetter D, Schwanninger A,
Weiskopf D, Grubeck-Loebenstein B. Biology of immune
responses to vaccines in elderly persons. Clin Infect Dis. 2008
Apr 15 46(7):1078-84.

Wang CS, Wang ST, Lai CT, Lin L], Chou P Impact of influenza
vaccination on major cause-specific mortality. Vaccine. 2007
Jan 26;25(7):1196-203.

Vlachopoulos CV, Terentes-Printzios DG, Aznaouridis KA,
Pietri PG, Stefanadis CI. Association between pneumococcal
vaccination and cardiovascular outcomes: a systematic review
and meta-analysis of cohort studies. Eur ] Prev Cardiol. 2015
Sep;22(9):1185-99, Epub 2014 Sep 24.

Ciszewski A. Cardioprotective effect of influenza and pneumo-
coccal vaccination in patients with cardiovascular diseases. Vac-
cine. 2018 Jan 4;36(2):202-6. vaccine.2017.11.078. Epub 2017
Dec 6.

Koutsonanos DG, Compans RW, Skountzou I. Targeting the
skin for microneedle delivery of influenza vaccine. Adv Exp
Med Biol. 2013; 785:121-32. doi: 10.1007/978-1-4614-6217-
0_13.

Gravenstein S, Davidson HE, Taljaard M, Ogarek ], Gozalo
P, Han L, et al. Comparative effectiveness of high-dose versus
standard-dose influenza vaccination on numbers of US nursing
home residents admitted to hospital: a cluster-randomised trial.
Lancet Respir Med 2017 Sep;5(9):738-746. doi: 10.1016/
$2213-2600(17)30235-7. Epub 2017 Jul 20.

Gravenstein S, Ogarek J, Taljaard M, Han L, Davidson HE,
Gozalo B, et al. Impact on cardiorespiratory outcomes of high
vs. standard dose influenza vaccine in U.S. nursing homes.
21* International Association of Gerontology and Geriatrics
(IAGG) World Congress. 2017 Jul 23-27; San Francisco.



Vacina em pacientes
oncologicos

as dltimas décadas, foi observado um aumento na sobrevida

das criangas e adolescentes com cancer pedidtrico. Resultado

devido, principalmente, a abordagem terapéutica multidisci-

plinar, novos esquemas quimioterapicos, cirurgias, radioterapia; trans-

plante de células tronco hematopoiéticas (TCTH); e a melhora na tera-
pia de suporte.

Esse fato trouxe, também, consequéncias, como o risco de neopla-

sia secunddria, altera¢oes funcionais de 6rgaos, como cardiomiopatia ou

perda auditiva, e uma imunodeficiéncia secunddria que consiste em per-

da de titulos protetores de anticorpos preexistentes.?

As implicagoes clinicas dessa perda de protecio para doengas preve-

Fabianne Carlesse

niveis por vacina sio muito sérias, uma vez que esses pacientes nao sio
Doutora em Moléstias Infecciosas pela
Universidade Federal de S&o Paulo (Unifesp).
mas também servem de reservatério para tais patégenos, podendo ser  Professors adjunta do Departamento de
Pediatria da Unifesp. Chefe do Servigo de
Controle de Infecgdo Hospitalar do Instituto de

apenas de alto risco para infecgdes potencialmente ameagadoras 4 vida,

responsdveis por uma disseminagao nessa populagio.®?
A imunizagio de pacientes oncolégicos e/ou que estao submetidos &~ Oncologia Pedidtrica {I0P-Graace-Unifesp).

imunossupressao ainda constitui drea incompleta e sujeita as controvér-

sias, razdo pela qual as recomendagdes de vacinagio devem ser conside-

radas em diferentes perspectivas, levando-se em conta os pacientes, as

pessoas com as quais convivem e os doadores, nos casos de transplantes.
Sao limitados os dados da literatura sobre os efeitos da vacinacio

nesses pacientes. Portanto, as recomendagoes para a referida populagio

s40, na maioria das vezes, extrapoladas de dados em criangas sauddveis e

opinies de especialistas. A orientacio vacinal deve resultar de trabalho

conjunto entre o médico assistente do paciente e os Centros de Referén-

cia em Imunobiolégicos Especiais (CRIEs), pois tanto o esquema como

suas respectivas doses podem nio seguir as recomendagoes habituais.

A RESPOSTA IMUNE

A resposta imune a vacinagdo ocorre por meio de mecanismos de

resposta celular e humoral. Para estabelecer a melhor estratégia para esses
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pacientes ¢ essencial entender algumas mudangas que ocorrem no siste-
ma imunoldgico e que resultam na imunodepressao. A quimioterapia é,
sem duvida, o fator determinante para essa condigao, pois depleta a res-
posta imune resultando em grande predisposicio a infeccio, incluindo
as preveniveis pela vacina.

A imunossupressio ocorre nio apenas durante o periodo de trata-
mento, mas por um tempo varidvel apds o término dele. Diferencas na
duracio do esquema quimioterdpico, intensidade do tratamento e agen-
tes utilizados explicam a variabilidade de resposta do sistema imune. Por
exemplo: andlogos de purina que causam deplecio importante de células
CD4+T ou glicocorticoides que causam profunda linfopenia. Além de
afetar a imunidade celular, a quimioterapia também pode resultar em
déficits quantitativo e qualitativo das concentragdes de imunoglobulina
nas criangas com cincer.”

Outro fator importante a ser levado em consideragao é a idade da
crianga no momento do diagndstico do cancer. Isto influenciard em sua
habilidade de produzir anticorpos protetores contra vacinas. Pacientes
com diagnéstico e tratamento da neoplasia feitos antes de 1 ano de idade
ficaram imunossuprimidos sem que seu sistema imune tenha desenvolvi-
do capacidade mdxima de resposta a alguns imunobiolégicos. Por causa
disso, podem perder os anticorpos adquiridos pela vacinagio prévia ao
tratamento e desenvolver uma imunodeficiéncia mais grave e que pode
persistir ao longo do ano seguinte, ao término da quimioterapia.

O periodo exato da reconstituigao imune apéds o término da quimio-
terapia ¢ controverso. Entretanto, podemos dizer que ocorre entre trés e
12 meses depois do fim do tratamento. Dessa forma, ¢ possivel vacinar as

criangas e obter resposta imunolégica durante esse periodo.

RECOMENDACOES QUANTO AO ESQUEMA
VACINAL DURANTE A QUIMIOTERAPIA

Sempre que possivel, o esquema vacinal dever ser atualizado até 14

dias antes do inicio da terapia imunossupressora.

a) Vacinas nao vivas

Estas vacinas podem ser administradas nos pacientes com cincer
durante o periodo de quimioterapia. Entre elas se encontram: tétano,
difteria, coqueluche, poliomielite inativada, hepatite B, influenza, Hae-

mophilus, pneumocdcica e meningocécica.
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Apesar de a vacina HPV estar nesta categoria, nao existe recomen-
dagao formal para pacientes oncoldgicos em fungio do conhecimento

insuficiente de sua aplicagio nessa populagio.©®

b) Vacinas de virus vivos

Estes tipos estdo contraindicados em criangas com cincer durante o
periodo de imunossupressao.

A vacina varicela deve ser considerada em pacientes suscetiveis porta-
dores de leucemia linfoide aguda (LLA), com contagem de linfécitos su-
perior a 0.7-1.2x10/L e plaquetas superiores a 100x10/L, um ano apéds
o término da quimioterapia.

Criangas com LLA podem ser vacinadas no periodo de quimioterapia
de manutencio e, se houver necessidade, em periodos de epidemia, por
exemplo. Deve-se assegurar que o tratamento seja descontinuado entre
uma semana antes a uma apds. Um intervalo de pelo menos quatro se-

manas deve ser mantido, caso tenha havido pulso de corticoterapia.”’

VACINACAO EM CRIANCAS COM CANCER
APOS A QUIMIOTERAPIA

A grande questao de vacinar o paciente em tratamento quimioterapi-
co ¢ a dificuldade de se atingir uma resposta imune completa, resultando
em menor eficicia na comparagio com criangas sauddveis.

Verificamos, entio, que existem duas boas razoes para se recomendar
a vacinagao em criangas com cincer apés a quimioterapia: a provavel in-
terrupgao do calenddrio vacinal durante o tratamento antineopldsico e a
perda de titulos protetores devido as caracteristicas intrinsecas da prépria
doenca de base, do seu tratamento e da idade ao diagndstico.

Portanto, é recomendado que se faga um booster ou atualizagio das
vacinas nio vivas de trés a seis meses apés o término da quimioterapia,
periodo no qual a reconstitui¢io imune estard completa."”

Em relagao as vacinas vivas, elas nio devem ser administradas antes
dos 12 meses de idade e é recomendado booster ou vacinagao de trés® a

seis 1% meses ap6s o término da quimioterapia.

Vacinacéo dos contactantes
Outro aspecto importante é vacinar quem convive com o imunode-
primido, seja no domicilio ou no hospital. Elas constituem fonte impor-

tante de transmissao de doenc¢as imunopreveniveis para estes pacientes.
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Vacinacéao p6s-TCTH

Apé6s o TCTH, o grau e a duragio da imunossupressio é varidvel e
depende de fatores como doenga de base, tipo de transplante realizado,
uso de drogas imunossupressoras e a presenca de doenga do enxerto ver-
sus hospedeiro (DECH).

Neste caso, o calenddrio vacinal deve ser reiniciado. A aplicagio de
vacinas nao vivas estd recomendada de trés a seis meses apés o TCTH. J4
as de virus vivos sé devem ser aplicadas dois anos ® apds o transplante,

caso o paciente nio esteja com doenga do enxerto versus hospedeiro e

sem drogas imunossupressoras.’'V 330
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Adultos

s doengas infecciosas sio importantes intercorréncias clini-

cas frequentemente relacionadas 4 hospitalizagio e 6bitos em

adultos, sobretudo aqueles portadores de comorbidades e/ou

com mais de 60 anos. Hoje, algumas dessas infecgoes podem ser preveni-

das por vacinas e os programas de imunizacio destes dois grupos etdrios

sa0 motivo de atencdo da Organizacio Mundial da Sadde (OMS), do
Ministério de Satide (MS) e das sociedades cientificas.?

O principal fator que leva o individuo a se vacinar é a prescrigio mé-

dica. No entanto, a questio das imunizagoes de adultos ainda é bastante

negligenciada pela sociedade e pelos préprios médicos.

Ganhos no melhor entendimento sobre o potencial das vacinas abri-

|sabella Ballalai

ram uma onda de inovagdes, com a disponibilizagio de novos imunobio-
l6gicos e estratégias voltadas para a satide do adulto. Este conhecimento, Presidente da SBIm.
combinado com a mudanga da epidemiologia de agentes infecciosos,
tem levado a um ciclo rdpido de atualizagdes nos calenddrios de vacina-
a0 para manter a prética clinica alinhada com o progresso cientifico.®)

Generalizar as diretrizes de vacinagio para adultos e implementd-las
na prética é mais complicado do que fazer o mesmo para criangas. Uma
gama de comorbidades pode influenciar nas recomendagoes. Por exem-
plo, as vacinas Haemophilus influenzae tipo b (Hib) e meningocdcicas,
em geral nao indicadas para o adulto, sdo altamente recomendadas para
aqueles com asplenia anatdmica ou funcional, entre outras situagoes cli-
nicas de risco. Casos especificos, como gestagio e viagens, também po-
dem apontar a necessidade de indicacoes especiais.®

O papel do médico na vigilancia e na prevencio das doengas infecciosas
¢ muito importante e a recomendacio de vacinas deve fazer parte de sua
rotina. E desejdvel que a situagio do adulto seja verificada em toda con-
sulta e que o paciente receba orientagio de forma adequada e por escrito.

No entanto, levantamentos de 6rgaos internacionais, realizados du-
rante a consulta médica, mostram que cerca de 76% dos pacientes adul-
tos no completam os calenddrios bdsicos de imunizacio e que apenas

7% recebem a orientacio adequada.?
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A avaliagio do histérico vacinal nos consultdrios acarreta resultados
que vido além da manutencio da satide do individuo. Essa atitude tam-
bém possibilita diminuir os custos sociais ocasionados pelas doengas,
complicagoes, sequelas e 6bitos que poderiam ter sido evitados pela imu-
nizagao.

Entende-se, portanto, que a atengio ao calenddrio de vacinagio do
adulto deve estar inserida na rotina de toda especialidade médica, sob o
prisma da assisténcia global, uma vez que esse ¢ o procedimento que pos-
sibilita maior impacto na redugio de doengas infecciosas e 6bitos delas
decorrentes.?

As sociedades brasileiras de Imunizagoes (SBIm), de Ginecologia e
Obstetricia (Febrasgo), de Infectologia (SBI), de Pneumologia e Tisiolo-
gia (SBPT), de Geriatria e Gerontologia (SBGG), entre outras, recomen-
dam a vacinagio rotineira do adulto.

As vacinas eleitas por estas sociedades como as que devem ser con-
sideradas na imunizagio do paciente — desde que respeitadas as indica-
¢oes especificas de cada uma, a epidemiologia local e as possiveis con-
traindicagdes — sdo: sarampo, caxumba e rubéola; influenza; pneumo-
cécica polissacaridica 23-valente, pneumocdcica conjugada 13-valente;
herpes zdster, hepatite A e B; meningocécicas conjugadas C e ACWY;
meningocécica B; HPV; dengue; febre amarela; varicela; difteria, téta-

no e pertussis.

POR QUE VACINAR O ADULTO?

Influenza (gripe)

A influenza é uma das doengas infecciosas que mais preocupam as
autoridades sanitdrias no mundo. Anualmente, atinge cerca de 10% da
populacio mundial e é responsavel por elevada morbimortalidade em
grupos de maior vulnerabilidade. No Brasil, em 2017, foi responsdvel
por 498 dbitos, a maioria (393, ou 79%) em pessoas com fatores de

risco.®

Pneumonia e doenca pneumocécica invasiva

A infec¢do por Streptococcus pneumoniae é importante causa de mor-
bimortalidade no mundo, sendo o principal agente etiolégico envolvido
nas pneumonias adquiridas na comunidade e que requerem hospitaliza-
¢ao (30 a 50%).
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O risco de bacteremia é de 30% na populagio em geral, sendo mais
frequente em idosos e pacientes portadores de comorbidades, nos quais
had alto indice de casos fatais. A pneumonia pneumocécica, quando ad-

quirida em hospitais, apresenta mortalidade de cerca de 50%.°

Difteria, tétano e coqueluche

Em relagio a coqueluche, a infecgao natural niao promove protegio
por mais de 15 anos. Portanto, pode ocorrer em adultos com histéria
prévia da doenca. Surendra Karki et al.,” em estudo que avaliou os fa-
tores de risco de hospitalizagao de maiores de 45 anos por coqueluche,
observaram que o risco para pessoas de 65 a 74 anos e maiores de 75 anos
foi 5,4 e 8,9 vezes maior, respectivamente, do que para aquelas entre 45
a 54 anos. Entre os tabagistas, o risco aumenta 2,37 vezes em relacdo ao
grupo nio tabagista. Outro fator ¢ que os adultos jovens sao importante

fonte de infecgao para o lactente.

Hepatite B

A prevengio da hepatite é uma das prioridades da OMS e do Ministé-
rio da Satde. Em cerca de 5 a 15% dos casos em adultos, ela se torna crd-
nica e pode ser causa de cirrose e cncer hepitico. E considerada infecgio
de alto risco para pessoas que vivem com HIV-Aids (PVHA), nefropatas

cronicos e hapatopatas.”

Hepatite A

A melhoria nas condi¢des de saneamento bdsico permitiu diminuir
substancialmente a incidéncia da hepatite A em muitas das regioes do Bra-
sil. No entanto, as desigualdades socioeconémicas existentes e a perma-
néncia de dreas com altos indices da doenca coexistindo com outras de
boas condigoes sanitdrias e, portanto, de baixa incidéncia, mantém a situ-

acio de constante risco para o contato com o virus da hepatite A (VHA).

Papilomavirus humano (HPV)

A infec¢io pelo HPV é considerada a mais comum entre as sexu-
almente transmissiveis, atingindo cerca de 50 a 80% da populagio
sexualmente ativa. Ela pode ocorrer durante toda a vida. A taxa de in-
cidéncia na mulher é maior até os 30 anos de idade, enquanto que, no
homem, nio varia com a idade. Novas infec¢des ou mesmo reinfecgoes

podem ser evitadas com a vacinagio, assim como recidivas de lesoes

causadas pelo HPV.®
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Febre amarela

Vivemos a maior epidemia de febre amarela j4 registrada desde 1930.
Em 2018, segundo boletim epidemioldgico do Ministério da Sadde (pe-
riodo de monitoramento: 01/07/2017 a 30/06/2018 e atualizado em
16/05/2018), 1.266 casos e 415 ébitos foram confirmados. A maioria

dos casos ocorreu em adultos e, principalmente, em homens.?

Herpes zoster

De 90 a 95% da populagio adulta jd teve varicela. Nestas pessoas, o
virus varicela zéster (VVZ) permanece latente nas raizes nervosas e se
manifesta na forma de herpes zéster (HZ) com incidéncia crescente a
medida que se vai envelhecendo. Nos Estados Unidos, sio cerca de um
milhao de casos anuais. A idade avancada é o principal fator de risco
para o desenvolvimento de HZ - a estimativa é que cerca da metade das
pessoas que vivem até os 85 anos apresentarao pelo menos um episddio.

A idade avangada também ¢ fator de risco para o desenvolvimento
de sua principal complica¢io, a neuralgia p6s-herpética (NPH), além de
outras. O risco de vivenciar pelo menos dois meses de dor relacionada a
NPH ¢ aumentado em 27 vezes em pacientes maiores de 50 anos, quan-
do comparados a individuos mais jovens. Em torno de 80 a 85% dos

casos ocorrem em pacientes desse grupo mais velho.

Dengue

A dengue afeta individuos de qualquer idade, sendo o maior niimero
de casos confirmados entre adolescentes e adultos jovens. No Brasil, em
2015, foram reportados mais de 1.600.000 casos suspeitos da doenga,
sendo 20.000 deles classificados como dengue com sinais de alarme, cer-

ca de 1.600 como episédios graves e 863 ¢bitos.!”

Sarampo, caxumba e rubéola

O sarampo e a rubéola foram erradicados no Brasil gracas a vacinagio
em massa de criangas e adultos. O recente surto de sarampo registrado
em Roraima e no Amazonas, nos estados que vém recebendo imigrantes
venezuelanos com a doenga, refor¢a a importincia da manutengio de
altas coberturas vacinais entre criangas e adultos brasileiros."” A caxum-
ba tem sido motivo de surtos em vérios estados e atinge, em especial,

adolescentes e jovens adultos."?

Varicela
Cerca de 90% da populacio adulta ji teve varicela. Em geral, a his-

téria clinica é suficiente, ndo sendo prética rotineira a realizacio de so-
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rologia especifica para confirmar o passado de infec¢ao. Apenas adultos

suscetiveis precisam se vacinar.’?

Doenca meningocaécica (DM)

No Brasil, a taxa de incidéncia é maior em criancas, adolescentes e

adultos jovens (os tltimos, sobretudo durante surtos), sendo a recomen-

da¢do de vacinagao destas faixas etdrias reservada a situacoes especiais,

como viagens, condi¢oes de risco e os referidos surtos.!? 530
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S3V

SOCIEDADE BRASILEIRA DE IMUNIZAGAES

CALENDARIO DE VACINACAO SBIm DOS 20 ANOS A TERCEIRA IDADE

Recomendacbes da Sociedade Brasileira de Imunizacdes (SBIm) — 2018/2019

_ 46 a 49
Vacinas aN0S
Hepatite B TRES DOSES: 0 - 1 - 6 MESES —
Hepatite A DUAS DOSES: 0 - 6 MESES
HPV —{—— TRESDOSES:0-1 A 2-6 MESES ———— DE ACORDO COM RECOMENDACAO DA BULA OU
Dengue* ——— TRES DOSES: 0 - 6 - 12 MESES ——
dTpa UMA DOSE A CADA DEZ ANOS
dr
Influenza (gripe)
Febre amarela UMA DOSE
VPC13 — UMA DOSE
VPP23 o
Herpes zéster —
Meningocdcica ACWY UMA OU MAIS DOSES
Meningocécica B DUAS DOSES
SCR DUAS DOSES: 0 - 1 MES
Varicela DUAS DOSES: 0 - 1 MES

* Recomenda-se que pessoas soronegativas para dengue nao recebam a vacina.

18/04/2018 e Este calendario ndo substitui a recomendagao médica. Converse com seu médico sobre vacinago. Para mais informagdes consulte os
Calendarios de vacinacdo SBIm — shim.org.br/calendarios-de-vacinacao.
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@ Rotina

® Recomendada em situagdes que justifiquem: presenca
de comorbidades, risco epidemioldgico, entre outros

@ Contraindicada

50 a 59 60
anos anos ou mais Gestantes

SE NAO VACINADA

@ ®
ORIENTACAO MEDICA ———— o
@ ®

A CADA GESTACAO

UMA OU DUAS DOSES DE dT APOS A DOSE DE dTpa PARA 0S NAO ADEQUADAMENTE VACINADOS PARA O TETANO

UMA DOSE ANUAL

@ @
I UMA DOSE I @
DUAS DOSES: SEIS MESES
APOS VPC13 E CINCO ANOS o
APOS A PRIMEIRA VPP23
I - UMA DOSE .
@ @
@
@ L
L
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Respondidas por: Ao aplicar a vacina hexavalente em um bebé de 4 meses de ida-
Diretoria da SBIm  de, houve retorno de um pouco do liquido. E necessario refazer

Coordenag&o: a vacinacao?

Juarez Cunha, membro da Comissao
Técnica para Revisao dos Calendarios
Vacinais e Consensos da SBIm. ~ Essa regra independe da idade da pessoa que estd sendo vacinada. Nas

R.: Nao é recomendado revacinar quando ocorre refluxo de liquido.

/. . ~ ’ ~ \ . ~
préximas aplicacoes é fundamental prestar atencio a correta aplicacio
intramuscular (IM), usando a técnica em Z, o que requer que a pele
seja esticada, de modo a evitar o retorno da vacina, reduzir a dor apds a

aplicacio e afastar eventos locais mais importantes.

Todos os profissionais atuantes em ambiente hospitalar devem
receber duas doses de triplice viral? Ela também € indicada para
profissionais da Saide com mais de 49 anos?

R.: A vacina triplice viral estd disponivel gratuitamente em duas
doses para todos os trabalhadores da Sadde, independentemente da
idade. Para a populagao em geral, a rede publica adota os esquemas
de duas doses (até os 29 anos) e de dose tinica (dos 30 aos 49 anos).
A SBIm considera adequadamente vacinadas as pessoas que tenham

recebido duas doses da vacina, aplicadas a partir de 1 ano de idade.

A vacina febre amarela é contraindicada para quem faz uso de
corticoide por via inalatoria ou tépica ou de antibi6ticos?

R.: A utilizacio de corticoide, tanto inalatério como tépico, inde-
pendentemente da dose e tempo, e de antibidticos, ndo contraindica

o uso de vacinas vivas atenuadas.

Quem amamenta pode receber a vacina febre amarela?

R.: Sim, mas a nutriz deve suspender temporariamente a amamen-
tacdo por dez dias, caso a crianca tenha menos de 6 meses de idade.
Neste caso, deve buscar orienta¢ao do pediatra, para nao prejudicar a

alimentagao do bebé.
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A emissao do Certificado Internacional de Vacinacdo e Profilaxia
(CIVP) para a febre amarela requer comprovacao de aplicacao de
dose inteira. Qual o intervalo recomendado para fazer esta vaci-
na em paciente que recebeu a dose fracionada? Ha custo para a

emissao do CIVP?

R.: O Ministério da Satide preconiza um intervalo minimo de um
més entre a dose fracionada e a dose inteira. Quanto a emissdo do cer-
tificado, ela nao pode ser cobrada. O CIVP ¢ fornecido pela Anvisa,

mesmo que entregue em clinicas privadas.

No caso de criancas prematuras que fizeram transfusao de san-

gue, deve-se aguardar algum prazo para a vacinacdo?

R.: Pessoas que recebem transfusio de sangue ou outros hemoderi-
vados podem ter interferéncia na resposta de vacinas vivas atenuadas
injetdveis. Somente nessas! Os intervalos para aplicar a vacina depen-
dem do produto recebido e podem ser consultados no site do Centro
de Prevencio e Controle de Doencgas dos Estados Unidos (CDC):
hteps://www.cdc.gov/vaccines/hcp/acip-recs/general-recs/timing.
html#t-05.

A vacina BCG proveniente da India é segura? Ela € muito dife-
rente da que era produzida no Brasil? A producdo nacional sera

retomada?

R.: A vacina BCG do Instituto de Soros da India é licenciada pela
Anvisa para uso em nosso pais. As cepas utilizadas sdo variadas e
ainda nio temos experiéncia com este produto. A vacina brasileira

deve ser produzida novamente, em breve, pela Funda¢io Ataulpho
de Paiva (FAP).
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A structural explanation for the
low effectiveness of the seasonal
influenza H3NZ2 vaccine

Por Robério Dias Leite

Professor adjunto de Pediatria da Faculdade
de Medicina da Universidade
Federal do Cearé.

Referéncia:

Wu NG, Zost SJ, Thompson AJ, Oyen D,
Nycholat CM, McBride R, et al.

PLoS Pathog. 2017; 13(10):1-17.
e1006682. https://doi.org/10.1371/journal.
ppat.1006682
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Na altima década, a eficicia da vacina sazonal contra o virus
H3N2 tem sido particularmente baixa (73% para o HIN1pdm09,
54% para o tipo B, 33% para o H3N2). A abundincia de receptores
do tipo avidrio na membrana corioalantoide, frequentemente, resul-
ta na selecao de variantes que aumentam a ligagao desses receptores
(NeuAca2-3Gal) e reduzem a conexido dos receptores do tipo huma-
no (NeuAc02-6Gal).

Como a maioria dos anticorpos humanos contra o virus da gripe
tem como alvo a hemaglutinina (HA), essas substitui¢des adaptativas
a ovos nessa glicoproteina alteram sua antigenicidade, diminuindo a
eficdcia da vacina. Os mecanismos estruturais e biofisicos envolvidos
nessas alteragoes antigénicas resultantes que ocorrem pela passagem
em ovo dos virus H3N2 ainda precisam ser totalmente explorados — e
este ¢ o objetivo do estudo.

Os autores realizaram um estudo estrutural sobre a L194P, uma
substitui¢do adaptativa na HA na passagem em ovo, comumente en-
contrada no subtipo H3N2.

PREVALENCIA DA SUBSTITUICAO L194P NA HA EM
ISOLADOS H3N2 HUMANOS APOS A PASSAGEM EM 0VOS

Os autores verificaram que a frequéncia da substitui¢do L194P au-
mentava em cerca de 2% (apds uma passagem em ovos) para cerca de
20% (apds duas passagens), estabilizando-se em torno de 37% apés
trés ou mais passagens. Curiosamente, a substituicao L194P nao foi
observada em isolados humanos da pandemia HIN1 apés passagem
em ovo.

A SUBSTITUICAO L194P DA HA
AUMENTA A DINAMICA CONFORMACIONAL

Estudos prévios mostraram que a substitui¢ao L194P na HA pode
afetar a ligagao do anticorpo ao sitio antigénico. No entanto, isso nio
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se deve somente a altera¢do da conformagio estrutural global, que é
insignificante (deslocamento menor que 1,0A), ou da substituicao da
cadeia lateral de aminodcido per se. Utilizando uma técnica sofistica-
da, na qual sio comparados os valores de deslocamento térmico dos
dtomos nas estruturas cristalinas na HA do virus selvagem e naqueles
com a substituicio L194P na HA, os autores demonstraram a dife-
ren¢a que ocorria na mobilidade da estrutura da HA.

ALTERACAO DE ANTIGENICIDADE RESULTANTE
DA SUBSTITUICAO L194P NA HA

A regido com maior alteragdo dinimica conformacional inclufa
parte dos sitios receptores de ligacdo e o sitio antigénico B, demons-
trando assim a capacidade de afetar de maneira bem mais ampla a
ligacdo de anticorpos neutralizantes.

MODO DE LIGACAO DO RECEPTOR
E ESPECIFICIDADE DA SUBSTITUICAO
L194P DA HA

Em geral, as andlises estruturais realizadas mostram que a substi-
tuicdo L194P desfavorece a ligagao a receptores humanos.

CONCLUSOES

Este estudo mostrou que a substitui¢io adaptativa de L194P ao
cultivo em ovos embrionados interfere numa regiao maior nos sitios
receptores de ligacdo da HA do que o que se conhecia até o momento.

A prevaléncia da substituicao L194P de virus H3N2 cultivados
em ovo dificulta a capacidade da vacina influenza para induzir uma
resposta de anticorpos que confira prote¢do eficaz contra virus sa-
zonais H3N2 circulantes, especialmente para respostas direcionadas
contra o sitio antigénico B e epitopos de regides circundantes.

Mais importante, o sitio antigénico B tem-se mostrado imuno-
dominante nos virus H3N2 humanos recentes, de modo que tal
substitui¢do parece ter efeito mais intenso na resposta do anticorpo.
Torna-se imperioso acelerar o desenvolvimento de alternativas para a
produgio de vacinas influenza mais eficazes.
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JULHO

23 A 27
AIDS 2018

Amsterda - Holanda
Informacées: aids2018.org

AGOSTO

18

INFECTOESTE 2018

Catanduva — SP

Informacées: infectologiapaulista.org.br

22 A 24

INFECTORIO 2018

Rio de Janeiro - RJ
Informacées: infectorio.com

27 A 29

XIV SIMPOSIO INTERNACIONAL
SOBRE HTLV NO BRASIL

Belém - PA

Informacées: facebook.com/SimposioHTLV

30/8 A1/9

Il CONGRESSO DE INFECTOLOGIA DO CENTRO-
-OESTE (INFECTO CENTRO-OESTE)

Campo Grande - MS

Informacées: infectocentrooestems.com.br

SETEMBRO

2A5

54° CONGRESSO DA SOCIEDADE BRASILEIRA
DE MEDICINA TROPICAL (MEDTROP 2018)
Olinda - PE

Informacbes: sbmt.org.br

13

FORUM VACINAS E CIENCIAS: DESAFIOS
A EDUCACGAOD E A COMUNICACAO

Sé&o Paulo - SP

Informacées: 100anosgripeespanhola.tmp.br

-
26 A 29
XX JORNADA NACIONAL DE IMUNIZACOES DA SBIM
Rio de Janeiro - RJ
Informacées: sbim.org.br

OUTUBRO

1A 4

IMMUNO 2018

XLIII CONGRESSO ANUAL DA SOCIEDADE
BRASILEIRA DE IMUNOLQOGIA

Ouro Preto - MG

Informacées: sbicongressos.com/immuno2018

2A6
32" INTERNATIONAL PAPILLOMAVIRUS
CONFERENCE (IPVC 2018)

Sydney - Australia
Informacées: ipvc2018.org

3A7

IDWEEK 2018

Sé&o Francisco — EUA
Informacées: idweek.org

9A11

XIl CONGRESSO DE PEDIATRIA
DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
Rio de Janeiro - RJ

Informacées: consoperj2018.com.br

17 A 20
11° CONGRESSO PAULISTA DE INFECTOLOGIA
Séao Paulo - SP

Informacées: infectologiapaulista.org.br

NOVEMBRO

14 A 17

20° CONGRESSO BRASILEIRO
DE INFECTOLOGIA PEDIATRICA
Salvador - BA

Informacées: infectoped2018.com.br



DE 26 A 29 DE SETEMBRO
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Rua Martinho de Mesquita, 129
Barra da Tijuca — Rio de Janeiro - RJ

XX
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TEMAS LIVRES .
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livres (orais ou pdsteres) devem enviar 1. Aspectos Eticos e Legais das Imunizagées

os trabalhos a comissao cientifica até

2. Controle de Infeccdo e Vigilancia Epidemiolégica
as 21h de 25 de junho.

3. Imunizacoes
N&o ha limite de trabalhos por autor. 4. Infeccbes Preveniveis por Imunizactes

INSCRICOES NA JORNADA

Categorias Prazos
17/04 a 16/07 = 17/07 a 14/09 No local
a0 | Apencs
N&o sécio - nivel técnico * R$ 420,00 vagas
R$ 370,00 oot et e
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