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REVISTA

imunizacoes

EDITORIAL

Quais os desafios de levar a assisténcia em salde, incluindo a vacinagdo, até as
populag@es ribeirinhas que vivem préximas a rios da bacia amazonica? Em entrevista
a Imunizacoes, a infectologista Rosana Richtmann conta sua experiéncia como
voluntaria em duas expedicdes e fala sobre o projeto que trouxe da regido Norte.

Em “Artigo original”, Helena Sato apresenta um mapa do sarampo no Brasil, apon-
tando sintomas, complicacdes, diagndstico, controle de surtos, e faz um resumo da
situagdo no mundo e do aumento dos casos importados.

As informagBes sobre o sarampo permanecem no foco em “Leitura recomendada”.
Robeério Leite traz intrigante relato da ocorréncia da doenga entre pessoas previa-
mente vacinadas com pelo menos duas doses de vacina triplice viral. O estudo reali-
zado em Israel € um alerta para a ampliagdo da suspeita diagndstica, sobretudo num
contexto de outras doengas exantematicas concomitantes, como as arboviroses.

Com a decisdo de alguns paises, incluindo o Brasil, de aplicar dose fracionada da va-
cina febre amarela, Akira Homma, Cristina Possas e Maria de Lourdes de Sousa Maia
relatam, em “Artigo comentado”, o estudo de Bio-Manguinhos, da Escola Nacional de
Salde Publica (Ensp/Fiocruz) e do Servigo de Satde do Exército Brasileiro, o qual ava-
liou a imunogenicidade da vacina em voluntérios que receberam doses menores como
rotina. Os autores reforgam a necessidade de concluir outro estudo em andamento,
com criangas, e de se investir em outras frentes de combate a doenga.

Em “Calendarios de vacinagdo”, Lessandra Michelin apresenta as orientagdes para
imunizag&o de pacientes ou candidatos a transplantes de 6rgdos sélidos. A infectolo-
gista enfatiza que, para proteger essa populagdo do risco de complicac@es, é funda-
mental implantar uma rotina de vacinagdo que inclua doadores, contatos familiares e
equipe assistencial.

A profilaxia da raiva € o tema da seg&o recém-lancada “Viagem segura”. Confira as
recomendacgfes da também infectologista Ana Rosa dos Santos sobre a vacinagéo
preventiva e na pAs-exposicdo e saiba 0 que demonstra a revisdo sistematica quanto
ao fracionamento de doses.

Em “Fale com o especialista’, conhega as respostas a perguntas que recebemos
diariamente — uma das dlvidas pode ser também a sua.

Aproveite a leitural
Os editores
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imunizacoes

PALAVRA DO PRESIDENTE
O valor das imunizacées e o papel do profissional da saude

Noventa e sete por cento dos brasileiros concordam ou concordam fortemente que é impor-
tante vacinar as criangas. Contudo, em relacdo a seguranca e eficacia das vacinas, apenas
80% manifestaram-se de forma positiva (concordam ou concordam fortemente). Se conside-
rados apenas 0s que afirmaram concordar fortemente, os indices caem para 61% e 57%,
respectivamente.

Divulgados em junho, os dados fazem parte do estudo Wellcome Global Monitor 2018.
O levantamento, realizado em mais de 139 paises — totalizando 140 mil pessoas ouvidas
—, reforga a necessidade de continuarmos a difundir informag@es confidveis sobre vacinas e
vacinacdo, a exemplo dos esforgos da SBIm por meio de seus sites, redes saciais, campa-
nhas, publicagbes, cursos, encontros, jornadas, e outras agges, inclusive em parceria com
sociedades de especialidades médicas.

Outro dado apurado, e que vai ao encontro do que j& mostram pesquisas e enquetes interna-
cionais e nacionais de menor porte — inclusive uma realizada pela SBIm —, é sobre a importan-
cia do profissional da satde. Segundo o estudo, pessoas que indicam médicos e enfermeiras
como a principal fonte de informag&o acreditam mais na seguranga das vacinas (81%) do que
as que priorizam outras fontes (72%), como amigos, familia, lideres religiosos e curandeiras
tradicionais.

O nivel de confianga em médicos e enfermeiros parece estar diretamente relacionado a uma
melhor percepcao sobre seguranca. Dos entrevistados que declararam “confiar muito” nesses
profissionais, 87% concordam ou concordam fortemente que as vacinas ndo sao danosas a
salde. Entre os que responderam “ndo confiar muito” ou “ndo completamente”, o indice foi de
67%. O relatdrio completo esta disponivel em “Noticias”, no site da SBIm (acesso direto pelo
link: https://bit.ly/2NYBIYB).

E evidente que promover o valor das imunizagdes deve ser um compromisso de todo profis-
sional da salde, exercido no dia a dia, seja em consultdrios, hospitais, clinicas ou mesmo
entre familiares e amigos. A “falta de tempo” ndo pode ser argumento para deixar de lado a
recomendacao e principalmente a prescrigao, no caso de médicos, independentemente da es-
pecialidade. Vacinagdo é prevencdo primaria e cabe a cada um de nds fazer disso uma causa.

Contamos com voce.
Um abraco e dtima leitural

Juarez Cunha
Presidente da Sociedade Brasileira de Imunizagdes (SBIm)
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Vacinacao de
populacao ribeirinha

uantos "paises" cabem no Brasil? Somos mais de 200 milhées

de habitantes distribuidos por cerca de oito milhées e meio

de quilémetros quadrados. As condi¢bes geogréficas, politi-
cas e culturais sao tao adversas que as 27 unidades da federagao poderiam
ser divididas em dezenas de Brasis. O estado do Amazonas, por exemplo,
com 62 municipios, é maior que o somatdrio das 4reas da Franca, Es-
panha, Suécia e Grécia. Também supera em extensdo o Sul e o Sudeste,
duas das regioes brasileiras mais desenvolvidas.

Nessa vastidio, que abriga um dos maiores patriménios da huma-
nidade — a floresta amazénica —, a infectologista Rosana Richtmann
pode conhecer, por meio do trabalho voluntdrio, realidades que em nada
lembram sequer a caréncia encontrada em favelas das capitais. Os ribei-
rinhos, como sio chamados aqueles que habitam as margens dos rios,
carecem de todo tipo de assisténcia e acesso a satide. Um recorte dessa

experiéncia vocé confere agora.

Revista Imuniza¢oes — Como surgiu a ideia de integrar equi-
pes que levam assisténcia em satide a populagdes ribeirinhas no
norte do pais?

Rosana Richtmann — Eu sempre quis participar de um programa
social. Ao analisar possibilidades, me deparei com opg¢bes que reuniam
natureza, navegagio e medicina, algumas das minhas paixées. Foi assim
que descobri o0 mundo fantdstico e “viciante” de cuidar dos ribeirinhos.
Eles sao um grupo da nossa populacio bastante esquecido, com dificil
acesso a satide e extremamente dependente dos recursos naturais — vivem

basicamente da pesca e da plantagiao de mandioca.



Vocé participou de duas expedi¢coes. Como
foi a experiéncia?

Os dois programas tém estruturas bem diferentes.
A primeira expedi¢ao, em 2018, foi as margens do
rio Tapajds, com profissionais da saide da prefeitu-
ra municipal de Santarém e o apoio da Universidade
Federal do Oeste do Pard (Ufopa). Toda a assistén-
cia & populacio é prestada no andar térreo do Barco-
-Hospital Abaré. Durante dez dias, atendemos suces-
sivamente uma comunidade no periodo da manha e

outra a tarde.

Conseguiram levar vacinas?

Sim, e o resultado foi exemplar. O transporte dos
imunobiolégicos ¢ feito em caixas de isopor, com o
cuidado de assegurar a manutengio da cadeia de frio.
A equipe percorria as localidades e montava um “pos-
to de vacinagao” onde quer que fosse necessdrio — em-
baixo de drvores, em escolas ou coretos de pragas, por
exemplo. E as pessoas formavam filas para atualizar
a carteira de vacinacio — estar com a imunizagio em
dia é uma das condigoes para receber a verba do pro-

grama Bolsa Familia.

E a segunda expedicao?

A segunda foi em abril de 2019 com os Doutores
das Aguas, no sul de Roraima, distante 36 horas de
Manaus em viagem no deslocamento pelo rio. Este
programa também usa um barco-hospital e é igual-
mente fantdstico: percorre comunidades que ficam ao
longo da bacia amazdnica levando médicos, dentistas,
protéticos e recreadores voluntdrios. Passdvamos o dia
todo atendendo em uma comunidade e navegdvamos
durante a noite até a préxima, nos deslocando por
uma Amazdnia jamais vista pela maioria de nés.

Desta vez, nio levamos vacinas, devido a logistica
com as prefeituras locais. As populacoes visitadas s6
recebem assisténcia em satide uma vez por ano e a nio

vacinagdo me deixou inconformada. Para a expedigao

de 2020, me comprometi a garantir esse atendimen-
to aos ribeirinhos, seja por meio de parceria privada,

publica ou de doagoes de amigos!

Como foi o planejamento? Vocé estava com a
vacinacao em dia?

Eu fiquei muito ansiosa na pré-viagem e uma das
primeiras medidas foi a vacinagao. Estava em dia com
febre amarela, hepatite B e triplice viral, por exemplo.
Mas precisava das vacinas especialmente recomenda-
das, como febre tifoide e influenza, j4 que havia regis-
tro de muitos casos de HIN1 na Amazdnia. Também
verifiquei a necessidade da dose de tétano.

Outra preocupagio foi com carrapatos micuim,
que sio muito frequentes no local, ¢ com a maldria.
Conversei com colegas como Carlos Kiefer, que par-
ticipou de edigoes anteriores dos Doutores das Aguas,
e Jessé Reis Alves, grande conhecedor de medicina de
viagem. Terfamos dgua potdvel no barco e sabia que
nao consumiria nada fora dele, o que foi uma preo-
cupagdo a menos. Para a protegio contra insetos, levei
roupas claras, de mangas longas, cal¢a comprida e mui-

to repelente. Consegui voltar totalmente ilesa [risos].

Sobrava algum tempo para o lazer?

Eu adoro o contato com a natureza e, com ou-
tros voluntirios, naddvamos quase que diariamente
ap6s o trabalho. Evitdvamos engolir a dgua e, como
ha jacarés nos rios, s6 entrdvamos com autorizagao do

responsdvel da expedicio, perito na regido.

Que dificuldades os ribeirinhos enfrentam
para receber atendimento médico? H4 hospi-
tais e/ou maternidades préximos?

Naquela regidao da Amazonia hd enorme caréncia
de assisténcia médica durante todo o ano. Sao dias
navegando de voadora ou outra embarcagio para che-
gar a alguma comunidade maior que tenha posto de

saude, e os ribeirinhos nao tém a menor condigao de

V.12 | N.3 | 2019 | IMUNIZACOES



Entrevista

pagar os R$80,00 cobrados por pessoa para o trans-
porte. Manaus estd para essa populagio como Har-
vard estd para nds! S6 se vai para a capital se o caso for
muito especial e o ribeirinho tiver minimas condicoes
de transporte. Os nascimentos, por exemplo, sio to-

dos amparados por experientes parteiras locais.

Como era a cobertura vacinal nessas popu-
lagoes?

A cobertura variou muito nos dois projetos. Na
beira do Tapajos é excelente e de acordo com as reco-
mendagdes do calenddrio do PNI, o Programa Nacio-
nal de Imunizagoes. J4 no sul de Roraima, até abril,
quando estive 14, nao havia sido realizada qualquer
agao de imuniza¢io. Estas populagoes estao total-
mente vulnerdveis a surtos de doengas imunopreve-

niveis, como varicela e sarampo.

Os voluntdrios estao familiarizados com as
normas do PNI?

De forma geral, na expedi¢ao do Tapajés, os pro-
fissionais seguem rigorosamente as normas do PNI,
nem mais nem menos. Na ONG dos Doutores das
Aguas, temos que melhorar muito esta orientagio,
pois existem vdrias outras prioridades tdo importan-
tes quanto a imunizagdo: satide bucal, prevencio de
verminose, orientagdo sobre higiene das maos, entre

outras.

Como cumprir um calendério vacinal com
visitas tao eventuais? H4 um planejamento?

Esta pergunta ¢ de dificil resposta, visto que o
barco s6 passa uma vez por ano naquela regido da
Amazbnia. Estamos estudando uma logistica para
proteger de forma adequada e qual esquema utilizar.
E importante pensarmos no factivel, mesmo que nio
seja 0 ideal. O que nio podemos ¢ deixar passar a

oportunidade de vacinagio.
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Como o PNI e iniciativas privadas podem
desenvolver agbes para melhorar a protecao
dessas comunidades?

Sabemos que o estado de Roraima é bastante or-
ganizado e envolvido em agoes de vacinagio, porém,
nas localidades onde eu estive, as agdes nao chegam de
forma regular. Entdo, é preciso aumentar o nimero de
visitas, em vez de esperar que os ribeirinhos consigam
se deslocar até os longinquos postos de satde.

Para 2020, quando os Doutores das Aguas com-
pletam dez anos, estou tentando parcerias com a ini-
ciativa privada para levarmos imunobioldgicos e vaci-
nadores na expedicio. O quantitativo nio é tio gran-
de: um total de 1.734 ribeirinhos, sendo 361 criancas
de 0 a 6 anos, foi atendido no inicio de 2019.

Outro caminho ¢ conversar diretamente com os
gestores de Roraima, via PNI, solicitar as vacinas e
fazer o devido registro das doses aplicadas. Em tltimo
caso, o doutor Gabriel Oselka, sensibilizado com a
causa, j4 me assegurou que podemos fazer uma agao
comunitdria entre clinicas privadas de vacinagao de

vérios profissionais amigos.

Qual a doenga infecciosa mais prevalente
entre os ribeirinhos?

A verminose, trazida pela dgua dos rios que é usa-
da para tudo; e infec¢des cutineas como abscessos
e impetigo, por exemplo — eles ficam o tempo todo
descalcos, sdo picados por formigas e mantém hdbitos
inadequados de higiene. Escabiose também ¢é bastante
frequente, assim como a vaginose bacteriana, queixa
corriqueira nas mulheres e adolescentes. No Tapajos,

vimos casos de leishmaniose mucocutinea.

Qual o nivel de conhecimento dessas pessoas
sobre doencas infecciosas, prevengao e vacinas
disponiveis? Eles tém medo de os imunobiolé-
gicos provocarem enfermidades, hd relatos de

recusa?



Vacinacéo de populacao ribeirinha

Conversei com muitos adolescentes sobre a preven-
¢ao de infecgbes sexualmente transmissiveis, as ISTs.
Todos se mostraram bastante interessados. A materni-
dade, para boa parte das meninas, chega cedo, aos 14,
16 anos e vérias familias tém grande niimero de filhos,
netos e até bisnetos. Uma curiosidade ¢ que a data de
nascimento nio ¢ importante para eles como é para
nés. Eu consultava os dados na ficha de atendimento e
questionava sobre o dia de aniversdrio, mas muitos nio
sabiam dar essa informacio. Sobre recusa, as popula-
¢oes ribeirinhas nao recusam nada que seja para o seu
bem e lamentaram muito o fato de nao termos levado

vacinas no barco (no caso da Amazdnia).

Ha muitos mitos?

Um mito curioso é o de que “a pilula cimenta o
titero”, eliminando a possibilidade de reproducio...
uma crenga bastante disseminada. Como os maridos
nao querem que suas esposas evitem filhos, elas aca-
bam s6 fazendo uso do anticoncepcional injetdvel, de

agao prolongada, e escondido deles.

Como foi viver essa experiéncia ao lado do
marido, também médico?

Na expedicio pelo Tapajés, o Marcelo, meu ma-
rido e cirurgiao, também foi como voluntdrio. Essa
primeira experiéncia de trabalho conjunto foi muito
bacana! Ele me auxiliava no atendimento clinico e eu
o instrumentava nos pequenos procedimentos que

consegufamos realizar no barco. Foi um crescimen-

to para ambos. Nos sentimos tao bem e leves como
poucas vezes na vida! Na segunda expedicio, com os
Doutores das Aguas, a equipe jd estava completa e

nao havia mais vaga para o Marcelo.

Qual o impacto dessa vivéncia na sua pritica
profissional?

Trabalhei muito! Em uma das expedicoes atendia-
mos de 150 a 180 pessoas por dia. Antes de embarcar,
ouvi que nunca se volta da mesma maneira depois de
um projeto como este. E pura verdade! A sensacio ¢

muito bem resumida nesse texto da psicéloga Mdrcia

Quintella:

A nossa maior ligagdo é humana, feita de res-
peito e gentileza. Onde hd voluntdrios, existe a
mistura das cores, das classes, das crencas e de bis-
tdrias. A curiosidade pelo outro alimenta a nossa
alma sedenta por sentimentos reais! Voluntariar é
doar amor para curar a dor do outro. Sem saber,
descobre-se que esse ¢ o remédio para curar a nossa
propria.

Em todos esses mundos eu encontrei um olhar
de gratidio profundo, desses que desconstroem
quem achdvamos que éramos e faz renascer quem

realmente queremos ser nesse mundo!”

Pretende repetir a experiéncia?
Ainda preciso responder se acho que vou repetir?

[Risos] Deus permita que sim! 530"
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Sarampo

sarampo ¢ uma doenca infecciosa aguda causada por um vi-

rus do género Morbiliforme, da familia Paramyxoviridae. Sua

transmissibilidade ¢ elevada, de pessoa a pessoa, por meio de
secrecoes nasofaringeas, expelidas ao tossir, espirrar, falar ou mesmo res-
pirar. Também tem sido descrito o contdgio por dispersao de aerossois
com particulas virais em ambientes fechados, como escolas e creches.
O periodo de incubagio, em geral, é de dez dias (variando entre sete e 18
dias). A transmissibilidade ocorre de quatro a seis dias antes do apareci-
mento do exantema e até quatro dias ap6s.'

Os lactentes filhos de mées que tiveram a doenga ou foram vacina-
das possuem anticorpos temporariamente transmitidos pela via placen-
tria, conferindo imunidade ao longo do primeiro ano de vida. Cerca
de 80% das criangas perdem esses anticorpos maternos por volta dos 9

meses de vida.!

SINTOMAS

As pessoas com sarampo apresentam febre elevada, em geral acima de
38,5°C, exantema maculopapular generalizado, tosse, coriza, conjuntivi-
te e manchas de Koplik (pontos esbranquigados na mucosa oral), ante-

cedendo o exantema.

COMPLICACOES

As complicagoes ocorrem, principalmente, em pessoas desnutridas,
sobretudo naquelas com deficiéncia de vitamina A e nas imunodeprimi-
das. Entre elas, a otite é a mais frequente, enquanto que a pneumonia é
uma das mais graves. Também sao observadas diarreia e laringite.

As manifestagoes neuroldgicas mais tardias — como a encefalite e, de

modo mais raro, a panencefalite esclerosante subaguda (PEESA) — pode-



rao ocorrer alguns anos apds a doenca. Estes quadros
podem levar & queda do rendimento escolar, associa-
do a leves alteracoes de comportamento, a movimen-
tos involuntdrios ou crises convulsivas e a progressivo
declinio mental, comprometimento motor e morte
em poucos meses. Pacientes imunodeprimidos tam-
bém podem, mais raramente, desenvolver pneumo-

nia de células gigantes.

DIAGNOSTICO

O diagnéstico diferencial deve ser realizado para
rubéola, exantema stbito, eritema infeccioso, den-
gue, enteroviroses, chikungunya, zika e riquetsiose.
J4 o exame laboratorial ¢ realizado pela detec¢io de
anticorpos IgM na fase aguda da doenca (desde os
primeiros dias até quatro semanas apés o aparecimen-
to do exantema).

Nos casos suspeitos, ¢ fundamental a coleta de
amostras de sangue no primeiro atendimento. Tam-
bém ¢é necessdrio colher espécimes clinicos para a
identificagdo do genétipo do virus, diferenciar um
caso autdctone de um importado, bem como o virus
selvagem do vacinal.

O virus poderd ser identificado na urina, nas secre-
¢oes nasofaringeas, sangue, liquor ou em tecidos pela

técnica de reagio em cadeia de polimerase (PCR).!

CONTROLE DE SURTOS

A doenga é evitdvel por meio de uma vacina segura
e eficaz. Durante virios anos, no entanto, a cobertu-
ra vacinal (CV) global com uma dose estagnou em
85% — indice menor do que os 95% necessdrios para
evitar surtos —, o que deixa muitas pessoas em risco.
Os valores para a segunda dose, embora tenham au-
mentado, sao ainda menores: 67%.

Governos e parceiros (como a Iniciativa contra

o sarampo e rubéola, a Gavi, The Vaccine Alliance,

Unicef, entre outros) estdo realizando operagoes de
resposta para controlar os surtos, fortalecer os servi-
cos de satde e aumentar a cobertura vacinal.?

A resposta ao sarampo requer uma série de abor-
dagens para garantir que todas as criangas sejam vaci-
nadas a tempo — entre elas, em especial, acessibilidade
aos servigos de aten¢do primdria; comunicagio e en-
gajamento efetivo do publico para a importincia da
vacinagio e os perigos das doengas que ela evita.

A cobertura da segunda dose de vacina também
precisa aumentar para maximizar a protegao contra a
doenga. Atualmente, 25 paises ainda necessitam tor-
nar esse reforco parte de seu programa essencial de

imunizagio.’

SITUACAO NO MUNDO

Dados preliminares apontam que, no mundo,
os casos notificados de sarampo cresceram perto de
300% nos primeiros trés meses de 2019, quando
comparados com o mesmo periodo do ano anterior.
Embora provisérias, essas informagdes indicam uma
tendéncia clara: muitos paises estao em meio a sur-
tos considerdveis de sarampo em todas as regioes,
como na Republica Democritica do Congo, Etié-
pia, Gedrgia, Cazaquistao, Quirguistao, Madagascar,
Mianmar, nas Filipinas, Sudéo, Tailandia e na Ucra-
nia, causando vdrias mortes, principalmente entre
criangas pequenas.”

O virus do sarampo se disseminou rapidamente
entre os grupos de pessoas nio vacinadas. Nos ulti-
mos meses, 0s casos aumentaram também em paises
com elevada cobertura vacinal, entre eles os Estados
Unidos, Israel, Tailindia e Tunfsia.

O sarampo ¢ uma das doengas mais contagiosas do
mundo, com potencial para ser extremamente grave.
Estima-se que, em 2017, ele foi responsével por quase
110 mil mortes. Mesmo em paises de elevada ren-

da, as complicacoes resultam em internagoes em até
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Figura 1. Estratégias de controle e incidéncia do sarampo (Brasil, 1967-2017)
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um quarto dos casos e podem levar a incapacidades,
como danos cerebrais, cegueira e até perda auditiva.>?

Até o momento, 112.163 casos de sarampo foram
notificados a Organizagao Mundial da Satde (OMS)
por 170 paises — a estimativa é de que menos de 10%
dos casos sao informados 2 instituicio, com variagoes
por regido. Para se ter uma ideia, no mesmo perio-
do do ano passado, as notificagoes tinham sido de
28.124 casos em 163 paises.*

O sarampo estava eliminado nos Estados Unidos
desde 2000, mas, no periodo de janeiro a abril de
2019, foram notificados 704 casos (a maioria em nio
vacinados), sendo 44 casos importados e 34 de resi-
dentes que realizaram viagens internacionais. Sao os
maiores indices desde 1994.

A continuidade das elevadas coberturas vacinais
(maior que 91% em criangas entre 19 e 35 meses) é
primordial para limitar a transmissibilidade e manter
a eliminagio do sarampo nos EUA. Na maioria dos

casos importados nio foi observada a ocorréncia de
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surtos, pois as medidas de controle, como a realiza¢io
de vacinagio de bloqueio, sio rapidamente realizadas.
De acordo com a OMS, considera-se o sarampo
eliminado quando hd a interrup¢ao da sua transmis-
~ 7 7 .
s30 em uma drea geogréfica definida, por pelo menos
12 meses — posteriormente sustentada por pelo me-

nos 36 meses.?

AUMENTO DE CASOS IMPORTADOS

A maior incidéncia de sarampo no mundo contri-
bui para o aumento de casos importados.’

A atual situagdo sociopolitica e econdmica da Ve-
nezuela leva a um intenso movimento migratério que
contribui para a propagagio do sarampo para outros
paises. A circula¢io desse agente, que havia sido in-
terrompida em fevereiro de 2007 — apds campanha
em massa e outras agoes de vacinagio nos seis anos
anteriores —, retornou ao pafs, que enfrenta um surto

desde julho de 2017. Em outubro do ano seguinte,



Sarampo

68% dos casos notificados nas Américas ocorreram
na Venezuela (5.525/8.091 casos).’

O gendtipo isolado nos casos importados da Ve-
nezuela no Brasil, Colombia, Equador e Peru ¢ o
D8 MVi/Hulu Langat.MYS/26.11. Ele ¢é associado
A transmissio endémica na Asia e no Pacifico e é a

principal linhagem que circula na América do Sul.

SARAMPO NO BRASIL

No Brasil, o sarampo passou a ser doenga de no-
tificagio compulséria em 1968 e durante muitos
anos foi uma das principais causas de morbidade e
mortalidade nas criancas menores de 1 ano de idade,
comportando-se de forma endémica, com epidemias
a cada dois ou trés anos.®

Ainda na década de 1960, foi introduzida a vacina
sarampo para as criangas, tendo sido realizadas cam-
panhas em vérios estados de 1973 a 1974.

O ano de 1986 registrou a maior epidemia daque-
la década, com 129.942 casos notificados (incidén-
cia de 97,7 casos/100.000 hab). Nos anos seguintes,
campanhas em massa foram realizadas em Sao Paulo
e no Parana.

Apesar da introdugio da vacina sarampo, caxum-
ba e rubéola (SCR) no calendério do pais em 1992
(aplicada aos 12 meses de idade) e do incremento das
coberturas vacinais, epidemias ainda foram observa-
das a cada dois ou trés anos, com incidéncia de 42
casos/100.000 hab.

Nesse mesmo ano, foi implantado o Plano Nacional
de Eliminagio do Sarampo, com as seguintes a¢oes:*”
* vacinagio da populagio entre 9 meses e 14 anos

de idade indiscriminada (cazch up), independente

da situagdo vacinal anterior ou histéria prévia da
doencga;
* cobertura vacinal de pelo menos 95% para as

criangas menores de 1 ano de idade;

* campanha de seguimento (follow-up) a cada trés e
cinco anos para eliminar o nimero acumulado de
suscetiveis;

* vigilancia epidemioldgica intensiva dos casos sus-
peitos;

* diagnéstico laboratorial etiolégico de todo caso
notificado;

* capacitacdo de pessoal para as agdes de vigilincia
epidemiolégica, imunizagoes e diagndstico labora-
torial em nivel nacional;

* campanha de divulgagio com o objetivo de sensi-

bilizar a populagdo em geral.

A Campanha Nacional de 1992 — que introduziu
a SCR para criangas e adolescentes — atingiu uma CV
de 96%. Houve reducio de 81% nos casos notifica-
dos (de 42.934, em 1991 para 7.934, em 1992).

A taxa de incidéncia nos anos de 1991 e 1996 foi
de 28,95/100.000 hab e de 1,6 caso/100.000 hab,
ou seja, uma reducio de 94,5%. A taxa de letalidade
também sofreu redugio: caiu de 5,4%, em 1978, para
0,1%, em 1995.¢

Nos anos de 1992 a 1994, foi observado um act-
mulo de suscetiveis na popula¢io de 1 a 3 anos por
nao ter atingido a cobertura vacinal de pelo menos
95% na maioria dos estados. Assim, decidiu-se pela
realizagio da 1@ Campanha Nacional de Vacinagao de
Seguimento de forma indiscriminada para as criancas
entre 1 e 3 anos de idade.

Desde entao, a cada cinco anos, as campanhas de
seguimento vém sendo realizadas de modo indiscrimi-
nado para as criangas entre 1 e 5 anos de idade. Elas
visam 4 melhoria das CV e da homogeneidade (per-
centual de municipios que atingem pelo menos 95%).

Uma epidemia causada pelo genétipo D8 ocor-
reu em Pernambuco, com 224 casos confirmados no
periodo entre margo de 2013 a margo de 2014; e no
Ceard, que registrou 1.052 casos entre dezembro de
2013 e julho de 2015.* Em ambos os estados foram
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Quadro 1. Distribuigdo de casos confirmados segundo o estado de ocorréncia, 2018

Amazonas 9.779
Roraima 349
Para 54
Rio Grande do Sul 45
Rio de Janeiro 19
Sergipe 4
Pernambuco 4
Sé&o Paulo 3
Rondonia 2
Bahia 2
Distrito Federal 1
Fonte: Secretaria Estadual de Satde do AM,
RR, RS, RJ, PA, SE, PE, SR, RO, BA, e DF.
Data: 10/12/2018; *Dados sujeitos a alteracées

realizadas campanhas estaduais e indimeras agoes de
bloqueio e operagoes de varredura.

Os tltimos casos registrados no pais datavam do
ano de 2015, com surtos ocorridos no Ceard, Sao
Paulo e Roraima. No ano seguinte, o Brasil recebeu
da OMS o Certificado de Eliminagio da circulagio
do virus do sarampo, declarando a regido das Améri-
cas livre da doenca. No entanto, em fevereiro de 2019
foram completados 12 meses de circulacio ativa do
virus do sarampo de um surto que iniciou nos estados
de Roraima e Amazonas.

No ano de 2018, foram confirmados 10.262 casos
da doenca em 12 estados — Amazonas, Roraima, Par4,
Sao Paulo, Rio de Janeiro, Rio Grande do Sul, Sergi-
pe, Pernambuco, Bahia, Rondénia e Distrito Federal
(Quadro 1).” Até abril de 2019, mais 80 casos regis-
trados em sete estados (Amazonas, Roraima, Para,
Sao Paulo, Santa Catarina, Rio de Janeiro e Minas

Gerais). Destes, 71% tinham cadeias ativas em 2018.
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No estado do Amazonas, os tltimos casos haviam
ocorrido em 2000. No entanto, no periodo de 6 de
fevereiro a 10 de dezembro, foram notificados 11.313
casos, sendo 9.779 (86,4%) confirmados; a maioria
do sexo masculino e na faixa entre 15 e 29 anos de
idade (com 5.151 casos: 45,5%). Todos ocorreram
em brasileiros, com genétipo D8, idéntico ao em cir-
culagio em Roraima e na Venezuela.’

Em Roraima, os primeiros casos ocorreram em fe-
vereiro de 2018. Até dezembro foram notificados 569
casos suspeitos, sendo confirmados 349-214 (61,3%)
em venezuelanos e 133 (38,1%) em brasileiros.

A faixa etdria mais acometida entre os brasileiros
foi a de criangas menores de 5 anos. J4 entre os vene-
zuelanos ficou nas faixas 1-9 anos e 15-29 anos.

Até o dia 5 de junho de 2019, 123 casos foram con-
firmados (incidéncia de 0,06 caso/100.000 hab), distri-
buidos em sete estados: Amazonas, Roraima, Par4, Sio

Paulo, Santa Catarina, Rio de Janeiro e Minas Gerais.



Sarampo

Entre 14 e 21 de fevereiro, foram notificados 23
casos suspeitos em tripulantes de um navio de turis-
mo, no municipio de Santos. Treze deles apresenta-
ram PCR detectdvel para sarampo e estavam na faixa
entre 23 e 43 anos de idade. Vdrias acoes foram rea-
lizadas para o controle desse surto: notificagdo e in-
vestigacao dos casos suspeitos, monitoramento da si-
tuacdo vacinal dos tripulantes, vacinagio de bloqueio
dos contatos (tripulantes e passageiros).'

No municipio de Sao Paulo, no periodo de 1° de
janeiro a 5 de junho, foram notificados 418 casos
suspeitos de sarampo — 51 (12,2%) confirmados —,
relacionados & importacio e autdctones. A faixa etdria
mais acometida, naquele momento, foi a de pessoas
entre 20 e 29 anos de idade. Centenas de agoes de
bloqueio vacinal e de varredura jd foram realizadas e
ainda continuam, devido a disseminacio do virus na
cidade. No dia 10 de junho foi iniciada campanha

de vacinagao para residentes do municipio com idade

entre 15 e 29 anos.

ESQUEMA DE VACINACAO

A primeira dose da vacina SCR ¢ aplicada aos 12
meses de idade e uma segunda dose aos 15 meses, de
modo combinado com a vacina SCR-varicela.!!

No estado de Sao Paulo, considerando-se as agoes
de vacinagio ja realizadas no passado, o esquema ¢
de duas doses com intervalo minimo de 30 dias para
pessoas entre 1 e 29 anos de idade. A indicagio para
as faixas seguinte (entre 30 e 59 anos) ¢ de apenas
uma dose. Jd as pessoas acima dos 60 anos nio neces-
sitam ser vacinadas, considerando-se a provavel ocor-

A H d d 11
réncia de sarampo no passado.
Nas acoes de vacinacio de rotina, de acordo com
o PNI:

* a primeira dose é aplicada aos 12 meses e uma se-
gunda dose aos 15 meses de idade.

* para as pessoas entre 1 e 29 anos de idade: deverao
receber duas doses com intervalo minimo de 30
dias.

* paraas pessoas entre 30 e 49 anos de idade: aplicar

apenas uma dose.

Tabela 1. Distribuigdo dos casos de sarampo confirmados, segundo estado de ocorréncia. Brasil, 2019
Unidades S Data Exantema Gltimo | Semanas transcorridas
Federadas Confirmados Inc./ 100.000 hab.2 caso confirmado dltimo caso confirmado

Amazonas 4 0,1 31/01/2019 18
Roraima 1 0,19 06/02/2018 17
Para’ 53 0,7 03/04,/2018 5
Sao Paulo’ 51 0,1 21/05/2019 2
Santa Catarina 3 0,04 18,/02/2019 15
Rio de Janeiro’ 7 0,01 07,/05/2019 5]
Minas Gerais’ 4 0,02 06,/03/2019 13
Total 123 0,06

Fonte: Secretaria Estadual de Satude do AM, RR, PA, RJ, SE, SC e MG.
1 Estados em situacéo de surto ativo; 2 Projec&o populacional, IBGE.

* Dados atualizados em 05/06,/2018.
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A vacinagio de bloqueio tem por objetivo aumen-
tar rapidamente a imunidade da populagao de manei-
raa interromper a transmissao e diminuir a extensao e
duracdo do surto. Deverd ser realizada na suspeita de
caso de sarampo (toda pessoa com febre e exantema
acompanhado de tosse e/ou coriza e/ou conjuntivite
independente da situagdo vacinal) de preferéncia até
72 horas ap6s a notificago, eliminando os suscetiveis
no menor tempo possivel. E uma vacinagio indiscri-
minada a partir dos 6 meses de idade.

Varredura ou operacio limpeza: Frente a caso com
sorologia IgM reagente para sarampo e/ou rubéola
e/ou PCR detectdvel para sarampo e/ou rubéola, re-
alizar a varredura ou operagio limpeza, com a bus-
ca exaustiva de suscetiveis mediante vacinacio casa a
casa, incluindo domicilios e estabelecimentos cole-
tivos (creches, escolas, faculdades, canteiros de obra
etc). Esta acdo deverd abranger os locais frequentados
pelo caso confirmado nos tltimos sete a 21 dias, in-
cluindo todo o quarteirio, drea residencial ou bairro
(se necessdrio). As agoes de vacinagio na varredura ou
operagao limpeza, nesse momento de circula¢io do
virus do sarampo, serd indiscriminada a partir dos 6

meses de idade.

VACINACAO DO PROFISSIONAL
DE SAUDE"2

Para uma adequada protecio estd indicada a apli-
cacio de duas doses da vacina SCR, com intervalo
minimo de 30 dias, independente da faixa etdria.
E fundamental que esses profissionais estejam com o
esquema de vacinagio atualizado.

A vacina SCR também deverd ser aplicada nos se-
guintes grupos de risco: populacio institucionalizada,
estudantes (ensino fundamental, médio e superior),
trabalhadores da construgio civil, turismo, aeroportos
e portos (agentes de viagem, guias turisticos, taxistas,
funciondrios de hotéis e empresas de transporte aéreo,

maritimo e terrestre e profissionais do sexo).

IMUNIZACOES | V.12 | N. 3 | 2019

CONCLUSAO

Para alcangarmos novamente o certificado de eli-
minac¢do do sarampo ¢é fundamental a melhoria das
coberturas das vacinas SCR e da SCR-varicela e da
sua homogeneidade; realizar bloqueios vacinais em
todos os casos suspeitos em tempo oportuno; e forta-

lecer as atividades das vigilancias epidemiolégica, la-

©

boratorial, de assisténcia a satide e imuniza¢io. 53i
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Duracao

da imunidade
pos-vacinacao

de febre amarela

em voluntarios oito
anos apo6s um estudo
de dose-resposta

Martins RM, Maia MLS, Lima SMB, Noronha TG, Xavier JR, Camacho LAB et al. Du-
ration of post-vaccination immunity to yellow fever in volunteers eight years after a dose-

-response study. Vaccine. 2018; 36(28):4112-7.

INTRODUCAO

O artigo publicado por Martins et al. (2018),' na revista Vaccine teve
importante repercussao nacional e internacional, apoiando o processo de
decisao governamental brasileiro e de outros paises com relagao ao uso
e a protegio da dose fracionada da vacina febre amarela (FA). O referi-
do estudo, realizado por Bio-Manguinhos em colaboragio com a Escola
Nacional de Satde Publica (Ensp/Fiocruz) e o Servigo de Satide do Exér-
cito Brasileiro, avaliou a imunogenicidade dos voluntdrios vacinados hd
oito anos, com doses menores do que a padrao utilizada como rotina.
Estes resultados eram esperados com muita expectativa, pois validariam
o esquema utilizando a dose fracionada (1/5 da dose padrio) por um

periodo de pelo menos oito anos apds a vacinagio.
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ANTECEDENTES

A poténcia minima da vacina FA, recomendada
pela Organizagao Mundial da Satide (OMS) até 2008,
era de 1.000 LD50/dose, titulada em camundongos,
o que correspondia a 3.000 TCD50 em cultura de
tecidos. A partir daquele ano, a medida em Unidades
Internacionais (Ul) virou padrao: a poténcia minima
foi revista para 1.000 Ul/dose (mantendo a mesma
correspondéncia de 3.000 TCD50/dose).> O imuno-
biolégico produzido por Bio-Manguinhos/Fiocruz
tem uma poténcia média entre 30.000 e 50.000 UI/
dose — muito superior a0 minimo requerido.

Para buscar evidéncias de que a poténcia viral da
vacina poderia ser reduzida, Bio-Manguinhos/Fio-
cruz realizou, em 1988, um estudo de dose-resposta.
Doses de 20 PFU a 2.000 PFU foram administradas.
Foi demonstrado que mais de 200 PFU/dose conferia
100% de soroconversao, enquanto que os vacinados
com 100 PFU/dose tiveram 93,7% de soroconver-
sa0.”> Entretanto, devido ao pequeno nimero de vo-
luntdrios (15-20 por grupo), o resultado nio foi acei-
to para utilizacao de doses menores para imunizagao.

Com a expansio global da FA e da demanda por
doses fracionadas, o estudo de dose-resposta foi re-
petido em 2009. Desta vez, com a participagio de
900 voluntdrios do Exército brasileiro, sendo 150 por
grupo de estudo.

Além da necessidade da busca de evidéncias da
eficicia da vacina FA com poténcia menor para,
eventualmente, buscar sua mudanca junto a Agéncia
Nacional de Vigilincia Sanitdria (Anvisa), o estudo
de dose-resposta e duragio da imunidade era mui-
to importante face a escassez global dessa vacina até
recentemente.

O problema da falta de estoques de vacinas ¢ re-
corrente devido a uma combinagdo da capacidade de
produgio limitada, aumento da demanda, eventuais

questdes técnicas na produgio e expansio da circula-
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¢ao do virus, com risco crescente de urbanizagio ou
reurbanizagio da FA em vdrios paises.

No Brasil, ainda se destacam as estratégias de va-
cinagdo na rotina sem levar em conta o tempo de uso
da vacina apds a abertura do frasco (seis horas), vaci-
nando demanda espontanea, o que, muitas vezes, leva
a uma perda no campo superior a 50%.

Estima-se que 450 milhées de doses sio neces-
sdrios para atingir cobertura maior do que 80%
nas dreas afetadas no mundo, enquanto a produgio
anual de vacinas FA é de apenas 80 milhoes de doses.*>
A situacio poderia se tornar ainda mais dramitica se
a FA se expandisse para a Asia.®

Em 2016, durante surtos em seis paises, incluindo
dois surtos urbanos em Angola e na Republica De-
mocrdtica do Congo, a OMS foi notificada em 7.509
casos suspeitos de FA e 1.080 confirmados por labo-
ratério, com 171 mortes. Os estoques mundiais da

vacina foram esgotados.

FRACIONAMENTO DA DOSE

Com base nos resultados de dose-resposta obtidos
por Bio-Manguinhos, e para enfrentar este terrivel
desafio, a OMS propds naquele ano fracionar as do-
ses da vacina FA para emergéncia nos dois paises do
continente africano.” Esta a¢io possibilitaria utilizar
o mesmo processo de reconstitui¢do da vacina, com
mudanga apenas no volume que seria de 1/5 da dose
padrio, ainda assim mantendo a poténcia acima de
1.000 Ul/dose.

Em agosto de 2016, mais de sete milhées de pes-
soas receberam 1/5 da vacina 17DD YF em Kinshasa,
no Congo. A epidemia foi rapidamente controlada.®’
Estudos anteriores de dose-resposta foram referéncias
para a recomenda¢io da OMS de administrar 0,1 mL
em vez de 0,5 mL, pela via habitual (SC ou IM). Para
evitar erros de administragao, foi utilizada uma serin-

ga especial com anotagao de 0,1 mL.



Duracao da imunidade pés-vacinacdo de febre amarela em voluntarios oito anos apés um estudo de dose-resposta

No entanto, em funcio da falta de informacao so-
bre a duragao da imunidade apés doses reduzidas e da
auséncia de estudos sobre doses reduzidas em criancas
e mulheres gravidas, esta estratégia foi recomendada
apenas em situagdes de emergéncia.'

No Brasil, ap6s surtos de FA na regiao metropo-
litana de Sao Paulo e do Rio de Janeiro, uma campa-
nha de vacina¢io em massa foi langada em fevereiro
de 2018 — com 1/5 (0,1 mL) da dose.

Informacoes sobre a duracio da imunidade de do-
ses reduzidas (diluidas ou fracionadas) sio cruciais,
considerando-se a possivel necessidade de revacinar

estes individuos tdo logo a imunidade a FA desapareca.

DEMANDA X PRODUCAO

Surtos imprevisiveis de FA aumentam subitamen-
te a procura por vacina e a producio voltada para a
rotina nao permite atender a enorme demanda reque-
rida para vacinagao em massa.

Outro agravante: a produgao da vacina FA utiliza
métodos tradicionais de trabalho intensivo e ¢ bas-
tante barata, no atraindo novos fabricantes. Atual-
mente, hd apenas quatro produtores de vacinas FA
pré-qualificadas da OMS, dos quais apenas dois em

grande escala.

O ESTUDO REPETIDO
OITO ANOS DEPOIS

Em 2017, oito anos depois do estudo dose-res-
posta em 900 voluntdrios, Bio-Manguinhos organi-
zou um estudo clinico para avaliar o nivel da imu-
nogenicidade gerada pela dose padrao de referéncia
de 27.476 Ul/dose e em doses menores (10.447 UI,
3013 UI, 587 UI, 158 Ul e 31 UI) aplicadas pela via
subcutinea com volume de 0,5 mL.

O trabalho demonstrou que vacinas de até 587

Ul/dose apresentaram imunogenicidade semelhante

a0 padrio (27.476 Ul/dose, referéncia — 98%), en-
quanto que aplicagdes de 158 Ul e 31 Ul apresenta-
ram menor imunogenicidade (89% e 67%, respecti-
vamente). Uma coleta de sangue realizada depois de
dez meses de vacinagio mostrou que a soropositivida-
de tinha sido mantida, exceto no grupo que recebeu a
dose de 31 Ul/dose.

Esse estudo de 2017, apds intenso trabalho de
busca e localizacio, conseguiu resgatar e obter amos-
tra de 370 voluntdrios de oito anos antes (52 foram
considerados inelegiveis ¢ 318 elegiveis). Os resulta-
dos mostraram que 85,2% dos soroconvertidos na
vacinagao inicial com doses menores se mantiveram
imunes, dado similar aos que receberam a dose pa-
drao. Os titulos médios geométricos de anticorpos de
ambos os grupos também foram semelhantes.

Um dado inesperado, porém, foi percebido no
grupo que recebeu a menor poténcia da vacina. Ape-
sar de apresentar menos soroconversao, quem recebeu
dose de 31 UI teve titulos de anticorpos maiores do
que aqueles vacinados com poténcia maior. Este es-
tudo ratifica a indicagio de dose minima exigida pela
OMS de 1000 Ul/dose. Os resultados apoiam o uso
de dose fracionada em até 1/5 de volume padrao, que
mostra imunogenicidade por pelo menos oito anos,
contudo esta questao merece ser mais aprofundada.

Atualmente estd em andamento estudo para veri-
ficar a imunogenicidade deste grupo dez anos apds a

vacinagao.

CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo trouxe uma importante contribuicio
a0 Brasil e a0 mundo, somando-se a outros trabalhos
similares que forneceram evidéncias cientificas a uti-
lizagao de poténcia de vacina em doses menores (fra-
cionamento de doses da vacina FA).

No entanto, para que a poténcia da vacina seja

alterada definitivamente junto a Anvisa, é necessdria
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a conclusio do projeto em andamento que estuda a
dose-resposta também em criangas.

Aliado a isto, diante da expansio da FA no Brasil
e no mundo, é necessirio investir em outras frentes,
apoiando-se estratégia combinada de enfrentamento
da doenga, intensificando-se os esfor¢os na vigilancia
epidemioldgica, o fortalecimento da infraestrutura la-
boratorial e o controle do vetor.

Também ¢ preciso ampliar muito a oferta da va-
cina, fortalecendo-se os atuais produtores, como Bio-
-Manguinhos.

Por fim, é necessdrio ampliar os esforcos em pes-
quisa e desenvolvimento com estratégias vacinais al-
ternativas que empreguem tecnologias mais moder-
nas e inéditas (embora sejam objeto de esforcos ativos

de pesquisa). 53
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Reflexoes sobre
0 antivacinismo
no Brasil

o territdrio livre da internet, a articulagio continua de movimen-

tos que incentivam rejeitar ou adotar seletivamente a vacinagio

—a despeito da orientagao médica — revela o excesso de confianga
por parte da populagio em seu conhecimento amador.! Descrente e mal
informada, a populagio se torna presa ficil de movimentos antivacinistas e
das fake news compartilhadas nas redes sociais e grupos de WhatsApp.

O desfecho mais preocupante é a queda nas taxas de cobertura vacinal
que, em 2018, ficaram abaixo da meta para sete das oito vacinas obrigatérias
na infincia. A situagdo entre adolescentes e adultos é ainda mais preocu-
pante. Como consequéncia, vivemos a ressurgéncia do sarampo e o risco do

retorno de outras doengas eliminadas. Tudo isso reflete nio apenas a des-

crenga nas instituigoes, mas também uma amnésia em relagao aos beneficios
. ~ = H 1 .
da vacinagio e a alarmante falta de preocupagio com o bem-estar coletivo. Isabella Ballalai
No Brasil, de acordo com o estudo Wellcome Global Monitor 2018,2 . . .
Pediatra e vice-presidente da SBIm. Membro

97% dos entrevistados acreditam ser importante vacinar as criangas, no en-  do Grupo Consultivo da Vaccine Safety Net
— OMS. Presidente do GT Imunizagoes da
Soperj. Membro suplente do Comité Técnico
Vaccine confidence and hesitancy in Brazil®> mostrou que os motivos de hesi- ~ agsessor em Imunizacdes do Programa

tanto, apenas 80% declaram acreditar na seguranca das vacinas. J4 o estudo

tagdo apontados com mais frequéncia pelos brasileiros sio: falta de confian- ~ Nacional de Imunizagoes (PNIJ, membro do
Comité Técnico Assessor em Imunizagdes do

ca (41,4%); inseguranga quanto a eficicia/seguranca das vacinas (25,5%); e Estado do Rio de Jangino,

preocupacio com eventos adversos (23,6%). Entre os pais de criangas me-
nores de 5 anos, 43,6% relataram alta conflanca nas vacinas. J4 entre os
hesitantes (21,3%), o indice foi de apenas 7,4%.

O grupo etirio com menos de 25 anos mostrou-se o mais hesitante, e
os maiores de 60 os mais propensos a aceitar a vacinagao. O nivel mais alto
de aceitacdo foi registrado entre as familias com grau de escolaridade supe-
rior (81,6%), decaindo entre aquelas com nivel médio (70,6%) e primdrio
(58,6%). No entanto, em termos de hesitagio, a resposta pouco variou com
a escolaridade (de 62,1% a 65,5%).

Apesar de, no geral, a conflanga em vacina se mostrar alta no Brasil
e no mundo, a tendéncia a hesitacdo, considerada uma das dez maiores

ameacas globais 4 satde humana, indica a necessidade de abordagens
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criativas de base cientifica na comunicagao sobre a importancia de se vaci-
nar, o que exige estratégias de todos os setores da sociedade.

Os profissionais da satide sao fundamentais nesse processo. Dos entrevis-
tados ouvidos no estudo Wellcome Global Monitor 2018 e que declararam
“confiar muito” nos médicos e enfermeiros, 87% concordam que as vacinas
nao sao danosas a satde. Entre os que disseram “ndo confiar muito” ou “nao
completamente”, a percepcio de seguranca das vacinas cai para 67%.?

Quem também atesta essa relacio é o Centers for Disease Control and
Prevention (CDC).” Segundo seu levantamento, 90% dos adultos norte-
-americanos se vacinam quando buscam a prote¢io e sio apoiados pela re-
comendagio médica. Entre os inseguros, 70% se vacinam mediante a re-
comendacio; jé entre os que se sentem seguros, mas recebem orientagio
médica contrdria, apenas 8% se vacinam.

Portanto, investir na atualizagdo dos profissionais da saide, com capaci-
tagao, publicacdes e campanhas de comunicagio, ¢ imprescindivel para que
possam exercer o importante papel de influenciadores. A nds, médicos, cabe
nio apenas prescrever, mas também ouvir e compreender as preocupagoes dos
pacientes; e oferecer respostas ficeis de serem compreendidas e que eviden-
ciem a importincia, os beneficios e a seguranca das vacinas.

Uma atitude proativa muito simples é informar aos pacientes fontes se-
guras de pesquisas. Os sites sbim.org.br e familia.sbim.org.br abordam tudo
sobre vacinas, doen¢as imunopreveniveis e integram a rede Vaccine Safety
Net, da Organiza¢do Mundial da Saide (OMS). Outras pdginas sio a do
Ministério da Satde (saude.gov.br/saude-de-a-z/vacinacao), que também
possui se¢io exclusiva sobre fake news (saude.gov.br/fakenews); e a da Socie-
dade Brasileira de Pediatria (SBP), sobre cuidados com os filhos: sbp.com.

br/especiais/mais-que-um-palpite/. 33\
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Calendarios de vacinacao

Orientacoes
para imunizacao
de pacientes
transplantados
ou candidatos a
transplantes de
orgaos solidos

INTRODUCAO

Os transplantes de érgaos sélidos (TOS) sao uma importante moda-
lidade terapéutica consolidada nas dltimas cinco décadas, tendo avan-
cado nas inumeras técnicas cirtirgicas e terapias imunossupressoras pos-
-transplantes.! O Brasil é o segundo pais do mundo em nimero absoluto
de transplantes de rim e de figado, apresentando também sucesso em
transplantes de coracdo, pulmao ou pancreas. Entre 2008 ¢ 2018, houve
um aumento significativo de transplantes ao longo dos anos, totalizando:
57.275 nos renais, de 18.502 nos hepdticos, de 2.981 nos cardiacos, de

837 nos pulmonares, e de 1.588 nos de pancreas.

Com o aumento dos transplantes, complicagdes por doengas infec-

Lessandra Michelin

ciosas também apresentaram elevacio. Doenga pneumocdcica invasiva, Médica infectologista, Professora de

varicela-zéster e influenza sio as mais prevalentes e tém maiores taxas ~ Infectologia e Vacinologia da Universidade
de Caxias do Sul (UCS/RS). Coordenadora

do Comité de Imunizacoes da Sociedade
de candidatos e receptores de TOS — bem como de doadores, contatos Brasileira de Infectologia (SBI).

de complicagdes. Para proteger essa populagao, a rotina de imunizagio
familiares e equipe assistencial — ¢ fundamental.** A seguir, discutiremos

particularidades da vacina¢do de pacientes candidatos a TOS ou j4 trans-

plantados.
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1. IMUNIZACAO NO PACIENTE
CANDIDATO OU POS-TOS

O momento ideal para atualizar o calenddrio vacinal é antes do inicio
da terapia imunossupressora, objetivando com isso uma melhor resposta
imunoggénica. No entanto, vacinas inativadas poderio ser aplicadas em
qualquer momento da terapia, bem como apds a recuperagao imunolé-
gica, sendo que algumas necessitarao de reforcos ou esquemas de doses
especiais.” O Quadro 1 descreve os pontos importantes a considerar na

vacinagio de pacientes candidatos a TOS ou transplantados.

Quadro 1. Principais orientagdes sobre vacinacdo de pacientes no pré e pds-transplante
de drgdos solidos

Vacinas recomendadas para o Vacinas de acordo com Calendario SBIm para
candidato em lista de transplante a faixa etéria e doenca de base.

No pré-transplante, vacinas com agentes vivos atenuados
(febre amarela, triplice ou tetra viral, herpes zoster e dengue)
devem ser aplicadas idealmente até quatro semanas antes

do transplante (e nunca com intervalo menor que 15 dias).

A vacina polio oral (VOP) esta contraindicada. Buscando
melhor resposta imunoldgica, as vacinas inativadas devem ser
aplicadas, preferencialmente, 14 dias antes do transplante.

Cuidados adicionais para o candidato
em lista de transplante

As vacinas vivas atenuadas febre amarela, triplice ou tetra

viral, herpes zéster e dengue sdo contraindicadas no pos-

transplante, mas podem ser aplicadas, se indicadas, quando o

paciente estiver imunocompetente. A VOP esta contraindicada
Vacinas recomendadas para o receptor em qualquer momento e deve, se indicada, ser substituida
pos-transplante n&o vacinado pela vacina pélio inativada (VIP). Para aplicacao de vacinas

inativadas, recomenda-se aguardar um periodo minimo de

dois meses apos o transplante. Doses aplicadas durante

tratamento com imunossupressores deverao ser repetidas apos

a interrupcdo do mesmo em paciente imunocompetente.

Vacinas de acordo com Calendario SBIm para a faixa
etaria. Os que receberam vacinas atenuadas devem
aguardar 30 dias apés a vacinacéo para doacéo.

Vacinas recomendadas para
doadores de orgéos solidos

Idealmente, o contactante proximo de pessoas transplantadas
de 6rgéo solido deve estar em dia com todas a vacinas do
Vacinas recomendadas para Calendario SBIm para a faixa etaria. Os CRIE disponibilizam
contactantes domiciliares as vacinas influenza e varicela para contactantes de pacientes
imunodeprimidos. A VOP esté contraindicada para contactantes
de imunodeprimidos e deve ser substituida pela VIP

Devem estar atualizados com esquema completo
Vacinas recomendadas para das vacinas triplice viral (sarampo, caxumba e rubéola),
a equipe assistencial varicela, hepatite B, triplice bacteriana do adulto (difteria,

tetano e pertussis acelular), vacina influenza anual.
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EFICACIA E SEGURANCA DAS VACINAS
NO PACIENTE TRANSPLANTADO

Pacientes sob imunossupressao tendem a apresentar menor respos-
ta vacinal do que a populagio em geral. Para quantificar essa resposta,
vérios estudos sao realizados para avaliar a imunogenicidade de vacinas
recomendadas para os pacientes transplantados de 6rgaos sélidos, com-
parando-a com a observada na populagao em geral. Porém, esses estudos
sao limitados, com inclusio de um pequeno nimero de participantes,
e frequentemente baseados na avaliagao laboratorial como correlato de
protecdo.>®

A vacina influenza é a mais estudada em pacientes submetidos a TOS:
sua imunogenicidade é medida pela soroprotegao (titulo de anticorpos
cepa-especifica > 1:40 pelo método de hemaglutinagio) ou soroconver-
s30 (um aumento de quatro vezes o titulo de anticorpos cepa-especifica,
se comparado aos valores pré-vacinagio).® Estudos com receptores de
transplantes demonstraram imunogenicidade bastante varidvel, com ta-
xas de soroprote¢io/soroconversio entre 15 e 95%). Vacinas high dose
(contendo dose aumentada de antigenos) — ou contendo adjuvantes ou
mesmo com dose padrao, mas com apresentagio para a aplicagio por via
intradérmica — e a aplica¢io de uma dose de reforgo cinco semanas apés
a primeira, s3o consideradas, quando disponiveis, estratégias seguras e
eficazes para o aumento da resposta imunolégica.””

Diversas vacinas tém sua eficicia estudada nessa populagio. Um ar-
tigo de revisdo sistemdtica de ensaios clinicos nao evidenciou diferenca
na resposta a vacina triplice bacteriana (tétano, difteria e coqueluche)
administrada pés-TOS quando comparada a pessoas sauddveis. O mes-
mo foi observado para a vacina inativada poliomielite (VIP). Os autores
reforcam a importancia da prevengio pré-transplante nos pacientes, as-
sim como em seus contatos domiciliares, para vacinas pneumocdcicas,
meningogdcicas e hepatite A. Quanto a hepatite B em TOS, a resposta
¢ muito inferior quando comparada a de imunocompetentes, variando
de 6,7 a 36%; assim, pacientes vacinados apds o transplante devem re-
ceber doses maiores da vacina (40 pg) em um esquema de quatro doses
(intervalos 0, 1, 2 e 6 meses).!° Para HPV, estudo realizado em adoles-
centes transplantados renais de ambos os sexos demonstrou que a vacina
quadrivalente (HPV4) foi altamente eficaz em proteger contra os tipos

vacinais, nao sendo relacionados aumentos nos episédios de rejeicao."
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SEGURANCA

Uma preocupagio quanto ao uso de vacinas em TOS ¢ a estimu-
lagio ndo desejével de resposta aloimune, com consequente risco de
formacdo de anticorpos antiantigenos leucocitdrios humanos (HLA)
antidoador-especificos, desencadeando um processo de rejeigao do en-
xerto e sua perda.

O estimulo imunogénico poderia se dar de diferentes formas: linf6-
citos T e B impulsionados por antigenos da vacina poderiam agir contra
aloantigenos, por reagio cruzada, a semelhanga do que é descrito em
algumas infecgdes virais. Além disso, resposta imune inata a vacinacio,
incluindo liberagao de citocinas, poderia gerar resposta alorreativa de
memoria.”! Um terceiro mecanismo poderia ocorrer com vacinas com
adjuvantes, causando um estimulo imunolégico nao especifico, podendo
afetar também o aloenxerto. Recentemente, metandlise com o objetivo
de responder se vacina¢io em transplantados de érgaos sélidos leva a
um aumento da incidéncia de anticorpos anti-HLA doador-especifico e
maior rejei¢ao concluiu que nao hd essa relagio.!

A metanilise incluiu 90 estudos, com um total de 15.645 individuos
vacinados e 42.924 controles (a maioria adultos); variados tipos de vacinas
e transplantes; momentos distintos pds-transplantes; e o uso de imunossu-
pressores variados. Como resultado, mostrou um aumento nao significan-
te pds-vacinagio na taxa de anticorpos anti-HLA doador-especifico.

Embora os autores nio tenham avaliado a presenca de anticorpos
anti-HLA nessa populagio, os dados corroboram para a conclusio da
seguranca da vacina, ainda que administrada precocemente ao longo do
primeiro ano pds-TOS." Outros estudos com vacina HPV na populacio
p6s-TOS nao encontraram associagio dela com rejeicao.'

Eficdcia e seguranga de vacinas vivas atenuadas em receptores de TOS
tém sido avaliadas em alguns estudos. Uma revisdo sistemdtica sobre o
uso delas em pacientes imunodeprimidos avaliou um total de 64 artigos.
Desses, 16 se referiam a pacientes transplantados de érgaos sélidos, tota-
lizando 339 pacientes sob diferentes esquemas de imunossupressao. Os
autores tém mostrado que as vacinas vivas atenuadas (varicela e triplice
viral) sao bem toleradas por esse grupo.

A revisio também relata o uso de vacina febre amarela (em 20 pa-
cientes) e BCG (em 24), sem descriciao de eventos adversos. Entretanto,
existe uma preocupagio maior em relacio a febre amarela pelo potencial

risco de complicagoes graves geradas pelo proprio virus vacinal, sendo
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seu uso formalmente contraindicado na vigéncia de imunossupressao

moderada ou grave."”

RECOMENDACOES PARA VACINACAO

A definicao das vacinas recomendadas rotineiramente, em situagoes
especiais e vacinas para comunicantes (familiares e profissionais de sat-
de) estd na dependéncia de fatores de risco epidemiolégico e/ou relacio-
nado & imunossupressio especifica causada por alguns firmacos, e estao
descritas abaixo, salientando a indicagio pré e pds-transplante.>'¢

O paciente imunodeprimido ¢ considerado de alto risco para as in-
fec¢des imunopreveniveis e, portanto, todas as vacinas dos calenddrios de
cada faixa etdria sdo altamente recomendadas. Algumas contraindicadas

em vigéncia de imunossupressio grave podem ser aplicadas no pré ou

pos-transplante, respeitando-se intervalos minimos de seguranca.

VACINAS INATIVADAS

1. Influenza: recomenda-se a vacinagio anual, preferencialmente
com a vacina quadrivalente, se possivel antes do inicio do periodo de
maior circula¢io do virus. Ainda estdo sendo aguardadas evidéncias para
vacinas com doses maiores (quatro vezes mais antigeno que na regular)
para essa populacdo. Familiares, contactantes préximos e profissionais de
satde que prestam assisténcia a esse paciente também devem ser imuni-
zados.'*'®

Pré-transplante: recomendada em qualquer periodo anterior ao pe-
riodo de sazonalidade.

Pés-transplante: durante a sazonalidade do virus influenza, vacinar
em qualquer momento do pés-transplante. Se ocorrer antes do periodo

de um a dois meses apds o transplante, uma segunda dose da vacina in-
fluenza deve ser considerada.

2. Pneumocécicas: ambas as vacinas pneumocdcicas: conjugada 13
(VCP13) e polissacaridica 23 (VPP23) estao recomendadas para todos os
candidatos a transplante ou transplantados de érgaos sélidos, indepen-
dentemente de sua idade. Elas sao complementares e nio excludentes.
O esquema sequencial ideal prevé iniciar com a VPC13, que induz a
resposta imunolégica mais robusta e leva a maior duragio de niveis altos
de anticorpos, seguida da aplicagao com a VPP23, que é menos imuno-

génica, mas permite ampliar a cobertura de sorotipos.
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Esquemas de doses para nao vacinados anteriormente e imunodepri-
midos podem diferir daqueles da rotina dos calenddrios (ver calenddrio
na p. 36). Pacientes candidatos a transplante renal, aqueles que apresen-
tam asplenia funcional ou que necessitarao de esplenectomia ou, ainda,
aqueles em uso de eculizumabe merecem atengao especial e devem ser
preferencialmente imunizados antes do transplante.'!

Pré-transplante: recomendadas em qualquer periodo, em esquema
sequencial, idealmente iniciado quando o paciente ainda nio estd imu-
nodeprimido e pelo menos 15 dias antes do transplante.

Pés-transplante: pode ser aplicada tanto a VCP13 quanto a VPP23,
em esquema sequencial, caso o paciente ainda nao tenha sido vacinado
ou ainda nio tenha completado seu esquema de doses. Idealmente, dois
meses ap6s o transplante.

3. Meningocécica ACWY: a vacinagio estd recomendada de roti-
na para todas as faixas etdrias e nio apenas criancas e adolescentes. Es-
quemas de doses para nao vacinados anteriormente e imunodeprimidos
podem diferir daqueles indicados nos calenddrios (ver calenddrio na p.
36). Para transplantados, enquanto perdurar imunossupressao, estd re-
comendada dose de refor¢o a cada cinco anos. Candidatos a transplante
renal, aqueles que apresentam asplenia funcional ou que necessitarao de
esplenectomia ou ainda aqueles que estejam em uso de eculizumabe me-
recem atengio especial e devem ser preferencialmente imunizados antes
do transplante.>'®'822

Pré-transplante: recomendada em qualquer periodo, idealmente
quando o paciente ainda nio imunodeprimido e pelo menos 15 dias
antes do transplante.

Pés-transplante: pode ser aplicada em periodo de dois meses apds o
transplante, caso o paciente nio tenha sido vacinado, ou que ainda nao
tenha completado seu esquema de doses.

4. Meningococo B: a vacinagio estd recomendada de rotina para to-
das as faixas etdrias e ndo apenas criangas e adolescentes (ver calenddrio
na p. 36). Candidatos a transplante renal, aqueles que apresentam asple-
nia funcional ou que necessitario de esplenectomia ou ainda aqueles que
estejam em uso de eculizumabe merecem atencio especial e devem ser
preferencialmente imunizados antes do transplante.>'®1822

Pré-transplante: recomendada em qualquer periodo, idealmente
quando ainda nio imunodeprimidos.

Pés-transplante: pode ser aplicada a partir de dois meses apds o

transplante.
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5. Haemophilus influenza b: a vacinacio estd recomendada de roti-
na para todas as faixas etdrias e nao apenas criangas. Esquemas de doses
para nio vacinados anteriormente e imunodeprimidos podem diferir da-
queles da rotina dos calendérios (ver calenddrio na p. 36).>1¢1822

Pré-transplante: recomendada em qualquer periodo, idealmente
quando o paciente ainda nio imunodeprimido e pelo menos 15 dias
antes do transplante.

Pés-transplante: pode ser aplicada em periodo de dois meses apds o
transplante, caso o paciente ainda nio tenha sido vacinado ou ainda nao
tenha completado seu esquema de doses.

6. Difteria, tétano e pertussis acelular: uma dose para os candidatos
a transplante, independentemente de a dltima ter sido aplicada em pe-
riodo menor que dez anos, além da indicagao para profissionais de sadde,
cuidadores e contatos préximos (ver calenddrio na p. 36).>1¢1822

Pré-transplante: recomendada em qualquer periodo, idealmente
quando paciente ainda nio imunodeprimido e pelo menos 15 dias antes
do transplante.

Pés-transplante: pode ser aplicada em periodo de mais ou menos
dois meses apds o transplante.

7. Hepatite B: esquema completo com trés doses deve ser realizado
preferencialmente no pré-transplante. Se isso nao ocorrer, no pés-trans-
plante estd recomendado esquema com quatro doses (com o dobro da
dose usual para a faixa etdria) (ver calendério na p. 36).2%

Pré-transplante: esquema com trés doses recomendado em qualquer
periodo. A ultima dose pode ser feita apés o transplante.

Pés-transplante: a(s) dose(s) restante(s) pode(m) ser completada(s),
porém ¢é necessdrio aguardar o periodo de mais ou menos dois meses
apds o transplante para retomar o esquema vacinal. Pacientes nao imuni-
zados devem receber esquema com quatro doses (com o dobro da dose).

8. Hepatite A: a vacinagio com esquema de duas doses estd reco-
mendada de rotina para todas as faixas etdrias — se paciente soronegativo
para hepatite A, preferencialmente no pré-transplante (ver calenddrio na
p. 36).51¢

Pré-transplante: recomendada em qualquer periodo, idealmente
quando o paciente ainda nio imunodeprimido e pelo menos 15 dias
antes do transplante.

Pés-transplante: a vacinagio pode ser iniciada ou completada mais
ou menos dois meses pos-TOS, caso nio tenha sido feita antes do pro-

cedimento.
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9. Vacina HPV: em fung¢io da alta incidéncia de lesdes em pacientes
transplantados, a vacinagio dever ser sempre recomendada. O esquema
de trés doses deve ser adotado, independentemente da idade de inicio,
para homens e mulheres, de preferéncia antes da realizagao do transplan-
te (ver calenddrio na p. 36). A efetividade da resposta imune é desconhe-
cida nessa populagio pés-transplante. Respostas inferiores ao desejado
estdo descritas na administragio em periodo de pds-transplante imedia-
to, sobretudo de pacientes transplantados de pulmao e pacientes em uso
de altas doses de tacrolimus.'?

Pré-transplante: recomendada em qualquer periodo. A terceira dose
pode ser feita apds o transplante.

Pés-transplante: a(s) dose(s) restante(s) pode(m) ser completada(s),
porém, ¢é necessdrio aguardar perfodo de mais ou menos dois meses apés
o transplante para finalizar o esquema vacinal.

10. Pélio inativada (VIP): a VOP estd contraindicada no pré e pés-
-transplante e deve ser substituida pela VIP para pacientes e seus conta-
tantes.”” Para maiores de 1 ano nio vacinados, inclusive adultos, reco-
menda-se a aplicacio de trés doses de VIP com intervalo de dois meses
entre elas (minimo de 30 dias).!®%

Pré-transplante: recomendada em qualquer periodo, idealmente
quando paciente ainda nio imunodeprimido e pelo menos 15 dias antes
do transplante.

Pés-transplante: a vacinagio pode ser iniciada ou completada mais
ou menos dois meses pds-TOS, caso nio tenha sido feita antes do pro-

cedimento.

VACINAS VIVAS ATENUADAS

As vacinas vivas atenuadas relacionadas a seguir estdo contraindicadas
para pacientes imunodeprimidos. No pré-transplante, estao recomenda-
das até quatro semanas antes do transplante, se paciente imunocompe-
tente. Estdo, em geral, contraindicadas no pés-transplante. A VOP estd
contraindicada antes e depois do transplante.?%

* Sarampo, caxumba e rubéola (SCR)
* Sarampo, caxumba, rubéola e varicela (SCR-V)
¢ Varicela

* Herpes z6ster

¢ Febre amarela
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Quadro 2. Vacinas recomendadas para comunicantes
e profissionais de salde

Risco de transmissao Vacinas

Influenza, pneumocécicas (VPC10
em criancas <5 anos, VPC13 e
VPP23 para adultos), coqueluche
(DTP, DTPa, dTpa), meningocacicas
(MenC, MenACWY, MenB]),
sarampo-caxumba-rubéola, varicela

Transmissao respiratoria

Transmissao por material biologico Hepatite B

Hepatite A, poliomielite

Transmisséo fecal-oral I )
inativada (VIP), rotavirus

Transmissao por contato Zoster (>50 anos)

Transmissao sexual HPV

VACINAS PARA COMUNICANTES INTRADOMICILIARES
E PROFISSIONAIS DA SAUDE

A atualizagao do calenddrio vacinal segundo a faixa etdria é recomen-
dada para os membros da familia e outros contatos préximos de pessoas
candidatas ou que realizaram TOS, bem como para os profissionais de
satde das equipes que atendem esses pacientes.”

Contatos préximos de candidatos e receptores de transplantes de 6r-
gios sélidos devem receber a vacina influenza anualmente. E altamente
recomendado que comunicantes de transplantados de 6rgaos sélidos se-
jam vacinados com as hepatites B e A, sarampo, caxumba, rubéola e va-
ricela. Algumas publicagées internacionais sugerem avaliar o risco de
transmissdo ao paciente transplantado e ofertar outras vacinas para co-
municantes e profissionais de saide, como descritos no Quadro 2.
A VOP nio deve ser administrada nos contatos domiciliares de uma pes-

soa imunocomprometida.?>*3* 530
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@ FALE COM 0 ESPECIALISTA

Respondidas por: A utilizacdo das luvas para vacinacao & necessaria, & obrigatoria?
Diretoria da SBIm

R.: O posicionamento oficial do Ministério da Satide e de outras autoridades
Coordenacgéo:

Flavia Bravo, presidente da Comisséao de
Informacao e Orientag&o da SBIm Nacional.

sanitdrias nacionais e internacionais é que as luvas nao sio recomendadas para esta
finalidade.

Luvas sio equipamentos de protego individual do vacinador, usados quando hd
risco de contaminagio por fluidos corporais de potencial infeccioso. Este ndo é o caso
da aplicacdo de vacinas, logo, sua utilizagio é desnecessdria.

Contudo, se optar pelo uso, as luvas devem ser trocadas a cada paciente e a cada
vacina aplicada, em fungio da manipulagio das caixas. O vacinador também deve
lavar as maos entre a aplicacio de cada vacina e o atendimento de cada paciente para
remover microrganismos que possam ter sido transferidos das luvas para as maos —
procedimento que aumenta o tempo e os custos de atendimento.

O mais efetivo é que o servico de vacinagio garanta o cumprimento das boas
praticas em imuniza¢io quanto 2 higiene das maos. Elas devem ser lavadas com dgua
e sabdo ou limpas com uma solugio antisséptica a base de dlcool, antes de preparar as
vacinas para administrar e entre cada contato com os pacientes.

Alguns links para consulta:

*  Coren-SP: https://bit.ly/2NHr8Wz

* Biblioteca Virtual em Satide (pdgina 45): https://bit.ly/2]IzZYMv
e CDC (tépico Infection Control): https://bit.ly/2zYSgW6

*  OMS (item 2.1.2): hteps://bit.ly/2Xvzm8V

Por que a vacina pneumococica 23-valente (VPP23) nao é indicada
de rotina para criancas? Por que s6 os idosos devem tomar?

R.: Por nio trazer beneficio. Algumas caracteristicas de vacinas polissacaridicas,

como a VPP23, evidenciam a nio indicagio como rotina para criancas, adolescentes

e adultos sauddveis. Sao elas:

* resposta imune inadequada em menores de 2 anos de idade;

* resposta imune T-independente, nio gerando memdria imunoldgica;

* curta duracio de protecio (no méximo cinco anos);

* presenga de fendmeno de tolerdncia imunolégica: quanto mais doses, menor é a
resposta;

* reatogenicidade progressiva: quanto mais doses, mais risco de reagoes adversas
intensas.

Entretanto, a VPP23 ¢ recomendada para a prevencio da doen¢a pneumocdcica
nos idosos e nos pacientes com comorbidades, acima de 2 anos de idade, pela maior
suscetibilidade destes a0 pneumococo. A aplicagdo deve estar sempre associada a vaci-
na pneumocdcica conjugada 13-valente (VPC13).

Links de interesse - CDC:

*  hetps://www.cdc.gov/mmwr/PDF/rr/rr5911.pdf

*  hups://www.cde.gov/mmwr/preview/mmwrhtml/mm5934a3.htm
Lactente com 3 meses de idade é levado a sala de vacinacao

publica para tomar a vacina meningocécica C. Verificamos que as
vacinas da rotina dos 2 meses (“penta”, VIP, pneumocacica e rota-
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@ FALE COM 0 ESPECIALISTA

virus) foram aplicadas quando a crianca ainda tinha 1 més e 3 dias
de idade. Essas doses antecipadas devem ser desconsideradas e
os esquemas reiniciados?

R.: As vacinas que, na rotina, sio aplicadas aos 2 meses de idade, sio licenciadas
para uso a partir de 6 semanas de idade. Em algumas situagées, inclusive, ¢ justificdvel
e perfeitamente cabivel adiantar seus esquemas de rotina, como criangas que serdo
submetidas a cirurgias, que viajardo ou que sofrerio tratamento imunossupressor, por
exemplo, respeitando-se essa idade minima.

Na situagio citada, portanto, a dose aplicada antes de 6 semanas deve ser con-
siderada como nio vilida e o esquema reiniciado o mais breve possivel, lembrando,

também, que o intervalo minimo entre as doses das referidas vacinas é de um més.

A vacina influenza pode ser aplicada em pessoas com sintomas
respiratorios semelhantes aos da gripe/resfriado?

R.: Quadros infecciosos leves, mesmo que respiratérios, ndo contraindicam vacina
alguma. Recomenda-se adiar a aplicagio apenas em caso de doenga infecciosa febril
de moderada a grave, para evitar que uma eventual piora do quadro seja confundido
com evento adverso pds-vacinagio.

No outono/inverno, vdrios virus respiratdrios circulam junto com os da influenza,
de modo que infecgbes com sintomas sdo frequentes e ndo devem impedir a aplicagio

da vacina.

Lactente recebeu vacina VIP no posto de saide, mas a penta
(DTPw-HB/Hib) estava em falta e nao foi aplicada. Como devemos
proceder em relacdo ao esquema da vacina combinada, ja que a
VIP esta sempre presente nas formulacdes disponiveis na rede
privada? E necessario intervalo para a aplicacdo da combinada
acelular apés esta dose de VIP aplicada no posto de saude, ou
pode ser realizada no mesmo dia?

R.: A aplicagio de uma dose a mais de VIP ndo trard prejuizo i satide do lactente.
O mais importante é manter o calenddrio de vacinagio em dia. Como a VIP ¢ inati-
vada, nio hd obrigatoriedade de intervalo com outras vacinas inativadas. Além disso,
a dose de VIP contida na vacina combinada acelular que serd aplicada é uma dose

“extra’, nao demandando a necessidade de intervalo entre as aplicagoes.

Como proceder com lactentes que ja receberam trés doses da va-
cina meningocacica B no primeiro ano de vida, ja que era recomen-
dado até a nova bula indicar esquema 2+1 para a primovacinacao
entre 3 e 11 meses de idade? O reforco no segundo ano de vida
pode ser descartado, ja que no esquema atual sdo recomendadas
trés doses no total?

H.: A recomendacio da dose de refor¢o se mantém, independentemente de terem
sido aplicadas duas ou trés doses durante o primeiro ano de vida. Para considerar es-

quema completo, a dose de reforgo do segundo ano deve ser dada. 5307
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Leitura recomendada

Surto de sarampo em populacao
altamente vacinada - Israel,
julho a agosto de 2017

Por Rabério Dias Leite |NTRODUCAO

Professor adjunto de Pediatria

da Faculdade de Medicina da
Universidade Federal do Ceard. O artigo traz o intrigante relato da ocorréncia de sarampo entre pessoas
Referéncia: previamente vacinadas com pelo menos duas doses de vacina triplice viral

Avramovich E, Indenbaum V, Haber M,

Amitai Z, Tsifanski E, Farjun S, et al.
Measles Outbreak in a Highly Vaccinated condugio da exaustiva e minuciosa investigacio epidemioldgica.

(TV). Os autores abordam possiveis causas desse fendmeno, bem como a

Population — Israel, July-August 2017.
MMWR, 2018; 67 (42): 1186-8.

RESUMO

Em 6 de agosto de 2017, as autoridades de satide de Israel receberam a
notificagio de dois casos suspeitos de sarampo (pacientes A e B), confirma-
dos laboratorialmente, @ posteriori, por sorologia e pelo teste de reagio em
cadeia da polimerase (PCR). Os acometidos eram soldados que desenvolve-
ram sintomas leves (febre e erup¢ao maculopapular) — sem relato de viagem,
sem exposi¢io conhecida ao sarampo nem qualquer elo epidemioldgico evi-
dente entre eles — e referiram ter recebido duas doses da TV.

Um terceiro paciente com sintomas leves (C), que também relatou ter
recebido duas doses da vacina TV e era parceiro do paciente A, foi identifi-
cado apds a confirmagido por PCR na urina. Os trés (A, B e C) haviam visi-
tado no mesmo hordrio uma clinica, com a recep¢io lotada, 14 dias antes.

Ap6s a andlise dos registros médicos de todos os que foram avaliados
naquele mesmo dia, identificou-se o caso indice: um paciente com febre e
erupgao cutdnea. Ele havia retornado a Israel trés dias antes, apds viagem
pela Franga, Alemanha e Ucrania, paises com surtos continuos de sarampo,
mas durante a consulta no houve suspeita da doenca.

Sabendo-se que o paciente C poderia transmitir o virus por aproximada-
mente quatro dias antes e até quatro dias ap6s o inicio da erup¢io cutinea,
e que 14 dias haviam se passado desde a consulta, era esperado que outros
contatos, além dos pacientes A e B, tivessem desenvolvido sarampo. Sendo
assim, os registros médicos de todos os soldados que compareceram 2 cli-
nica naquele mesmo dia, bem como outros contatos militares do paciente

primdrio, foram revisados diariamente por 21 dias (periodo de incubagio).
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Isso levou a uma avaliagio adicional de 14 suspei-
tos, dos quais oito casos de sarampo foram identificados
(sete confirmados laboratorialmente). A média de idade
dos pacientes foi de 20 (19-37) anos, todos apresen-
tando doenga leve, caracterizada por erupgao cutinea,
febre (ou ambos) e discreta ou nenhuma conjuntivite
ou manchas de Koplik, consistente com sarampo mo-
dificado.

Quatro pacientes tinham documentagao das duas do-
ses de TV, outros quatro relataram vacinagio com duas
doses durante a infincia (sem documentacio, inclusive o
paciente A). Jd o caso indice tinha registro de trés doses.
Em todos os pacientes foi confirmada alta avidez de IgG
(> 60%) para a doenca, sugerindo uma resposta imune
prévia, exceto no paciente A, cujo relato foi inconsistente
com o resultado negativo do teste de IgG.

A anilise filogenética dos isolados virais de trés pacien-
tes identificou o gendtipo B3. Simultaneamente a este
surto, trés outros casos de sarampo sem conexao aparente
com os militares foram diagnosticados em civis na cidade
de Tel Aviv. Além disso, a sequéncia da regido 450nt do
gene N dessa cepa viral era idéntica entre eles, apoiando
a suspeita de ligago epidemioldgica — coincidentemente,
a mesma cepa identificada na Hungria, Alemanha, Itdlia
e Bélgica, o que fortalece a evidéncia de que o caso indice
foi infectado enquanto viajava pela Europa.

A investigagio epidemiolégica incluiu ainda 1.392
contatos desses pacientes, sem que novos casos tenham
sido confirmados. Todos foram instruidos a procurar
atendimento médico se apresentassem febre ou exantema
durante os 21 dias subsequentes. Aqueles identificados
dentro do intervalo de 72 horas de exposicio e vacinados
com menos de duas doses da TV receberam o reforco.

A auséncia de casos tercidrios neste surto é consis-
tente com o menor risco de transmissdo do virus do sa-
rampo em pessoas que, embora vacinadas, desenvolvem
a doenga, possivelmente gragas a escassez de sintomas,
incluindo falta ou redugio da tosse, fendmeno j4 relata-

do por outros investigadores.

Leitura recomendada

COMENTARIOS

Este surto de sarampo ocorreu em uma populagio
adulta com alta cobertura vacinal de duas doses da TV. To-
dos os pacientes, exceto um, apresentavam alta avidez de
IgG para a doenga, o que é um indicador de vacinagio ou
infecgio prévias, portanto, com falha vacinal secunddria.

A diminui¢do da imunidade induzida pela vacina é
um fendmeno que precisa ser mais bem compreendido,
especialmente em regioes onde a circulagao do virus sel-
vagem do sarampo ¢é baixa. Novos estudos, incluindo
soroepidemiologia da dinimica dos niveis de IgG por
idade, sdo necessdrios para avaliar a protegio contra o
sarampo e a incidéncia da doen¢a em populagdes com
alta cobertura vacinal para duas doses.

A demonstracio de imunidade decrescente com a
idade poderia embasar uma reorientagio dos esquemas
de vacinacio atualmente recomendados. Além disso,
esse estudo indica claramente que se deve incluir o sa-
rampo no diagndstico diferencial de febre acompanha-
da de exantema, mesmo em pacientes vacinados, bem
como a necessidade de testes laboratoriais apropriados
para a adequada interpretacio de cada caso.

Os ensinamentos desse estudo parecem ser muito
oportunos para a regiio das Américas e, particularmen-
te, para o Brasil, onde estamos enfrentando o maior
ndmero de casos nas dltimas duas décadas, servindo de
alerta para os profissionais de saide ampliarem a suspei-
ta diagndstica, sobretudo num contexto de outras doen-
cas exantemdticas concomitantes, como as arboviroses.

Adicionalmente, chama a atencio a ocorréncia de ca-
sos entre adultos jovens, a semelhanga do que vem sendo
observado nos surtos de sarampo recentes em nosso pais.
Também ¢é muito importante o fato de quao laboriosa é,
para o sistema de sadde, a estratégia de contengio por
meio de busca ativa dos contatos, quando comparada
com uma cobertura vacinal adequada, que, sem duavida, é
o fator que melhor explica por que houve tao poucos ca-

e
=\
= ]

sos tercidrios de sarampo nesse surto em Israel.
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Profilaxia da raiva
para viajantes

Por Ana Rosa dos Santos facilidade de deslocamento aéreo tem ampliado o fluxo de
Infectologista com especializagdo em

Medicina Tropical, Instituto de Medicina
Tropical da Universidade de S&o Paulo (USP); alto risco para a raiva (Africa, Asia, Bolivia, alguns paises da
mestre em Patologia Tropical, Universidade
Federal do Ceard (UFC) e presidente

da SBIm - Regional DF. jante quanto a profilaxia. Viajantes com destino a dreas rurais estao mais

turistas com destino a regides consideradas endémicas ou de
América Central e do Caribe), o que requer a orientagao do paciente via-

suscetiveis, principalmente criancas, devido ao maior risco de acidente
envolvendo animais.

Os cies respondem por até 99% de todas as transmissoes onde a do-
enga ¢ endémica. Eles sdo a principal fonte de mortes por raiva humana,
segundo a Organizagao Mundial da Saide (OMS). O contato com esse
tipo de animal é extremamente fécil de acontecer na rua, em parques,
restaurantes, shoppings, ou mesmo nos locais de hospedagem.

Animais selvagens (raposas, lobos, chacais, morcegos, entre outros)
respondem por uma pequena propor¢ao dos casos de raiva humana. J4
a infec¢o em roedores é muito rara, nao tendo nenhum caso registrado

de transmissao.

DOSE FRACIONADA

A revisdo sistemdtica demonstrou que a administragio pré ou pds-
-exposicio, por via intradérmica (ID), das vacinas disponiveis atualmen-
te (>2,5 Ul/dose IM), apresenta eficicia equivalente ou superior a da
vacina administrada por via intramuscular (IM). Para qualquer marca
de vacina, a dose ID é de 0,1 mL, portanto, de acordo com o volume da
apresentagdo escolhida (0,5 mL ou 1 mL), pode-se fracionar em cinco

ou dez doses.

PROFILAXIA PRE-EXPOSICAO (PrEP)

A OMS recomenda a PrEP para individuos sujeitos a riscos elevados

de exposi¢ao ao virus da raiva: populacoes vivendo em regides de alta
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endemicidade e/ou onde o acesso a profilaxia pds-
-exposi¢ao (PEP), em tempo habil, nio ¢ garantido;
pessoas expostas a risco profissional; e viajantes em
funcio do tipo de viagem ou regido de destino.

Para definir a recomendagio da PrEP para o viajan-
te, deve-se avaliar o risco de exposi¢io considerando:

* adistincia e o acesso da regiao endémica até o ser-
vigo capacitado para o atendimento;

* aendemicidade local;

* o tempo de permanéncia na regio.

A PrEP também deve ser considerada para viajan-
tes que pretendem fazer atividades ao ar livre em 4reas
rurais sem acesso adequado aos servigos capacitados
para o atendimento, incluindo visitas a grutas onde

pode se dar o contato com morcegos.

Esquema de doses para PrEP recomendado
pelo Ministério da Saide (MS)

e ViaID: duas doses simultineas, uma em cada sitio
(brago direito e esquerdo) - 0,1 mL da vacina raiva
nos dias 0, 7 e 28.

e Via IM: trés doses da vacina raiva de 0,5 mL ou
1 mL, dependendo do fabricante (verificar emba-
lagem e/ou lote), nos dias 0, 7 e 28, na insercio do
musculo deltoide.

O MS disponibiliza a vacinagio preventiva para

pessoas com risco de exposi¢do permanente ao virus

Viagem segura

da raiva durante atividades ocupacionais: médicos ve-
terindrios, bi6logos, profissionais de laboratério de vi-
rologia e anatomopatologia para raiva, estudantes de
medicina veterindria, zootecnia, biologia, agronomia
e dreas afins, pessoas que atuam na captura, manejo e
coleta de amostras, em investigacoes epidemiolégicas,
identificacio e classificagio de mamiferos domésticos,
de reprodugio e/ou silvestres de vida livre ou de cati-
veiro, e outros profissionais que trabalham em dreas

de risco, como os carteiros.

PROFILAXIA POS-EXPOSICAO (PEP)

A conduta na pés-exposicio depende do tipo de aci-
dente (leve ou grave) e do histérico vacinal do individuo
e do agressor — no caso de animais domésticos. Deve-se
considerar ainda a condi¢io de satide do animal e a pos-
sibilidade de observé-lo por pelo menos dez dias.

No Brasil, sio usadas vacinas pré-qualificadas,
purificadas de células Vero e células embriondrias.
Em 2017, o Comité Técnico Assessor do Programa
Nacional de Imunizagées (PNI-MS) revisou o esque-
ma de PEP alterando-o de cinco para quatro doses e
acrescentando a via ID. Essas recomendacoes estio
disponiveis na “Nota Informativa N° 26-SE1/2017-
-CGPNI/DEVIT/SVS/MS”.

Quadro 1. Classificagdo do risco de exposigdo ao virus da raiva de acordo com o tipo de contato
com o animal suspeito e indicac&o de vacinar

. Contato ou alimentando animais; lambedura ~ )

Categoria | . . Né&o vacinar
de pele intacta (sem exposic&o)

. Lambedura de pele descoberta, arranhdes leves . . N

Categoria |l o . Recomendar imediatamente a vacinagéo
ou escoriacées sem sangramento (exposicao)
Mordeduras ou arranhdes Unicos ou multiplos que tenham Recomendar imediatamente
Categoria |l atravessado a pele, lambedura através da saliva do a vacinacdo combinada a
9 animal em mucosas ou pele com lesdes; exposicao por administracdo de soro heterologo
contato direto com os morcegos (exposicao severa) ou homologo antirrabico

Fonte: \World Health Organization. Rabies vaccines: WHO position paper — April 2018. Wkly Epidemiol Rec. 2018; 16(93):201-20.
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Quadro 2. Profilaxia pds-exposicao por categoria de exposicdo para pessoas previamente vacinadas contra
a raiva. OMS - 2018

Exposicao . . - .
Categoria | Exposicdo Categoria I Exposicédo Categoria lI
Lavar as Lavagem de feridas Lavagem de feridas e
superficies da e imediata vacinacdo: * vacinacao imediata: *
Individuos de todas pele exposta 1-ID no local noOSLcjias Oe3 1-ID no local no&cjias Oe3d
astfa'.xas Etag 1as Nao é necessaria Em 4-locais ID o dia 0 Em 4-locais ID no dia 0
an e'f'o':jme” € PEP ou ou
imunizados Em 1-local IM nos dias 0 e 3 Em 1-local IM nos dias 0 & 3
IGR n&o é indicada IGR n3o é indicada

*A vacinacao imediata ndo é recomendada se PEP completa tiver sido recebida até trés meses antes.
ID: injec&o intradérmica; IM: injecdo intramuscular; IGR: imunoglobulinas antirrébicas
Adaptado de: World Health Organization. Rabies vaccines: WHO position paper — April 2018. Wkly Epidemiol Rec. 2018; 16(83):201-20.

PROFILAXIA POS-EXPOSICAO EM VACINADOS

Indicada para pessoas que receberam vacina antirrédbica previamente
com esquema completo de pré-exposi¢io ou que foram completamente

N
vacinadas com esquema pds-exposi¢io devido a acidente de risco. 53

Fontes

Brasil. Ministério da Sadde. Secretaria de Vigilincia em Satde. Nota Informativa N°
26-SEI/2017-CGPNI/DEVIT/SVS/MS. Informa sobre alteragbes no esquema de
vacinagdo da raiva humana pés-exposi¢io e dd outras orientagoes. [acesso em 08 jul
2019] Disponivel em: http://portalarquivos.saude.gov.br/images/pdf/2017/agosto/ 04/
Nota-Informativa-N-26_SEI_2017_CGPNI_DEVIT_SVS_MS.pdf.

World Health Organization. Meeting of the Strategic Advisory Group of Experts on
immunization, Oct. 2017 — conclusions and recommendations. Weekly Epidemiol Rec.
2017; 48(92):729-48.

World Health Organization. Rabies vaccines: WHO position paper — April 2018. Weekly
Epidemiol Rec. 2018; 16(93):201-20.

World Health Organization. SAGE WG on Rabies, WHO Secretariat. Background paper:
proposed revision of the policy on rabies vaccines and rabies immunoglobulins. September
22, 2017. [acesso em 08 jul 2019] Disponivel em: https://www.who.int/immunization/
sage/meetings/2017/october/1_Background_paper_ WG_RABIES_final.pdf
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2019

SETEMBRO

15 A 18
13™ VACCINE CONGRESS

Bangkok - Tailandia
Informacées: elsevier.com/events/conferences/
vaccine-congress

22 A 25

Xl CONGRESSO DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE DST
VIll CONGRESSO BRASILEIRO DE AIDS
Il CONGRESSO LATINO-AMERICANO IST/HIV/AIDS

Foz do Iguacu - PR
Informacoes: dstaidsfoz2019.com.br

25 A 27

Xll CONGRESSO SOMERJ

Niteréi — RJ

Informacdes: congressosomerj.com.br

25 A 28

XLVI CONGRESSO BRASILEIRO
DE ALERGIA E IMUNOLOGIA

Florianépolis — SC
Informacdes: congressoalergia2019.com.br

OUTUBRO

1° SIMPOSIO BRASILEIRO DE SAUDE
AMBIENTAL EM PEDIATRIA

Porto Alegre - RS
Informacées: sbp.com.br

9A 12
39° CONGRESSO BRASILEIRO DE PEDIATRIA

Porto Alegre - RS
Informacdes: sbp.com.br

27 A 29

2019 INTERNATIONAL SOCIETY FOR
VACCINES (ISV) ANNUAL CONGRESS
Ghent - Bélgica

Informacées: isvcongress.org

Agenda

NOVEMBRO

5A8

WSPID 2019

11TH WORLD CONGRESS ON PEDIATRIC
INFECTIOUS DISEASES

Manila - Filipinas

Informacdes: wspid2019.kenes.com

9
INFECTOESTE 2019

Barretos - SP
Informacoées: em breve

13 A 16
15° CONGRESSO BRASILEIRO
DE PNEUMOLOGIA PEDIATRICA

Maceio — AL
Informacdes: sbp.com.br

14 A 16

17TH INFOCUS

1ST INTERNATIONAL SOCIETY OF HUMAN
AND ANIMAL MYCOLOGY (ISHAM)

LATIN AMERICA CONGRESS

Salvador - BA
Informacées: infocuslatam.com.br

22 A 23

V JORNADA BAIANA SBIM DE IMUNIZACOES
VI JORNADA ACADEMICA

DE IMUNIZACOES DA BAHIA

Salvador - BA
Informacées: sbim.com.br

30

12 REUNIAO LUSO-BRASILEIRA DE DOENCAS
INFECCIOSAS E MICROBIOLOGIA CLINICA

Lisboa - Portugal

Informacées: reuniaolusobrasileira201 S-spdimc-sbi.com



Unicos sites brasileiros
certificados pela OMS

s sites SBIm e Familia SBIm sdo as pri- Para a SBIm, a comunicagao ¢ um dos alicerces
meiras paginas em portugués incluidas  para o crescimento das imunizagdes no pais. Além
pela Organizagdo Mundial da Satde de atuar junto aos profissionais da saude, € preciso
(OMS) na Vaccine Safety Net (VSN), rede interna-  conscientizar o brasileiro sobre a importancia da
cional de portais que oferecem informagdes confid-  prevengdo. Quem € bem informado se vacina!
veis sobre vacinagao. Acesse e compartilhe. 53M

& > C [ﬁ Seguro | https:// familia.sbim.org.br

Familia SBIm integra a rede VSN da OMS
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