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REVISTA

imunizacoes

EDITORIAL

Um dos maiores desafios de todos os que estdo envolvidos com os temas de Salide
Publica e de prevencdo das doencas infectocontagiosas &, sem divida, a ampliagdo
da cobertura vacinal de adolescentes e adultos. O assunto € abordado na entrevista
com a infectologista Rosana Richtmann, na qual ela analisa o cendrio atual e aponta
alguns caminhos a serem adotados. As perspectivas de avanga nos proximos anos
e a vacinagéo de portadores de doencas cronicas também entraram na pauta.

No extremo oposto estdo os recém-nascidos, plblico-alvo que apresenta a melhor
cobertura vacinal. Contudo, como fica a imunizagdo daqueles que nascem de maes
que fizeram uso de agentes biolégicos para tratamento durante a gestacao? E reco-
mendavel a vacinacdo com agentes vivos atenuados? Tais questdes sao abordadas
em artigo original de Gecilmara Pileggi e Tania Petraglia.

As “Perspectivas de progressos em imunizacdes, em particular para doencas negli-
genciadas” é o tema tratado por Guido Levi em mais um artigo original. Informe-se
também sobre a vacinagdo de pacientes com imunodeficiéncia primaria, lendo o
artigo de Antonio Condino-Neto na secéo ‘Do ponto de vista do especialista”.

Esta edicdo também traz informagdes sobre o uso dos calendarios vacinais; reco-
mendacao de leitura; comentarios sobre a enquete proposta na edigdo anterior, em
“Kantinho da Etica’, e novas questdes para refletirmos juntos, além das respostas
as duvidas dos leitores.

A revista esta cheia de novidades e 6timos temas.

Faga uma boa leitura!

Os editores

V.8 | N.2 | 2015 | IMUNIZAGOES




DIRETORIAS DAS REGIONAIS

DISTRITO FEDERAL

PRESIDENTE:
V/ICE-PRESIDENTE:
1° SECRETARIA:
2% SECRETARIA:
1° TESOUREIRA:
2° TESOUREIRA:

Moanica de Aratjo Alvares da Silva
Cludia Franga Cavalcante Valente
Ana Rosa dos Santos

Rosana Aparecida Campos Coelho
Flavia de Assis Silva

Deborah Maria Alves Gertrudes Tavares

ESPIRITO SANTO

PRESIDENTE: Ana Paula Neves Burian Lima
Vice-PRESIDENTE: Lauro Ferreira da Silva Pinto Neto
SECRETARIA: Josefa Correia Batista
TESOUREIRA: Euzanete Maria Coser

MINAS GERAIS

PRESIDENTE: Jandira Aparecida Campos Lemos

V/ICE-PRESIDENTE:
1° SECRETARIO:
2% SECRETARIA:
1° TESOUREIRA:
2° TESOUREIRA:

PARABA
PRESIDENTE:
V/ICE-PRESIDENTE:
SECRETARIA:
TESOUREIRA:

José Geraldo Leite Ribeiro

Argus Ledo Araujo

Marcia Cordeiro de Morais Barbosa
Marilene Lucinda Silva

Tania Maria Soares A. Caldeira Brant

Maria do Socorro Ferreira Martins
Paula Christianne Gomes Souto Maia
Wania Pereira Freire

Gildenia Pinto dos Santos Trigueiro

REPRESENTANTES REGIONAIS

BaHiA — Jacy Andrade
CearA — Jocileide Sales Campos
GolAs — Marcelo Daher

Mato Grosso po SuL — Ana Carolina Nasser Penaforte

ParA — Consuelo Oliveira

SOCIEDADE BRASILEIRA DE IMUNIZAGBES

PARANA
PRESIDENTE:
V/ICE-PRESIDENTE:
SECRETARIO:
TESOUREIRA:

Heloisa Ihle Giamberardino
José Luis da Silveira Baldy
Alberto Calvet

Eliane Cesario Maluf

RIO DE JANEIRO

PRESIDENTE:
V/ICE-PRESIDENTE:
1? SECRETARIA:
2° SECRETARIO:
1° TESOUREIRA:
2° TESOUREIRA:

SAQ PAULO
PRESIDENTE:
V/ICE-PRESIDENTE:
1® SECRETARIA:
2% SECRETARIA:
TESOUREIRA:

Flavia Bravo

Tania Petraglia

Marilda Souza Brasil Silva

Joel Conceicéo Bressa da Cunha
Mayra Moura

Isabella Ballalai

Monica Levi

Silvia Bardella Marano
Maria Zilda de Aquino
Renata Fogaca

Erika Camila Blasek

PernavBuco — Ana Catarina de Melo Araljo
Rio Granpe po SuL — Ricardo Becker Feijo
SanTA CATARINA — Sonia Faria



REVISTA

imunizacoes

PALAVRA DA PRESIDENTE

Todos nés sabemos a importancia da comunicacao para tudo que se deseja realizar.
Na area da Sallde, esse valor ndo é menor e ndo pode ser negligenciado. Se quere-
mos que a populacdo adote atitudes de prevencado, temos de comunicar ao maior
nimero possivel de pessoas o0 impacto de cada habito ou atitude, de cada escolha
sobre a qualidade de vida.

A SBIm conhece bem a importancia da comunicagdo e investe fortemente na ge-
racdo e ampliagdo de canais de relacionamento direto com seus diversos publi-
cos. Cursos, seminarios, jornadas, entre outras iniciativas voltadas a atualizagao
e educagdo continuada, sdo apenas alguns deles. Para facilitar a participagéo dos
interessados, temos ampliado sensivelmente a realizagdo de eventos em diversas
capitais. Um exemplo é a XVII Jornada Nacional de Imunizages, que ocorrera em
Curitiba (PR), entre os dias 30 de setembro e 3 de outubro.

Além desses esforcos, temos publicagdes como esta Revista, 0s guias de vacina-
¢do, os informes técnicos, entre outras destinadas ao associado, e pretendemas
ampliar esses canais. Vale destacar também o site da Sociedade, atualizado cons-
tantemente e onde estao disponiveis diversos contelidos de interesse, inclusive as
verses digitais das publicac@es citadas. Visite-o.

Em outra esfera, a da divulgag&o de informagdes ao publico leigo, a SBIm vem man-
tendo um trabalho constante de insercdo de contetdos na midia, por meio da atua-
¢&o de sua assessoria de imprensa, e possui forte participagdo nas redes sociais,
com a fanpage facebook.com/shimoficial e a pagina twitter.com/shim_nacional.

E estamos atentos a necessidade de fazer mais. Por essa razdo, em setembro,
langaremos uma ampla campanha de comunicag&o durante a Jornada de Curitiba.
Aguarde! Ate |3, visite o site da SBIm, siga-nos nas redes sociais, curta, comparti-
Ihe nossos posts e ajude-nos a divulgar as informagdes sobre imunizagdo. Afinal de
contas, quem ndo Se comunica...

Um abrago!

Isabella Ballalai
Presidente da Sociedade Brasileira de Imunizages (SBIm)
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Rosana Richtmann

Infectologista, doutora em Medicina pela
Universidade de Freiburg, Alemanha.
Meédica do Instituto de Infectologia Emilio
Ribas (SP). Membro da Comiss&o Técnica
para Revisdo dos Calendarios Vacinais e
Consensos da SBIm.

Vacinacao do
adolescente e
adulto: ha muito
a avancar

s politicas de imuniza¢io adotadas no Brasil desde a década de
1970 tornaram-se referéncia para a América Latina e outros
paises, contudo, ainda enfrentamos dificuldades para atingir o
publico adolescente e adulto. Nesta entrevista, Rosana Richtmann, in-
fectologista do Instituto Emilio Ribas, em Sio Paulo, aponta as possiveis
razdes e solugoes, e esclarece outros aspectos referentes as doengas infec-

tocontagiosas no pafs.

Revista SBIm — Vocé poderia tragar um breve resumo da situaciao
das doengas infectocontagiosas no Brasil nas dltimas duas décadas?
Melhoramos, estagnamos ou pioramos?

Rosana Richtmann — De maneira geral, melhoramos muito. Con-
seguimos reduzir significativamente as taxas de mortalidade de recém-
-nascidos, eliminar a poliomielite, o tétano neonatal, a rubéola congénita
e a transmissao vertical do virus da hepatite B, por exemplo. Nos tltimos
cinco anos, especialmente, o Programa Nacional de Imunizagoes (PNI)
incorporou uma série de vacinas que nos dao boa perspectiva para o
futuro. Todo esse movimento foi acompanhado por uma evolu¢io im-

portante nas condi¢oes de saneamento bdsico.

Poderia falar um pouco mais sobre o papel das imunizag¢oes nessa
conquista?

O impacto do PNI é absolutamente indiscutivel. Conseguimos resul-
tados excelentes com o puiblico infantil e agora intensificamos os esforgos

para estender o éxito aos adolescentes e adultos, cujas coberturas vacinais



ainda estdo muito abaixo do desejado. Com esse pu-
blico, contudo, enfrentamos duas dificuldades: a falta
de informagio ou a crenga de que apenas criangas de-
vem se imunizar.

As vacinas triplice viral e hepatite B, por exem-
plo, estao disponiveis no SUS, mas a procura é baixa.
Além disso, chama a atengao o caso das campanhas
de vacinagio contra a influenza, que siao cada vez
mais amplas e tém menor adesdo. O prazo em 2014

precisou ser ampliado por diversas vezes.

Considerando os esforgos ja realizados, quais as
melhores estratégias para ampliarmos a cobertura
vacinal nesse grupo etdrio?

A melhoria, além de ampliar a oferta de vacinas
na rede publica, passa pela educagio. Nao hd outro
jeito. Mas ¢ importante destacar que, quando falamos
em educacio, ndo nos referimos somente ao paciente,
mas aos médicos. Profissionais de outras especialida-
des que nio a pediatria, muitas vezes, ignoram a vaci-
nagio, mesmo com a comprovagio de que ela é capaz

de evitar uma série de comorbidades nos pacientes.

Diante disso, quais as suas expectativas com re-
lagao a vacinagao do adulto nos préximos anos?

Sao boas. Quando comparamos o atual Calenddrio
de Vacinag¢ao do Adulto com o de cinco anos atrds, ve-
mos uma evolugio muito grande. A vacinagao de ges-
tantes j4 ¢ uma realidade, a vacina herpes zdster deve se
consolidar, assim como a que protege da pneumonia e
a da doenga por meningococo tipo B. Em paralelo, jd
temos um imunizante melhor contra o virus Influenza

— a vacina tetravalente —, €ntre outros pontos.

Vamos conversar sobre o presente. Quais as doen-
cas infecciosas mais comuns entre adultos no pais?

A primeira é a pneumonia, importante causa de
mortalidade entre idosos. Embora nao tenhamos vaci-
nas para todas as formas da doenga, dispomos no SUS

da pneumocdcica conjugada e da Haemophilus influen-

zae B, que previnem as causas mais incidentes. A se-
/7 . / . 7 .
gunda ¢ a dengue, cujo nimero de casos no inicio de
2015 jé superou o registrado no mesmo periodo do ano
passado. Infelizmente, o controle da doenga passa pela
mudanga de hdbitos, tarefa nada ficil de promover. A
boa noticia é que poderemos contar com uma vacina
q
muito em breve. A eficicia nao ¢ tao ampla quanto
gostariamos, mas os estudos demonstraram que a ocor-

réncia de casos graves diminuiu expressivamente.

Qual o principal desafio da infectologia no mo-
mento?

Sao muitos. Um deles é o HIV. O niimero de casos
em pessoas de 15 a 24 anos aumentou 40% de 2006 ao
fim de 2014, segundo o Ministério da Satide. Na mes-
ma pesquisa foi constatado que 94% dos brasileiros sa-
bem que os preservativos sio a melhor ferramenta para
evitar doencas sexualmente transmissiveis (DST), mas
45% afirmaram nao ter usado nos tltimos 12 meses.

Nesse caso, nao temos como dizer que faltam in-
formagoes. A leitura que fazemos é a de que temos
uma geracdo que, em funcio dos comemordveis avan-
¢os em termos de tratamento, lida com o HIV como
se ndo fosse um problema grave. Eles nao passaram
pelo trauma de perder idolos.

Outra questdo importante ¢ a tuberculose. O pro-
grama de controle nacional ¢ bastante estruturado,
mas nio vemos uma redugdo expressiva no nimero
de casos. Corremos o risco de desenvolvimento de

bactérias mais resistentes.

Por que isso ocorre?

H4 uma gama de fatores: pessoas vivendo em lo-
cais de grande aglomeragao, estrangeiros que vém de
regides com condigoes de saneamento precirio, a de-
mora pra buscar assisténcia médica e a adesdo ao tra-
tamento, que ¢ longo. Além disso, sabemos que ainda
nao existe uma vacina abrangente para a tuberculose.
A BCG ¢ eficaz para as formas graves, mas a popula-

¢a0 permanece exposta as demais.
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Entrevista

Os movimentos antivacinagao também entram
nesse rol de desafios?

Sem divida. Décadas de construc¢io de um con-
ceito de imunizagio sio abaladas por informagoes
distorcidas sobre efeitos colaterais das vacinas. O Bra-
sil viveu isso em 2014 quando adolescentes em Sao
Paulo disseram ter perdido a sensibilidade das pernas
ap6s receber a vacina HPV. Menos mal que nio te-
mos movimentos antivacinacio tao bem estruturados

quanto os de outros paises.

Vocé abordou anteriormente o aumento de ca-
sos de HIV no Brasil. Sabemos que o virus é um
dos que mais preocupam, tendo em vista o alto ni-
vel de comprometimento do sistema imunolégico
caracteristico. O governo disponibiliza uma série
de vacinas nos Centros de Referéncia para Imuno-
biolégicos Especiais (Cries). O que deve ser levado
em conta na vacinagao dessas pessoas?

Antes de tudo, o fato de ser encaminhado a um
Crie nio significa que o paciente serd informado so-
bre a vacinacio. Mesmo nesses centros a cobertura
nao ¢ a ideal. Quanto aos fatores a serem levados em
conta, podemos citar a idade, risco para determinadas
doengas, se o paciente estd tomando o esquema re-
troviral diariamente, na hora correta, niveis de CD4
e ter conhecimento sobre os imunizantes. A verdade
¢ que o médico que tiver o minimo de interesse con-
segue acessar com facilidade a bibliografia disponivel
na internet, entre os quais estd o Guia de vacinacio

pacientes especiais SBIm.

n IMUNIZACOES | V.8 | N.2 | 2015

Portadores de HIV com niveis de CD4 menor
que 200 tém restricio ao uso de vacina de virus
vivos. H4 perspectiva de desenvolvimento de no-
vas vacinas com virus mortos, as quais poderiam
beneficiar esse grupo?

Sim, a vacina herpes zéster é um bom exemplo.
Atualmente ela é contraindicada, mas temos a pre-
visdo de que contaremos, jd nos proximos anos, com
uma versio desenvolvida a partir de virus inativados.
Vitéria para os pacientes, que ganham em protegio e

qualidade de vida.

Falando agora sobre as demais doengas croni-
cas, sabemos que o pais passa por um momento de
envelhecimento acelerado da populagio. Diante
desse cendrio, é possivel presumir que aumentara
a incidéncia de diabetes, enfermidades cardiovas-
culares, pulmonares, entre outras. Qual a impor-
tancia das vacinas nesse contexto?

Diria que é fundamental, visto que infecgoes evi-
tdveis por vacinas representam causa frequente de
mortalidade e interna¢io em cronicos e transplanta-
dos, cujos sistemas imunolégicos foram comprometi-
dos em funcio da doenca de base ou do tratamento
ao qual sao submetidos. Entre as comorbidades mais
significativas, podemos listar a pneumonia, a gripe, as
hepatites, as meningites e a varicela.

Vale destacar que o médico deve avaliar criterio-
samente quais imunizantes serdo recomendados, de
acordo com o quadro do paciente, e também orientar

.
os contactantes sobre o assunto. 32N\



Artigo original

Perspectivas

de progressos

em Imunizacoes, em
particular para doencas
negligenciadas

INTRODUCAO

‘Doengas negligenciadas’ ¢ a denominagio utilizada para patologias infec-
ciosas de grande importincia na satide publica de vastas camadas da populagao
de algumas regides do mundo, mas que, talvez por ocorrerem predominante-
mente em paises menos desenvolvidos, deixaram de receber atencio adequada
por parte dos cientistas, tanto no estudo de suas caracteristicas quanto na busca
de agentes preventivos e terapéuticos.

Nesse grupo de doengas, algumas se destacam pelo nimero de individuos
acometidos e pela potencial gravidade da agressao a satide dos pacientes. Exem-
plos cldssicos sao a maldria, a dengue, a tuberculose, a febre amarela ¢ o antrax,
aos quais recentemente vieram se juntar o Ebola e a chikungunya.

No entanto, em épocas mais recentes, com as facilidades e a rapidez das
viagens entre as vdrias regides do mundo, essas doengas passaram a representar
um risco também para as populagdes dos paises desenvolvidos. Talvez por isso
tenham passado a receber mais atengao por parte dos pesquisadores, em par-
ticular no que diz respeito a sua preven¢io. Com isso, marcantes progressos
puderam ser registrados na obtengdo de agentes imunizantes tteis, mesmo que
nem sempre de alta eficicia.

MALARIA

A maldria é uma doenga que tem atormentado a humanidade hd milhares
de anos. Hipdcrates jd a descrevia em seus escritos. Com a melhoria das con-
di¢oes sanitdrias, vastas dreas do mundo conseguiram interromper a transmis-
s0. Mesmo assim, em muitas regides, em particular na Africa subsaariana, ela
permanece como importante causa de morbidade e mortalidade. Em 2009, a
Organizacao Mundial da Satde (OMS) divulgou o célculo de que ocorrem,
globalmente, cerca de 250 milhées de casos, com perto de um milhio de mor-



tes anuais. Criancas menores de 5 anos sio as principais
vitimas, calculando-se que a cada 45 segundos uma crianca
africana morra de maldria.!”

Felizmente, uma vacina protetora contra a doenca j4
estd no horizonte. Com financiamento da Fundacio Bill
& Melinda Gates, o laboratério GlaxoSmithKline, em
conjunto com a organizagio sem fins lucrativos Malaria
Vaccine Initiative, desenvolveu a vacina RTS.S, que em
estudo multicéntrico em criancas e lactantes africanos
mostrou razodvel redugio no risco de aquisicao da doenca
em imunizados comparados com o grupo controle. Nao
obstante, essa prote¢io ficou somente perto dos 50%, sen-
do menor quanto mais baixa a idade dos vacinados. Além
disso, o periodo de observagio foi de somente 18 meses,
nio sendo conhecida a real duragio da protegio vacinal.?
Mesmo com essas limitagoes, nio deixa de ser um avan-
¢o animador, havendo perspectiva de aprovagio em breve

para o inicio de sua produg¢io em larga escala.

TUBERCULOSE

Embora a vacina BCG j4 esteja em uso hd décadas na
tentativa de prevencio da tuberculose, vacinas melhores se
fazem obviamente necessdrias. A vacina BCG, sem duvida,
tem importante papel na prote¢io contra a meningite tu-
berculosa e a tuberculose disseminada, que sio as formas
mais graves da doenca e responsdveis pela letalidade a ela
ligada, particularmente em criancas pequenas. Contudo,
e apesar de resultados discordantes nesse sentido, nao é
seguramente uma vacina de alta eficicia na prevengao da
infecgio primdria e do acometimento pulmonar pelo M.
tuberculosis.

Duas novas vacinas antituberculosas tiveram os re-
sultados de estudos iniciais divulgados recentemente. Em
investigacdo de fase 1, a vacina AERAS-402, que udiliza
adenovirus sorotipo 35 em preparado recombinante com
antigenos do M. mberculosis, e designada para reforcar a
imunidade produzida pela vacina BCG, revelou ser segura
¢ induzir resposta especifica de imunidade celular. Novos
estudos estdo programados para investigar seu uso por
meio de aerossol, que poderia induzir resposta T especifica
antimicobacteriana no local primdrio da doenca. Talvez,
com melhores vacinas substituindo a BCG na primova-
cinagio, efeitos mais marcantes possam ser observados na
imunizacio de reforco. Todavia, estudos nesse sentido es-
tio todos em fases bem iniciais.”®)

J4 a vacina MVAS85A, obtida por técnica recombinan-
te com virus ANKARA modificado, exprimindo proteina

de M. tuberculosis denominada 85A, e designada também
para uso como refor¢o de imunidade em criangas com va-
cinagio BCG prévia, em estudo conduzido na Africa do
Sul, falhou em demonstrar protegio contra infec¢io ou
doenga pelo M. tuberculosis.”

DENGUE

Nas ultimas décadas, a epidemiologia da dengue se
modificou de maneira a ampliar a extensio e a quantida-
de de dreas endémicas e, paralelamente, verificou-se um
aumento também na gravidade e mortalidade a ela relacio-
nadas. Apesar dos esfor¢os para controlar sua transmissao,
vetores competentes hoje sdo encontrados nio apenas na
maioria das regiées tropicais e subtropicais, mas também
em paises de clima temperado, tanto na América do Norte
quanto na Europa. Hoje, a dengue transformou-se na mais
séria ameaca a satide publica entre as doencas transmitidas
por mosquitos.®

Para comparar o aumento na sua incidéncia, bastaria
citar que de 2003 a 2013 o ndmero de casos notifica-
dos a Organizagao Pan-Americana da Satide (Opas) pra-
ticamente quintuplicou.®” Calcula-se que na atualidade
ocorram quase 400 milhées de infecgbes por ano, das
quais quase um quarto sintomdticas. Assim, mesmo que
outras doencas tropicais apresentem indices mais eleva-
dos de letalidade, a grande morbidade da dengue e os
recursos econdmicos elevadissimos dispendidos nas ten-
tativas de seu controle tornam bastante dbvio o quanto
¢ desejdvel passarmos a dispor de uma vacina protetora
eficiente e bem tolerada.”

Sua obtencio nio ¢ tarefa ficil. Como é sabido, uma
segunda infecgdo pelo virus da dengue por um sorotipo
diverso do causador de infec¢io anterior leva a um risco
aumentado de forma mais grave da doenga. Assim sendo,
qualquer “candidata” a vacina deve imunizar contra os
quatro sorotipos do virus. 23¢9

Ap6s décadas de pesquisas, parece que estamos as por-
tas de transformar em realidade a prevencio da dengue por
meio de imunobiolégico. Foram divulgados em 2014 os
resultados de dois estudos fase 3 com a vacina do labo-
ratério Sanofi-Pasteur. Trata-se de vacina viva, atenuada,
recombinante e tetravalente —a CYD-TDV.

A primeira investiga¢ao a ter seus resultados publicados
foi realizada em cinco paises da Asia, envolvendo 10.275
criancas com idade de 2 a 14 anos, das quais 6.851 rece-
beram imunizante e 3.424 placebo. A vacina foi emprega-
da em esquema de trés doses de 0,5 ml, nos meses 0, 6 e
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12, aplicadas por via subcutinea na regido deltoidiana. As
criangas foram acompanhadas até o 25° més para detectar
casos de dengue sintomdtica sorologicamente confirmada,
independentemente de gravidade, ocorrendo apds mais de
28 dias apds a ultima dose. Verificou-se eficicia de 56,5:
50,0% para o sorotipo 1; 35,0% para o 2; 78,4% para o 3;
€ 75,3% para o 4, em relagdo 2 dengue sintomdtica, com
reducio de mais de 60% nas hospitalizagoes e de 88,5%
nos casos de febre hemorrdgica. A vacina mostrou-se segu-
ra e bem tolerada.®

O segundo estudo incluiu 20.875 criancas com idade
entre 9 e 16 anos em cinco paises da América Latina, in-
cluindo o Brasil. O esquema vacinal e os end-poinss foram
idénticos ao do estudo asidtico. Aqui também foi verificada
razodvel eficdcia (60,8%): 50,3% para o sorotipo 15 42,3%
para o 2; 74,0% para o 3; ¢ 77,7% para o 4. Hospitaliza-
coes pela dengue foram reduzidas em 80,3% e casos graves
em 95,5%. A seguranca e tolerincia, como no estudo asi-
4tico, mostraram-se novamente boas, similares nos grupos
vacina e placebo. Observagio adicional importante foi a de
eficdcia maior em criangas previamente soropositivas que
nas soronegativas. Embora isso possa se relacionar com
menores beneficios em viajantes para dreas endémicas, por
outro lado contraria o risco hipotético de predisposicio a
formas mais graves da doenca pela vacinagao de individuos
com imunidade prévia.

Apesar de os resultados serem menos marcantes que
aqueles observados com imunizantes para outras doengas
infecciosas, sio suficientemente bons para que se possa
prever um possivel licenciamento e futura inclusio em
programas nacionais de vacina¢do de paises onde a dengue
¢ importante problema de satde publica. No entanto, é
fundamental para isso dispormos de mais informagées so-
bre a duragio da prote¢io e a capacidade de fornecimento
do agente imunizante pelo laboratério produtor. Ademais,
o longo tempo para completar o esquema vacinal sugere
pouca utilidade na contengio de surtos localizados.

Completando essa animadora noticia, lembremos que
outras vacinas contra a dengue também estio em fase de
estudo, como a do laboratério Takeda. Trata-se de vacina
viva atenuada recombinante tetravalente, que em investi-
gacdo em fase 1, em adultos, se revelou segura e imuno-
génica. Aguardam-se estudos clinicos, porém, mesmo que
bons resultados sejam verificados, serdo necessdrios alguns
anos para que esta vacina se torne disponivel.”’

Possivelmente, em prazo mais breve, poderemos dis-
por da vacina dengue Butantan, preparada em parceria
com o National Institute of Health (NIH) dos Estados
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Unidos. Trata-se de vacina atenuada, tetravalente, apli-
cada em uma Unica dose. A soroconversio para os qua-
tro sorotipos em estudo inicial foi de 74%), subindo para
85% em individuos j4 com contato prévio com flavivirus.
A tolerancia foi boa e o rash cutineo de leve intensida-
de foi o efeito adverso mais frequente. Estao comegando
agora os estudos de fase 3, incluindo individuos de 2 a

59 anos de idade.

EBOLA

Por muito tempo a infecgao pelo virus Ebola foi um
problema eminentemente africano. As recorréncias de
epidemias nesse continente, a alta transmissibilidade da
infeccdo, a mortalidade elevada e a ocorréncia dos pri-
meiros casos em outros continentes — inclusive em pai-
ses desenvolvidos — tornaram a obtenc¢io de uma vacina
protetora altamente desejdvel. No final de dezembro de
2014, Kibuuka e cols. publicaram na revista Lancer os
resultados de um primeiro estudo africano duplo-cego
randomizado e controlado com placebo realizado em
Uganda, com vacinas experimentais para prote¢io contra
as infecgoes pelos virus Ebola e Marburg.!” Cento e oito
adultos sadios receberam uma dessas vacinas ou ambas.
A vacina Ebola (EBO) continha glicoproteinas das va-
riantes Zaire e Sudao do virus, e foi aplicada em trés in-
jegoes, nas semanas 0, 4 ¢ 8. A tolerancia foi muito boa e
a imunogenicidade razodvel, tanto humoral (medida por
Elisa) quanto celular (ELISpot e coloragao intracelular
de citoquinas). A resposta anticérpica nos recipientes da
vacina EBO foi verificada em 57% dos que receberam
apenas essa vacina, e em 47% dos participantes do grupo
EBO e Marburg concomitantes em relacio a glicoprotei-
na Zaire, e 50% no global dos vacinados para a glicopro-
teina Sudao. A resposta celular foi de 63% ¢ 33% para a
glicoproteina Zaire e 43% e 33% para a Sudio. Veja no
quadro a seguir o resumo dos resultados encontrados.

Resposta de imunidade humoral e celular aos
recipientes da vacina EBO. Kibuuka et al.®?

Resposta anticérpica | Resposta celular

Sudéo
43%

Zaire
63%

EBO + Marburg 47% 50% 33% 33%



0S DESAFIOS NA VACINACAO DE IMUNODEPRIMIDOS CONTRA O HERPES ZOSTER

Os autores frisam que seus resultados, tanto em ter-
mos de seguranca quanto de imunogenicidade, foram
similares aos de um pequeno estudo fase 1 com a mes-
ma vacina, estudo este realizado nos Estados Unidos, en-
volvendo 20 adultos sadios. Embora a imunogenicidade
encontrada tenha sido modesta, os resultados desta inves-
tigagao contribuiram para o desenvolvimento acelerado
de uma vacina mais potente, recombinante com vetor de
adenovirus de chimpanz¢ utilizando as mesmas glicopro-
tefnas da vacina EBO, j4 em fase de estudos clinicos.

HERPES SIMPLEX

Doenca poucas vezes grave, mas frequentemente
muito incomodativa, a infeccio pelo virus Herpes sim-
plex também hd décadas tem sido objeto de pesquisas
para a obten¢do de vacina profildtica, mas principal-
mente terapéutica, com o objetivo de prevenir as recor-
rentes manifestacoes da patologia. Nas tltimas décadas
encontrava-se disponivel um produto de origem euro-
peia, a vacina Lupidon (H para o herpes labial, G para
o genital). O registro no Brasil caducou e, mais recente-
mente, a produgdo passou a ocorrer apenas na Itdlia (la-
boratério Bruschettini). Agora, o laboratério Genocea
vem trazer novas esperangas para pacientes com herpes
genital recidivante, com a divulgacio de seus resulta-
dos com um ano de observa¢io apds a vacinagdo com a
vacina GEN-003. Esta teria a capacidade de estimular
a imunidade celular apds esquema de trés doses (dias
0-21 e 42) de 30 mcg da vacina. A redugdo na taxa de
recaidas foi de 65% aos seis meses, baixando para 42%
aos 12 meses. A tolerincia foi muito boa. Em consequ-
éncia, o laboratério decidiu evoluir para um estudo fase
2, em andamento.®V

RAIVA

Embora a vacina antirrdbica desenvolvida em cultura
de células tenha sido utilizada por décadas em esquema
pré-exposicio de trés doses, a dificuldade na produgio
desse agente imunizante em quantidade satisfatéria para
necessidades mundiais faz com que a procura de esque-
mas com menor gasto do imunizante seja de grande inte-
resse. Por isso, embora nao se trate de vacina nova, é im-
portante relatar que estudo com duas doses intradérmicas
de 0,1 mL (dias 0 e 21) revelou igual imunogenicidade
que com o esquema convencional de trés doses pela via
intramuscular, abrindo perspectiva para possivel econo-

mia na quantidade de vacina e a ser empregada para ade-

quada resposta a esquema pré-exposigao.'?

COLERA

Outra boa noticia relacionada a vacina ji em uso é a
demonstracio de que a aplicacio de duas doses de vacina
oral inativada bivalente para a prevencio do cdlera (Lab
Shantha BioTechnics, da India) protegem por um tempo
mais longo do que o considerado, de trés anos. Apés cinco
anos foi encontrada efetividade de 65%, sem evidéncia de
declinio nos indices de protegao. Estes achados podem ser
muito importantes na defini¢io de estratégias de vacinagao
em 4reas endémicas."?

Em algumas regides do mundo, e particularmente na
China, o enterovirus EV71 ¢ causa importante de herpan-
gina e de doenga mao-pé-boca. Embora seja patologia em
geral autolimitada e que se cura sem sequelas, em alguns
casos pode ocorrer lesio grave do sistema nervoso central,
acometimento multissistémico e até morte. Zhu e cols.,
em estudo envolvendo 10.077 criancas chinesas,"? e Li
e cols., em investigacdo envolvendo 12 mil criangas do
mesmo pais,’” utilizando duas doses intramusculares de
vacina EV71 com alimen como adjuvante, encontraram
resultados de 99-100% de resposta sorolégica acompanha-
da de 95-97% de protegao clinica. Sendo estudos recentes,
ainda ndo se conhece o tempo de duracio desses efeitos
benéficos.

INFECCAO ESTAFILOCOCICA

Apés tantas informacées animadoras, encerramos esta
revisio com os resultados de uma pesquisa decepcionante.
Uma nova candidata a vacina antiestafilocécica (V710),
em investigagdes relativas a sua seguranca e eficicia na
prevengio de infecgio estafilocdcica grave (S. aureus) em
pacientes que seriam submetidos 2 cirurgia cardiotordcica,
e em pacientes com insuficiéncia renal grave submetidos
a2 hemodidlise, nio s6 nio mostrou beneficios, mas, pelo
contrdrio, comparando com grupo placebo, os vacinados
tiveram incidéncia maior de faléncia pds-operatéria de
multiplos érgaos e mortalidade significativamente mais
elevada.’® Isto sugere que uma melhor compreensio da
resposta imune humoral e celular a essa bactéria é funda-
mental para que se possa obter uma vacina antiestafilocé-
33iM

cica segura e efetiva.
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Vacinacao de
recem-nascidos

de méaes que utilizaram
agentes biologicos para
tratamento durante

a gravidez

ela definicio da Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria), os

medicamentos bioldgicos sio substincias complexas de alto peso mole-

cular, obtidas a partir de fluidos bioldgicos, tecidos de origem animal ou
procedimentos biotecnolégicos por meio de manipulagio ou insercio de outro
material genético (tecnologia do DNA recombinante) ou alteracio dos genes em
decorréncia de irradiacdo, produtos quimicos ou selecio forcada. Nesse grupo
estao incluidos: anticorpos monoclonais, proteinas de fusio celular, anti-inter-
leucinas e bloqueadores da coestimulagao do linfécito T, que inativam determi-
nados alvos constituidos por células, citocinas e mediadores da resposta imune.

Nos ultimos 15 anos, as terapias bioldgicas tém revolucionado os resul-
tados do tratamento de pacientes com vdrias doengas inflamatdrias cronicas
imunomediadas, como doencas reumdticas (DR), psoriase e doengas intestinais
inflamatérias (DII). Trata-se de manifestagdes clinicas que acometem despro-
porcionalmente mais o sexo feminino em idade fértil. No entanto, existe uma
preocupagio quanto a seguranca da indica¢io para mulheres que estdo tentando
engravidar, gestantes ou em periodo de amamentagio.

Por razoes éticas, ensaios randomizados para avaliar a seguranca dessas dro-
gas ndo podem ser realizados durante a gravidez, contudo, ¢ quase inevitdvel
que algumas pacientes sejam expostas a essas drogas durante uma gestacdo ainda
desconhecida.

Em uma revisdo sistemdtica da literatura, os dados sobre a seguranca desses
tratamentos na gestagio sio, em grande parte, limitados a relatos de casos nao
controlados. Também existem informagoes escassas sobre o possivel impacto
negativo no sistema imune dos recém-nascidos (RN) expostos a esses agentes
durante a fase intrauterina e/ou de lactagio — neste caso, exatamente quando
deveriam receber grande parte do seu esquema vacinal.
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Trata-se de um tema recorrente, de grande importancia
no cendrio mundial, ¢ a SBIm vem atuando no sentido
de elaborar recomendagées que auxiliem a todos os profis-
sionais que lidam com este tipo de demanda, incluindo o
pediatra que vai acompanhar recém-natos e orientar a va-
cinagdo mais adequada, considerando os riscos e beneficios
segundo as evidéncias atualmente disponiveis.

IMPORTANTE CONSIDERAR

Segundo a Food and Drug Administration (FDA) e
a European Medicines Agency (EMEA), agéncias regu-
ladoras reconhecidas como protocolares na indicagio e
contraindicacdo de drogas, preconizam a classificagio das
drogas usadas na gestacio em cinco categorias: A, B, C, D
e X —variando de A, considerada segura na gestacdo, até X,
considerada de alto risco para anomalias congénitas —, € ne-
nhuma terapia bioldgica ¢ descrita como comprovadamen-
te segura durante a gestagio humana (veja tabela abaixo).

PASSAGEM TRANSPLACENTARIA

As criangas sao protegidas de doengas infecciosas em
seus primeiros meses de vida pelos anticorpos maternos
que cruzam a placenta durante a segunda metade da gesta-
¢do. A transferéncia de mae para filho tem inicio no segun-
do trimestre e aumenta de forma proporcional até o parto.
Ao nascimento, a quantidade de anticorpos maternos do
tipo IgG ¢ maior no feto do que na prdépria mae.

Seguindo esse pressuposto, os anticorpos monoclonais
tipo IgG, e, em menor grau, as proteinas de fusdo recombi-
nante, atravessam a placenta durante o segundo e terceiro
trimestres de gestagdo e sio funcionais no feto. Hé evi-

déncias de que quantidades significativas das drogas anti-
-TNF cruzam a placenta, especialmente durante o terceiro
trimestre. Vale lembrar que jd foi demonstrada a presenca
dessa IgG anti-TNF em lactentes com até 7 meses de vida.

Apesar da auséncia de dados consistentes sobre a in-
fluéncia destas drogas na formacao do sistema imune dos
bebés, um fato alarmante deve ser considerado: o relato de
um caso de ¢bito de um RN por tuberculose disseminada
apds receber a vacina BCG, tendo sido exposto ao anti-
-TNF durante a gestagio, devido ao tratamento da mae
para DII. Quanto & passagem de abatacepete e tocilizuma-
be, ndo hd dados conclusivos.

Em rela¢ao ao rituximabe (RTX), por ser um anticorpo
IgG, além de atravessar a barreira placentdria, poderia in-
terferir no desenvolvimento de células B fetais e neonatais,
inclusive se a exposigio for preconcepgao. Assim, apesar de
poucas malformagoes congénitas ou infeccoes neonatais
observadas entre recém-nascidos expostos, as mulheres de-
vem ser aconselhadas a evitar a gravidez até 12 meses apds
a utilizacio de RTX (anti-CD20), com base na evidéncia
de linfopenia em RN com exposi¢ao intrauterina.

LACTACAO

O tipo predominante de imunoglobulina no leite ma-
terno ¢ o IgA e a absorcio de anticorpos através desse meio
¢ limitada em humanos. H4 poucos estudos experimentais
(animais) ou clinicos que oferecem informagio dessa na-
tureza. Alguns jé demonstraram minima transferéncia dos
agentes anti-TNF (1/100 da concentragio sérica da mae),
sendo esta a Gnica informacio consistente relacionada aos

agentes bioldgicos. 33N

CLASSIFICACAQ DE DROGAS GUANTO AO RISCO DE USO DURANTE A GESTACAO

Agentes Categoria

Significado

« Estudos em animais sem risco; sem estudos controlados em humanos.

Anti-TNF e anti-IL1 B

« Estudos em animais com risco que nao foi comprovado

em humanaos no primeiro trimestre.

Rituximabe ustequinumabe
abatacepte C
tocilizumabe

Fonte: Fed Regist 2014 Dec 4;79(233):72063-103.
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- Estudos em animais revelaram efeitos teratogénicos
e ndo existem estudos controlados em humanos OU
< Nao estdo disponiveis estudos em humanos e animais.



CONCLUSAO

Enquanto permanece desconhecido no longo prazo o
impacto dos agentes bioldgicos no RN, devido a exposi¢io
tanto no periodo da concep¢io como gestacional, ou mes-
mo durante a lactacdo, a SBIm recomenda que vacinas de
agentes vivos atenuados sejam administradas nesses lacten-
tes a partir de 6 meses de vida.
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OBJECTIVES

This study evaluated the immune response and safety profile of 13-valent
pneumococcal conjugate vaccine (PCV13) in preterm infants compared with
term infants.

METHODS

This Phase 1V, open-label, 2-arm, multicenter, parallel-group study en-
rolled 200 healthy infants (preterm, n = 100; term, n = 100) aged 42 to 98
days. All subjects received PCV13 at ages 2, 3, 4 (infant series), and 12 (to-
ddler dose [TD]) months, together with routine vaccines (diphtheria-tetanus-
-acellular pertussis, hepatitis B, inactivated poliovirus, and Haemophilus in-

fluenzae type b vaccine and meningococcal group conjugate vaccine).

RESULTS

Most subjects achieved an anticapsular immunoglobulin G (IgG) antibo-
dy concentration 20.35 pg/mL for all serotypes: >85% after the infant series
(except preterm infants for serotypes 5, 6A, and 6B) and >97% after TD
(except for serotype 3). Preterm infants had overall lower IgG geometric mean



concentrations compared with term infants; however, ge-
ometric mean fold increases after TD were similar for all
serotypes. Opsonophagocytic activity results were consis-
tent with IgG results and titers increased after TDin both
groups for all serotypes, including serotype 3. PCV13
was generally well tolerated, with similar safety profiles
in all preterm subgroups.

CONCLUSIONS

Immune responses were lower in preterm infants
than in term infants. However, the majority of subjects
in both groups achieved both pneumococcal serotype-
-specific IgG antibody levels after the infant series that
exceeded the World Health Organization — established
threshold of protection and functional antibody respon-
ses. Responses were uniformly higher after TD, reinfor-
cing the importance of a timely booster dose. PCV13 was
well tolerated regardless of gestational age.

COMENTARIOS

Recém-nascidos pré-termo apresentam risco aumen-
tado para o desenvolvimento de doengas pneumocdcicas
invasivas (DPI) inversamente proporcional a idade gesta-
cional a0 nascimento.

Shinifield e colaboradores do Kaiser Permanent Ins-
titute, nos estudos de licenciamento da vacina pneumo-
cécica conjugada 7-valente, demonstraram um risco au-
mentado de DPI de até 9,1 vezes em criangas prematuras
nascidas com idade gestacional inferior a 32 semanas, e
de até 6,7 vezes naqueles nascidos entre 1.000 g e 1.500
g.

Mahan e colaboradores também demonstraram, em
prematuros e bebés de baixo peso ao nascer, a mesma re-
lagdo: risco de DPI 10,9 vezes, aumentado naqueles nas-
cidos com idade gestacional inferior a 31 semanas, e de
até 7,3 vezes naqueles com peso de nascimento inferior
a2.000 g.

Esses e outros estudos posteriores identificaram, ain-
da, a seguranca do uso das vacinas pneumocdcicas conju-
gadas nessas criancas. Esp6sito e colaboradores demons-
traram um perfil de seguranca similar entre bebés a termo
e pré-termo, tanto para os eventos adversos locais como

os sistémicos.

A resposta imune aos diversos sorotipos incluidos nas
diferentes vacinas tem sido também bastante estudada.
Para alguns sorotipos o resultado foi algo inferior apds es-
quema bdsico em bebés prematuros, porém, apds a dose
de reforco, tornaram-se compardveis a resposta imune de
bebés nascidos a termo.

Este interessante estudo multicéntrico de fase IV en-
volveu 200 lactentes e comparou, de maneira prospecti-
va, a resposta imune induzida pela vacina pneumocécica
conjugada 13-valente (VPC13) apés a série primdria e
apds a dose de reforgo, em criancas nascidas a termo e
pré-termo.

AVPC13 foiaplicada simultaneamente com as demais
vacinas do calenddrio infantil no esquema 3+1 acelerado
(2, 3 e 4 meses, com dose de reforco aos 12 meses de vida).
A resposta imune foi avaliada através da dosagem da con-
centracdo sérica de anticorpos anticapsulares sorotipos
especificos de classe IgG e também através da atividade
opsonofagocitdria (OPA) para cada um dos 13 sorotipos.
Como objetivo secunddrio, foram avaliados e compara-
dos os eventos adversos entre os dois grupos.

Aps a série primdria, os resultados evidenciaram uma
concentragio média de anticorpos um pouco inferior no
grupo pré-termo, especialmente para os sorotipos 5, 6A
e 6B, porém, esses niveis se equivaleram apds a dose de
reforco, exceto para o sorotipo 3, sabidamente menos
imunogénico. A OPA foi similar nos dois grupos apds a
dose de reforgo, incluindo o sorotipo 3. No que se refere
a eventos adversos em prematuros, a VPC13 demonstrou
ser bastante bem tolerada com o mesmo perfil de segu-
ranga que em criangas a termo.

Este ¢ o primeiro estudo a avaliar a seguranga e a imu-
nogenicidade da VPC13 em criangas prematuras — uma
populagio que vem aumentando nos ultimos anos ¢ de
alto risco para o desenvolvimento de DPI.

Embora a resposta imune para alguns sorotipos seja
inferior em pré-termos ao final da série primdria, apds
a dose de reforco os niveis considerados protetores sio
atingidos para todos os sorotipos, especialmente quando
se avalia a atividade fagocitdria. A VPC13 se mostrou,
portanto, segura, com eventos adversos reportados seme-
lhantes em ambos os grupos.

Este estudo nos tranquiliza ainda mais sobre a utiliza-
¢o dessa vacina em prematuros, bem como reforca a im-
portancia da prevencio de doengas pneumocdcicas nessas

criancas e da dose de reforgo apés 1 ano de idade. 5 iV
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Kantinho da Etica

Vamos refletir juntos sobre:
Responsabilidade ética e moral

CASO 1* - Menina de 3 anos desenvolveu quadro de
varicela leve, com poucas lesdes em tronco e membraos.
Evoluiu com celulite de face, pescoco e parte superior do
tronco. N&o havia recebido a vacina porque o pediatra
orientou que varicela & doenca comum da infancia e que
ndo precisava vacinar. Ficou 14 dias internada em uso de

antibioticoterapia.
* Quest@es discutidas durante

o Il Férum de Etica, realizado

* o - 0
e 2014, pela SBIm. CASO 2 Menino de 2 anos, nao vacinado porque pe

diatra e familia seguem a linha antroposofica, apresentou
varicela leve. Evoluiu com celulite de regido inguinal e es-
crotal e choque toxico. Permaneceu na UTI 21 dias, rece-
beu antibioticoterapia EV e precisou fazer cistostomia por

ndo conseguir urinar devido a edema na regido genital.

PERGUNTAS

1. Qual a responsabilidade do médico que contraindica
vacinacao?

2. Qual a responsabilidade da familia que opta pela nao
vacinacao?

3. Qual a responsabilidade do poder publico e entidades
de classe sobre os médicos?

4. O que deve prevalecer: a decisdo da familia/pediatra
ou o direito da crianca a salde, segundo o Estatuto da

Crianca e do Adolescente (ECA)?

Envie-nos suas reflexdes e/ou seu ponto de vista pelo e-mail:
revistaimunizacoes @sbim.org. br

Na préxima edicdo, publicaremos as respostas as perguntas.
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Resposta - Vacina febre amarela

NA EDICAO ANTERIOR, PROPUSEMOS DUAS
QUESTOES:

CASO 1 — Chega 4 sua clinica um casal de jovens de 27
anos que viajard para a Austrilia. Eles querem receber a va-
cina febre amarela conforme exigéncia internacional. Vocé
questiona sobre doengas, tratamentos, gestagao ou lactagio,
sendo que ambos nio tém qualquer contraindicagio para
vacinagao.

CASO 2 — Um casal vai viajar para drea que ndo ¢ de risco
para febre amarela, mas que exige CIVP. Ela tem 61 anos,
¢ higida e imunocompetente. Ele, 67 anos, teve um cincer
tratado hd trés anos, é hipertenso, safenectomizado. Atual-
mente estd bem.

E PERGUNTAMOS:

1. Vocé informa a todos que forem receber a vacina
febre amarela sobre possiveis eventos adversos graves,
inclusive risco de morte?

2. Vocé comunica da mesma forma aos dois casais

sobre os possiveis eventos adversos?

RESULTADO

A maioria respondeu SIM para a primeira pergunta,
sendo que 53% colocaram que nem sempre falam do risco
de morte. J& 12% responderam que NAO falam sobre os
possiveis eventos adversos com a vacina febre amarela.
Em relacdo a segunda pergunta, 65% responderam
SIM e 35% responderam que NAO falam da mesma
forma com os dois casais.

COMENTARIOS DA SBIM

Quanto 2 primeira pergunta, o dever do médico de in-
formar e de respeitar as decisoes dos pacientes tem amparo
no Cédigo de Etica Médica e na legislagio brasileira atual,
sobretudo no Cédigo Civil. Portanto, antes da administra-
¢do de qualquer imunobioldgico, os pacientes ou seus res-
ponséveis devem receber informagoes sobre beneficios, se-
guranga e riscos implicados na inoculagdo, sempre de forma
fécil de entender. Para isso, ¢ fundamental que o profissional
esteja atualizado.

Se o profissional for questionado sobre a possibilidade
de eventos raros ou graves, essa informagio deve ser forneci-
da, mas sempre colocada em um contexto apropriado para
que nio sejam superestimados os riscos da vacina e subesti-
mados os riscos da doenca.

Quanto a segunda pergunta, é importante destacar que
alguns pacientes podem ter contraindicagées médicas rela-
cionadas & vacina febre amarela ou seus componentes ¢ isso
deve ser levado em consideragio antes de se decidir quanto
a forma de comunicagao.

O informe técnico sobre a vacina febre amarela do Mi-
nistério da Satde, de dezembro de 2014, orienta que, no
caso de pessoas de 60 anos ou mais, nio vacinadas previa-
mente ou sem comprovante de vacinagio, o médico deve
avaliar o risco/beneficio da vacinacio, levando em conta o
risco da doenca e o risco de eventos adversos nesta faixa etd-
ria e/ou decorrente de comorbidades. Sendo assim, o me-
lhor é manter os idosos devidamente informados.
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Vacinacao de
pacientes com
Imunodeficiéncia
primaria

s imunodeficiéncias primdrias representam mais de 260 doengas mono-

génicas e sio classificadas por critérios clinicos, laboratoriais e genético-

-moleculares estabelecidos pela International Union of Immunology
Societies (IUIS) em:

imunodeficiéncias combinadas;

imunodeficiéncias combinadas associadas a sindromes;
imunodeficiéncias de anticorpos;

doencas da desregulacao imunoldgica;

defeitos congénitos do niimero e/ou funcio dos fagdcitos;
defeitos da imunidade inata;

doencas autoinflamatérias;

defeitos do sistema complemento;

o 0N NV e

Antonio Condino-Neto fenocdpias de imunodeficiéncias.

Professor titular de Imunologia e Medicina

Experimental, Departamento de Imunologia . . , ] ) .
do Instituto de Ciéncias Biomédicas da usp.  nascidos vivos (excluidos os frequentes casos da deficiéncia seletiva de IgA, com

As imunodeficiéncias primdrias tém uma incidéncia aproximada de 1:10.000

incidéncia aproximada de 1:1.000), estatistica nao muito distante da fenilceto-
ntria e do hipotireoidismo congénito que contam com triagem neonatal. Tais
pacientes devem ser diagnosticados e tratados precocemente, evitando-se com
isso a elevada morbimortalidade, complicacoes e sequelas. Atualmente, as imu-
nodeficiéncias celulares, combinadas e defeitos de células B podem ser triadas
no perfodo neonatal a partir do teste do pezinho, por meio de amplificagio
do DNA gen6mico excisado fisiologicamente de linfécitos T e B durante sua
maturagdo — os chamados TRECs ¢ KREKSs —, cuja metodologia ¢ plano piloto
foi implantado em Sao Paulo por meio de uma parceria entre o Centro de Imu-
nologia Humana do Instituto de Ciéncias Biomédicas da USP, a Disciplina de
Alergia, Imunologia e Reumatologia Pedidtrica da Unifesp, a Apae de Sao Paulo
e a Fundacio Jeffrey Modell (hetp://www5.usp.br/11273/projeto-de-triagem-
-de-icb-e-unifesp-diagnostica-ate-130-doencas-em-recem-nascidos).

IMUNIZACOES | V.8 | N.2 | 2015



Do ponto de vista do especialista

Sabemos que pacientes com imunodeficiéncias primdrias apresentam maior
suscetibilidade a infecgoes. Uma vez estabelecido o diagnéstico e instituido o
tratamento, pergunta-se quais vacinas um paciente com imunodeficiéncia pri-
midria pode e deve receber, ou quais devem ser evitadas? No Brasil, nao existe
uma politica bem estabelecida quanto A vacinagao de pacientes com imunode-
ficiéncias primdrias. Somos um pais que aplica a BCG no perfodo neonatal,
quando ainda nio foi possivel diagnosticar imunodeficiéncias primdrias nas
quais a BCG pode causar eventos adversos graves ou fatais, como na imunode-
ficiéncia grave combinada (SCID), doenca granulomatosa crénica e suscetibili-
dade mendeliana a infec¢oes por micobactérias.

O quadro abaixo compila as recomendagoes mais importantes com relagio
a vacinagdo de pacientes com imunodeficiéncias primdrias.

De maneira geral, diante de uma suspeita de imunodeficiéncia primdria ain-
da nao definida, recomenda-se nio imunizar os pacientes com patégenos vivos.
Em pacientes candidatos a transplante de medula, contraindica-se a BCG ¢ ou-
tras vacinas de patégenos vivos. Vacinas inativadas nio representam riscos para
pacientes com imunodeficiéncia priméria e estio sempre indicadas. 33M

Vacinagdo nas imunodeficiéncias prim

cinas risco-especificas
ciéncias | Imunodeficiéncia especifica Vacinas contraindicadas p Eficacia & Com
recomendadas

Deficiéncias graves

de anticorpos:

- Agamaglobulinemia

- Imunodeficiéncia comum
variavel

- Sindrome de Hiper IgM

Pélio oral atenuada, variola
influenza atenuada, Ty21a
(tifoide oral viva), febre
amarela, triplice viral.

BCG contraindicada na
imunodeficiéncia comum
varidvel e sindrome de Hiper
IgM.

Pneumocdcica,
meningococica.

Também podem ser
aplicadas: DPTa, influenza
inativada, hepatite A e
hepatite B.

A eficdcia de qualquer vacina

é incerta se depende somente
da resposta humoral, como
pneumocacica e meningocdcica
polissacaridicas.

Linfécitos B
- 0 . Todas as vacinas provavelmente
Deficiéncias menos graves de Polio oral atenuada, variola, O
) . - sdo eficazes.
anticorpos: influenza atenuada, Ty21a Pneumocacica, L '
S . . ) o A eficacia de qualquer vacina
- Deficiéncia de subclasses (tifoide oral viva), febre meningococica, DPTa, L
. - ¢ incerta se depende somente
de IgG amarela. influenza inativada,
o ' . . ) da resposta humoral como
- Deficiéncia de anticorpos Consultar especialista antes hepatite A e hepatite B. L ) L
. ) AR pneumocacica e meningocdcica
especificos de aplicar triplice viral. . e
polissacaridicas.
) ) Pneumocdcica.
Defeitos completos: . . .
o Todas as vacinas vivas com Também podem ser
- Imunodeficiéncia grave . . i ) . . o
) destaque quanto a BCG aplicadas: meningococica, = As vacinas podem ser ineficazes.
combinada [SCID] o ; s
. : formalmente contraindicada. DPTa, influenza inativada,
- Sindrome DiGeorge completa ’ .
hepatite A e hepatite B.
nfecitos T Preumocdelca,
Defeitos parciais: meningococica Hib (se ndo
- Maioria dos pacientes com administrada na infancia). A eficacia de qualquer
sindrome DiGeorge Todas as vacinas vivas. Também podem ser vacina depende do grau
- Wiskott-Aldrich aplicadas: DPTa, influenza =~ de imunossupressao.
- Ataxia telangiectasia inativada, hepatite A e
hepatite B.
Complemento persistente, - . -
) Pneumocacica, Todas as vacinas de rotina s@o
Complemento  properdina ou fator B de Nenhuma. ) o !
AT meningococica. eficazes.
deficiéncia
Doenca granulomatosa . ' ' Todas as vacinas inativadas sao
~ . ) < Vacinas bacterianas vivas )
Fungao cronica, defeito de adesdo X - seguras e eficazes.Todas as
" o oA com destaque quanto a BCG Pneumocacica. : P -
fagocitica leucocitdria, deficiéncia de vacinas virais vivas sao seguras e

mieloperoxidase

formalmente contraindicada.

eficazes.
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Calendarios de vacinacgao

Utilidade e importancia
dos calendarios vacinais

Silvia Bardella Marano lguns de vocés devem conhecer pacientes e médicos que ndo acredi-
Vice-presidente da SBIm-GP. tam nos beneficios das imunizagdes, que criticam quem as recomenda
Membro da Comissaa Técnica para Reviséo dos criam mitos sobre eventos adversos que as vacinas poderiam causar.
Calendrios Vacinais e Consensos  Posicionamentos como este acabam gerando insegurancas e prejuizos graves

da SBIm Nacional - 3queles que os ouvem e seguem.

O fato ¢ que as vacinas, desde hd muito, tém trazido beneficios incalculdveis
4 humanidade. E sabido que elas e a 4gua potivel representam dois dos maiores
avang¢os da medicina em satde publica, reduzindo substancialmente a mortali-
dade infantil e de outras faixas etdrias.

O exemplo de maior sucesso da vacinagio ¢ o da erradicagio da variola na
década de 1970, uma doenca grave que causou surtos em todo o mundo e um
grande dano econdmico e social.

O controle do sarampo nas Américas e em boa parte do mundo onde se
alcancou altas coberturas vacinais é uma conquista mais recente. Muito co-
mum em criangas e importante causa de mortalidade infantil, o sarampo ji
foi responsdvel por milhoes de casos reportados anualmente no perfodo pré-
-vacinagio. Felizmente, hoje, em escala global, as taxas de infeccdo cairam de
maneira drdstica.

Podemos citar, ainda, a coqueluche, a poliomielite, a rubéola congénita, as
meningites, as pneumonias, a raiva, o tétano, a difteria, entre tantas outras do-
engas infectocontagiosas que tiveram a incidéncia reduzida gragas a vacinagio,
contribuindo para ampliar a qualidade e expectativa de vida.

Importantes aliados dessas conquistas sio os calenddrios vacinais. Eles au-
xiliam o profissional da Satde de forma ética, prética e racional na indicacio e

administracio de vacinas.

ELABORACAO DOS CALENDARIOS
E INDIVIDUALIZACAO DA INDICACAO

Os calenddrios sao concebidos com base em fatores como: estudos epide-
mioldgicos, clinicos e cientificos, que possibilitam analisar criteriosamente as
faixas etdrias com maior registro de ocorréncia de determinada doenca; con-
digoes do sistema imunolégico que melhor respondem ao estimulo vacinal;
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intervalo minimo entre as doses; seguranga com relagio ao uso concomitante
de vacinas; eficdcia e imunogenicidade de cada dose aplicada; sazonalidade de
virus e bactérias; variabilidade de cepas desses agentes em fungio da regiao do
planeta, época do ano, clima e desenvolvimento socioeconémico.

A SBIm edita anualmente sete calenddrios: Prematuros, Criangas, Adoles-
centes, Homens, Mulheres, Idosos e Ocupacional. Dentre as particularidades
que orientam essa segmentagio por grupos estdo as caracteristicas comporta-
mentais e de exposi¢ao a riscos, além de condigoes clinicas especificas.

A adolescéncia, por exemplo, é marcada por atitudes mais liberais, maior
disposigéo para experimentar 0 novo e Correr riscos, propensao ao uso de dro-
gas, viagens de aventura, moradia em republicas e dormitérios escolares, o gosto
por tatuagens e piercings, entre outras que concorrem para aumentar as chances
de exposicdo a determinadas doengas na comparagio com as diferentes faixas
de idade.

J4 os pacientes portadores de doencas cronicas ou imunodeprimidos (por
doencas ou tratamentos) também requerem vacinas especiais, com calendérios
especificos, adequados as suas condi¢des clinicas, portanto, devem ser orienta-
dos sobre os imunobioldgicos que nido podem receber e aqueles que lhes sio
especialmente indicados.

No caso dos maiores de 60 anos, uma das determinantes de indicacoes é a
imunossenescéncia, ou seja, o envelhecimento do sistema imunoldgico, pois
isso pode levar a necessidade de maior protegio, por exemplo, contra os virus
Herpes z6ster, Influenza, ou bactérias como o pneumococo.

Quanto aos trabalhadores, alguns grupos profissionais sio mais expostos a
situacdes que podem facilitar a infec¢io por virus e bactérias. Profissionais da
Satde, da Educagio, ou que lidam com alimentos ou trabalham com limpeza,
dgua contaminada e dejetos sio alguns deles.

Assim, os calenddrios sao roteiros importantes, mas podem — ¢ devem — ser
alterados pelo médico por conta das condigoes de cada individuo ou grupo.
Cabe a ele individualizar as orientagoes a partir das informacdes disponiveis e
de critérios cientificos.

Sdo exemplos dessa necessidade de adaptagio: presenca ou nao de anticor-
pos maternos transferidos no tltimo trimestre de gestagao, o que pode modifi-
car por completo a indica¢io de uma vacina atenuada e a melhor época em que
ela deve ser administrada; histéria de anafilaxia ocasionada por determinado
componente de uma vacina, o que pode contraindicd-la; ocorréncia de surto/
epidemia que, por aumentar o risco de infec¢io na comunidade, justifique a
recomendacdo de vacinar determinado grupo nao contemplado na rotina ou
para o qual a vacina ofereca restrigoes.

E importante destacar, também, que a vacinagio nio realizada na época
indicada no calenddrio deve ocorrer o mais precocemente possivel apds a data
prevista, conforme os critérios légicos de indicago e avaliagdo clinica e de risco.

Fica evidente, portanto, a relevincia dos calenddrios e das vacinas como
instrumentos de promogao da satide, bem como da necessidade de o médico
estar atualizado e atento para individualizar a indicagio sempre que neces-
sdrio. 33M
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Calendarios d

CALENDARIO DE VACINACAO DO IDOSO

Recomendacobes da Sociedade Brasileira de Imunizacdes (SBIm) — 2014/2015

Vacinas

Quando indicar

Esquemas

(dTpa) / Difteria, tétano
e coqueluche

Influenza (gripe) Rotina. Dose Unica anual.

Pneumococllcés L . Iniciar com uma dose da VPC13 seguida de uma dose de VPP23 dois meses depois, e uma segunda dose de

e Pneumococica Rotina. VPP23 cinco anos depois

23-valente (VPP23) POE.
Uma dose de vacina dTpa é recomendada, mesmo nos individuos que receberam a vacina dupla bacteriana do
tipo adulto (dT).

Triplice bacteriana Com esquema de vacinacao basico para tétano completo: reforco com dTpa a cada dez anos.

acelular do tipo adulto ot Com esquema de vacinacéo basico para tétano incompleto: uma dose de dTpa a qualquer momento

otina.

e completar a vacinagao basica com uma ou duas doses de dT (dupla bacteriana do tipo adulto) de forma a
totalizar trés doses de vacina contendo o componente tetanico.

Em ambos os casos: na impossibilidade do uso da vacina dTpa, substitui-la pela vacina dT; e na impossibilidade
da aplicacdo das outras doses com dT, substitui-la pela vacina dTpa, completando trés doses da vacina com o
componente tetanico.

HepatitesA e B

Hepatite A: apds
avaliacdo sorolégica
ou em situacoes de
exXposicao ou surtos.

Duas doses, no esquema 0 e 6 meses.

Hepatite B: rotina.

Trés doses, no esquema 0, 1 e 6 meses.

Hepatite A e B: ap6s
avaliacdo soroldgica
ou em situacdes de

eXposicdo ou surtos.

Trés doses, no esquema 0, 1 e 6 meses.

Febre amarela

Rotina para residentes em
éreas de vacinacao. Se
persistir o risco, fazer uma
segunda dose dez anos
apos a primeira.

Recomendada para habitantes de areas classificadas pelo MS como de vacinacdo e para as pessoas que
vao viajar para essas regioes, assim como para atender as exigéncias sanitarias para determinadas viagens
internacionais.

Meningocécica
conjugada ACWY

Surtos.

Considerar seu uso avaliando a situacdo epidemioldgica.

Triplice viral (sarampo,
caxumba e rubéola)

Situacoes de risco
aumentado.

E considerado protegido o individuo que tenha recebido, em algum momento da vida, duas doses da vacina
triplice viral acima de 1 ano de idade, e com intervalo minimo de um més entre elas.

Herpes zoster

Rotina.

Recomendada em dose Unica.

6/3/2015 e Preferir vacinas combinadas © Sempre que possivel, considerar aplicacdes simultdneas na mesma visita ® Qualquer dose ndo administrada na idade recomendada deve ser
aplicada na visita subsequente © Eventos adversos significativos devem ser notificados a Secretaria Municipal de Satde * Algumas vacinas podem estar especialmente recomendadas
para pacientes portadores de comorbidades ou em outra situagéo especial. Consulte o Guia de vacinagdo SBIm pacientes especiais.
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Calendarios de vacinacgao

Disponibilizacdo
das vacinas

Gratuitamente Clinicas privadas
na rede publica de vacinacao

Comentarios

Recomendada para todos os idosos. Os maiores de 60 anos fazem parte do grupo de
risco aumentado para as complicages e obitos por influenza. Vacina quadrivalente SIM SIM
com duas cepas A e duas cepas B, se disponivel, pode ser recomendada.

Para aqueles que ja receberam a VPP23, recomenda-se o intervalo de um ano para a
aplicacdo de VPC13 e de cinco anos para a aplicagdo da segunda dose de VPP23, com
intervalo minimo de dois meses entre elas.

Para os que ja receberam duas doses de VPP23, recomenda-se uma dose de VPC13, com SIM, VPP23 para grupos de risco SIM
intervalo minimo de um ano apos a Ultima dose de VPP23. Se a segunda dose de VPP23
foi aplicada antes dos 65 anos, esta recomendada uma terceira dose depois dessa idade,
com intervalo minimo de cinco anos da dltima dose.

0 individuo com mais de 60 anos é considerado de risco para as complicagoes
relacionadas a coqueluche. A vacina esta recomendada mesmo para aqueles que
tiveram a doenca, j& que a protecdo conferida pela infeccdo ndo é permanente. dT SIM dT NAO
dTpa NAO dTpa SIM
Na impossibilidade de acesso a vacina dTpa, deve ser recomendada vacina dTpa-
VIP ou vacina dT.

Na populagdo com mais de 60 anos é maior a possibilidade de se encontrar individuos
com anticorpos contra a hepatite A. Para esse grupo, portanto, a vacinacdo ndo é
prioritaria. A sorologia pode ser solicitada para definicdo da necessidade ou néo de NAO SIM
vacinar. Em contactantes de doentes com hepatite A, ou durante surto da doenca, a
vacinacdo deve ser acompanhada da aplicacdo de imunoglobulina padréo.

NAO SIM

A vacina combinada para as hepatites A e B ¢ uma opgao e pode substituir a

vacinacdo isolada para as hepatites A e B. NAO SIM

Ha relatos de maior risco de eventos adversos graves nos maiores de 60 anos,
portanto, na primovacinacao, avaliar risco/beneficio nos casos de viagens. Vacinar pelo SIM SIM
menos dez dias antes da viagem.

Na indisponibilidade da vacina meningocdcica conjugada ACWY, substituir pela vacina A

. . . NAO SIM
meningocacica C conjugada.
N&o deve ser rotina, mas, a critério med|co (surto's, viagens, entre outros), pode ser EM SITUACOES ESPECIAIS M
recomendada. Contraindicada para imunodeprimidos.
Vacina recomendada mesmo para aqueles que ja apresentaram quadro de herpes
z6ster. Nesses casos, aguardar intervalo minimo de seis meses e preferencialmente NAO M

de um ano, entre o quadro agudo e a aplicacdo da vacina. Contraindicada em
imunodeprimidos.
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Respondida por:  Considerem o seguinte caso:

Jacy Andrade, infectologista, membro da e | actente nascido em 27/08/14 recebeu BCG ID dia 28
Comissao Técnica para Revisdo dos Calendarios do mesmo meés.

Vacinais e C da SBIm. ) : , : : o
IR IR e Apos 40 dias, reacéo local habitual e linfadenomegalia axi-

lar n&o supurada, medindo cerca de 1 cm a 1,5 cm, sem
flogose.

e A genitora, que € médica, fez USG que evidenciou ganglio axi-
lar compativel com os dados clinicos, medindo 1,3 x 1,0 cm.

e Manteve quadro clinico inalterado. Nova USG realizada 20
dias apos a primeira mostrou area de hipoecogenicidade
de 0,5 x 0,4 cm, sugestivo de liguefacdo. Com base nos
achados da USG, qual deve ser a conduta?

R: Eu manteria a conduta conservadora, observando a evolucio clinica. O
ginglio é pequeno, tem menos de 3 cm. A liquefacio evidenciada na USG
antecede a supuragio, que pode nio acontecer. No caso em questdo, nio houve
mudanga do exame clinico da crian¢a. Na Adenopatia axilar, sem manifestages
inflamatdrias e com esta dimensio, a conduta é apenas observar a evolugio por
um perfodo. Na maioria das vezes nio solicitamos a USG. Também nao hi
indicagdo, neste caso, de puncionar o ginglio ou iniciar isoniazida. Se nio hi
evidencia clinica de exposicio a HIV (a mae realizou pré-natal adequado), o
quadro clinico de adenopatia axilar apés BCG nao significa que a crianga tenha
imunossupressdo, apesar deste quadro também estar presente em muitas situa-
¢oes de imunossupressao. Se fosse repetir a USG s6 faria apds 3-4 semanas para
acompanhar a evolugdo, mas nio é conduta obrigatéria. O acompanhamento

clinico por um médico é o mais importante.

Respondida por:  Gestante com oito semanas de gravidez inadvertidamente

Analiria Pimentel, pedistra, membroda ~ t0Mou MMR - inclusive ja era imunizada. Como estava mui-

Comissao Técnica para Reviséo dos Calendérios ~ £0 preocupada, procurou uma geneticista que a orientou a

Vacinais e Consensos da SBm.  fazer biopsia corionica. Achei despropositada essa orienta-

Jacy Andrade, infectologista, membroda 680 € gostaria de saber dos nobres colegas se ha recomen-

Comissao Técnica para Reviséo dos Calendarios ~ dacao especifica diante dessa situacao clinica ou se basta a
Vacinais e Consensos da SBIm. conduta expectante.

Lauro Pinto Neto, doutor em Doengas

Infecciosas (Ufes), professor adjunto de
Doencas Infecciosas Emescam.

R: O risco tedrico para gestante vacinada inadvertidamente contra rubéola ¢
nas primeiras quatro semanas de gestagio. Esta gestante foi vacinada apds esse
periodo, quando o risco ¢ muito menor. Além disto, em centenas de gestan-
tes que inadvertidamente receberam essa vacina nos EUA, nunca foi registrado
qualquer problema. Assim, nio hd necessidade de bidpsia coridnica, apenas de
acompanhamento da gestagio como determinado pelo Ministério da Satde.
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Respondidas por:  Enfermeiros e farmacéuticos podem assumir a responsabili-
dade técnica de uma clinica de vacinacdo, mesmo perante a
Vigilancia Estadual? Em caso afirmativo, com que amparo le-
gal? Gostaria de saber ainda: As normas que regulam a atua-
cao de clinicas variam de um estado para outro? Como far-
macéutico (pessoa fisica), eu posso ser associado a SBIm?

Isabella Ballalai, Presidente
da SBIm Nacional.

R: A Portaria Conjunta Anvisa/Funasa n° 1, de 2 de agosto de 2000, determina
que a responsabilidade técnica pelo servigo de imunizagoes é facultada apenas
ao médico. O enfermeiro ¢ muito importante em um servigo de vacinagio hu-
mana, cabendo a este profissional a responsabilidade técnica pela equipe de
enfermagem junto ao Coren. Quanto as normas da Vigildncia Sanitdria, sim,
elas podem variar de um estado ou municipio para outro. Em relagio a tltima
pergunta, o farmacéutico pode se associar 2 SBIm. Para isso, acesse www.sbim.
org.br e consulte instrugdes na aba “Associe-se”.

Qual a orientacao da SBIM quanto a vacina meningocécica
ACWY para criancas a partir de 1 ano? As que tomaram
duas doses da meningo C (aos 3 e 5 meses) podem receber
a ACWY no reforco aos 12 meses? E as que receberam a
meningo C aos 12 meses, apés quanto tempo poderdo to-
mar a ACWY?

R: Em relacdo as vacinas meningocdcicas conjugadas, as recomendagoes para
cada faixa etdria estdo descritas nos comentdrios do Calenddrio SBIm de Vacina-
¢do da Crianca (www.sbim.org.br/vacinacao). Em relacio a vacinar aquelas que
j& receberam uma dose de reforco da menC e desejam receber a menACWY,
antes da data prevista para novo reforco, fica a critério do médico da crianca ou

do médico de seu servico de imunizagoes.

O filho de uma colega fez a terceira dose da vacina pen-
tavalente rotavirus e trés dias depois apresentou diarreia
sanguinolenta. Ele esta bem, mas faz sete dias e o quadro
ndo muda: continua evacuando sangue vivo, mas sem sinal
de abdome agudo. Estou em divida se continuo apenas ob-
servando e por quanto tempo.

R: Provavelmente, nio se trata de intussuscepg¢ao. Sugiro investigar as causas da
diarreia sanguinolenta.

Envie vocé também sua divida sobre imunizacoes para:
revistaimunizacoes@sbim.org.br. Assunto: “Fale com o Especialista”.

Informe seu nome completo, especialidade e titulacées. Ao enviar suas dlvidas vocé
concorda com a publicacdo na Revista Imunizacdes. O conteldo podera ser editado
conforme o espaco disponivel.
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Leitura recomendada

The rationale for quadrivalent
influenza vacines

Monica Levi Desde 1977, trés linhagens do virus Influenza tém circulado globalmente

Presidente da SBIm-SP. Presidente e causado doencas em humanos: A/HIN1, A/H3N2 e B. Portanto, as vacinas
da Comisséo Técnica para Revisdo

. ps inativadas contra a gripe contém os antigenos hemaglutinina e neuraminidase
dos Calendarios Vacinais e Consensos

desses trés tipos.
Como a caracteristica principal do virus Influenza ¢ sua constante evolu-

Referéncia: ¢ao e mutagio (antigenic drifis), faz-se necessdria a atualizagao anual da com-
Ambrose CS, Levin MJ. Human Vaccines
& Immunotherapeutics 8:1, January 2012:
81-88.

da SBIm Nacional.

posicio da vacina com base na vigilancia realizada durante todo 0 ano em 130
centros nacionais de 101 paises.

Sabe-se que a efetividade da vacinagio depende da coincidéncia entre as
cepas circulantes e as que estao contidas na vacina, além da resposta imuno-
légica dos individuos vacinados — pessoas em faixas etdrias extremas e porta-
doras de condigbes especiais, por exemplo, particularmente os imunodepri-
midos, produzem niveis menores de anticorpos. Portanto, quando os virus da
vacina sio significativamente diferentes daqueles em circulagio na comunida-
de (mismatch), a efetividade da vacinagio ¢ menor do que a esperada.

Desde 1985 tem havido, mundialmente, a cocircula¢io de duas linha-
gens distintas antigenicamente do virus Influenza B: Yamagata e Victoria. De
2001 até 2011, a concordéncia entre a cepa Influenza B vacinal e a circulante
(match) foi de 50%, ou seja, somente em cinco das dez temporadas de gripe
a composicio da vacina esteve de acordo com a cepa de virus Influenza B
circulante. Como apenas uma das cepas B ¢ utilizada na composicdo anual da
vacina inativada trivalente, temos registrado menor efetividade da vacinacio
nos paises em que predominou a cepa B nio incluida na vacina.

Esse fato motivou o desenvolvimento de vacinas quadrivalentes contendo
as duas linhagens de Influenza B (B/Yamagata e B/Victoria), além dos virus
A/HINI1 e A/H3N2 circulantes em ambos os hemisférios, com o objetivo de
melhorar a abrangéncia e de garantir maior efetividade da vacinacio.

Os estudos com a vacina quadrivalente mostraram boa imunogenicidade
para os quatro tipos de Influenza e nio se observou, até agora, aumento de
eventos adversos, motivo de preocupacio inicial devido a maior quantidade
de antigeno hemaglutinina (60 pg), na comparacio com a vacina inativada
trivalente (45 pg). Os resultados de eficdcia evidenciaram que a inclusio das
duas cepas de Influenza B oferece beneficio adicional na prevencio da gripe.

Em editorial da publicaciao New England Journal of Medicine, de dezembro
de 2013, Lindsey R. Baden discute a questido da inclusio de duas cepas B, e
analisa a vacina quadrivalente inativada sob diversos aspectos. Segue a refe-
réncia desse editorial, cuja leitura sugerimos como complemento a este artigo:
Baden LR. For an Influenza Vaccine, Are two Bs better than One? N Engl |
Med 2013; 2547-8.
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Agenda de eventos 2015

JULHO SETEMBRO

2A4 30/09 A 03/10

13° SIMPOSIO BRASILEIRO DE VACINAS XVII JORNADA DE IMUNIZACfJES SBIm
Sao Paulo - SP Curitiba - PR

Informacdes: Ekipe de Eventos
(41) 3022-1247

10

IV ENCONTRO
DE IMUNIZACAO
DO ADOLESCENTE

Belo Horizonte - MG
Informacdes: www.sbim.org.br

11

IV ENCONTRO
DE IMUNIZACAO DO ADULTO E DO IDOSO

Belo Horizonte - MG
Informacdes: www.sbim.org.br

AGOSTO

Informacdes: www.sbim.org.br

OUTUBRO

7 A 11
IDWEEK 2015

San Diego - EUA
Informacdes: www.idweek.org

12 A 16

37° CONGRESSO BRASILEIRO
DE PEDIATRIA

Riocentro - RJ
Informacdes: www.cbpediatria.com.br

NOVEMBRO

1

JORNADA GAUCHA DE IMUNIZACOES

Porto Alegre - RS
Informacdes: secretaria@shim.org.br

26 A 29
XIX CONGRESSO BRASILEIRO
DE INFECTOLOGIA - INFECTO2015

Gramado - RS
Informacdes:www.infecto2015.com.br

12 E 13

Il JORNADA CATARINENSE
DE IMUNIZACOES

Florianépolis — SC
Informacdes: em breve.

18 E 21
9° CONGRESSO MUNDIAL DA WSPID 2015

Rio de Janeiro - RJ
Informacdes: www.wspid.kenes.com



XVII JORNADA de . DE 30 DESETEMBRO A 3 DE OUTUBRO
IMUNIZACOES CENTRO DE EVENTOS SISTEMA FIEP

AV. COMENDADOR FRANCO, 1341 - JARDIM BOTANICO - CURITIBA (PR)
SBIm 2015

VENHA SE ATUALIZAR COM AS PRINCIPAIS
REFERENCIAS EM IMUNIZACAO REUNIDAS NO
MAIOR EVENTO BRASILEIRO SOBRE O TEMA

TEMAS LIVRES

Os interessados em apresentar temas Areas

livres (orais ou posteres) devem enviar 1. Aspectos Eticos e Legais das Imunizacées

os trabalhos a comissao cientifica ate 2. Controle de Infeccao e Vigilancia Epidemiolégica
as 21h de 31 de julho. 3. Imunizacées

Na&o ha limite de trabalhos por autor. 4. Infeccoes Preveniveis por Imunizactes

INSCRICOES NA JORNADA
Categorias Prazos
Até 01/07 17/07 a 14/09 No local

Sécio SBIm R$ 250,00 R$ 300,00

Inscrigdo + filiagdo SBIm R$ 850,2@ R$ 400,00 Apenas ¢

Né&o sacio - nivel superior R$ 4)20,0[1 R$ 450,00 se houver E ‘ ‘
Na&o sdcio - nivel técnico * R$/300,00 R$ 350,00 vagas , .

N&o sdcio - nivel estudante * $ 250,00 R$ 300,00 Cortonne BrAmiLeie bE i AnSEs

*Sera necessario apresentar comprovante



