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Na edicdo 1/2016 , v.9, p.25, o crédito correto de Mayra Martho M.
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consultora independente.
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REVISTA

imunizacoes

EDITORIAL

Muito ja sabemos a respeito do impacto positivo dos imunobiolégicos sobre
a qualidade de vida da populagdo mundial. Esse conhecimento torna ainda
mais desalentadora a falta de perspectivas de desenvolvimento de vacinas
no combate as chamadas “doencas negligenciadas”. O assunto € tratado
pelo especialista em doencas infecciosas e parasitarias Marcus Vinicius Gui-
mardes de Lacerda, que aponta a possibilidade de vacinagdo de viajantes
como um possivel estimulo a industria.

Em “Artigo original”, especialistas de Pernambuco abordam as particularida-
des da vacinacdo de criancas acometidas pela sindrome da zika congénita.
O conhecimento e a seguranga quanto a imunidade e as indicages de vaci-
nacdo dessas criancas s&o alguns dos temas aqui considerados.

Nesta edicdo trazemos ainda entrevista com a diretora do Colégio Sesi In-
ternacional, de Curitiba, Giovana Chimentao Punhagui. Ela nos conta a ex-
periéncia de participar, com seus alunos, do projeto-piloto SBIm na Escola.
Realizado em 20195, a iniciativa tem entre o0s objetivos promover o conheci-
mento sobre a importancia da prevencdo de doengas imunopreveniveis.

E mais! Em outro artigo original, a médica da Vigilancia Epidemioldgica em
S&o Paulo, Melissa Palmieri, comenta a experiéncia de diversos paises na
vacinagao contra a varicela e a importancia da indicacdo de uma segunda
dose como forma de reducdo dos casos denominados breakthrough e de
surtos. Ja o uso da vacina HPV nonavalente é tema de artigo comentado pela
presidente da SBIm-RJ Flavia Bravo.

Em “Leitura recomendada”, leia sobre as indicacfes de uso da imunoglobuli-
na humana especifica para VHB em criancas nascidas de maes AgHBs posi-
tivas, e sobre pneumonia meningococica, a relevancia clinica do problema e
a importancia da vacinagdo como medida preventiva. Em “Fale com o espe-
cialista”, confira as respostas as questdes do dia a dia enviadas por nossos
leitores. E em “Calendério de Vacinacdo”®, a relacdo de vacinas indicadas do
nascimento a terceira idade.

Faca boa leitural

Os editores
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imunizacoes

PALAVRA DA PRESIDENTE

Transformagdo. Esta €, possivelmente, a palavra que melhor define o século XXI.
Um mundo em constante mudanga imp@e profundos e variados desafios. No campo
das imunizaces, nos deparamos, dia a dia, com a necessidade de rever estraté-
gias de enfrentamento das doencas infectocontagiosas, de reformular indicagdes e
ressignificar conhecimentos em busca da melhor compreensao dos fatos.

N&o é exagero pensarmos que para quase todas as conquistas obtidas em Saude
Publica, até hoje, gracas a vacinagdo, hd um novo e — muitas vezes — inesperado
desafio. A titulo de ilustracdo, consideremos o estudo divulgado na publicagdo Pro-
ceedings of the National Academy of Sciences (PNAS) sobre um virus adormecido
ha 30 mil anos. O Pithovirus sibericum foi encontrado na Sibéria, a 30 metros
de profundidade, ‘despertou’ em laboratdrio e voltou a se tornar contagioso. Por
sorte, ndo infecta humanos ou animais, mas os cientistas da Universidade de Aix-
-Marseille, na Franca, alertam para o que pode ocorrer em relagdo a outros agen-
tes infecciosos “despertados” pelo descongelamento das geleiras!

No Brasil, por exemplo, a luta contra a dengue por fim ganhou uma vacina. Mas zika
e chikungunya, transmitidos pelo mesmo Aedes aegypti, acenam com a imposicao
de novos desafios, para muito além de um eficiente combate ao vetor. A mensagem
é clara: precisamos entender melhor as implicages dos deslocamentos popula-
cionais pelo mundo e intensificar o investimento em acdes da medicina do viajante.

Entre 2015 e 2016, contrariando a rotina, o virus influenza alongou sua estada
no Hemisfério Norte e antecipou sua temporada no Hemisfério Sul. Nos EUA, os
surtos de sarampo d&o sinal de alerta e jogam mais luz sobre as consequéncias do
movimento antivacinagdo. No Brasil, conquistamos o certificado de erradicagao da
rubéola, de eliminacdo do sarampo e, agora, nos vemas as voltas com surtos de
caxumba, sobretudo em adolescentes e jovens, registrados no Rio de Janeiro, Sao
Paulo, Curitiba, entre outras capitais. Em paralelo, vivemos o problema mundial de
desabastecimento de vacinas, 0 que nos impde a necessidade de repensar indica-
¢Oes, e a industria farmacéutica a urgéncia de rever suas estratégias de produgao.

N&o sdo poucos os desafios e a informagdo esta na base das estratégias de en-
frentamento.
Um abrago,

Isabella Ballalai
Presidente da Sociedade Brasileira de Imunizagdes (SBIm)
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Giovana Chimentdo Punhagui

Diretora do Colégio Sesi Internacional
Campus da Industria - Curitiba (PR).

O efeito
multiplicador
da informacao

uando o assunto sio os adolescentes, um dos desafios de fami-
liares, educadores e profissionais da Satide tem sido convencé-
-los da importincia da prevengao. Por conta disso, a SBIm
criou o projeto piloto SBIm na Escola. A iniciativa tem como
objetivo estimular os jovens a construir conhecimentos e a refletir de for-
ma critica e criativa sobre a importincia de atitudes preventivas relacio-
nadas com a satide pessoal e da coletividade, fortalecendo, assim, a nogao
de autocuidado, o espirito de cidadania, de responsabilidade coletiva, e o
desejo de aprender mais, de conhecer, pesquisar e investigar.

Nesta edi¢do, conversamos com Giovana Chimentao Punhagui, di-
retora do Colégio Sesi Internacional, de Curitiba. Ela aceitou o desafio
e levou seus alunos para apresentar os resultados da experiéncia durante
a XVII Jornada Nacional de Imunizagées, realizada em 2015 na capital

paranaense.

Revista Imunizagoes — O que motivou o Colégio Sesi Internacio-
nal a abragar o desafio?

Giovana Punhagui — Quando alguns membros da diretoria da SBIm
vieram conhecer o espago do Campus da Industria, onde seria realizada
a jornada, nds apresentamos nosso colégio, nossa metodologia diferen-
ciada, e fomos convidados a participar do projeto piloto. Percebemos
que seria uma étima oportunidade de acrescentar um objetivo a mais no
aprendizado de contetidos do ensino médio: o de criar uma campanha
de vacinacio para adolescentes. Ficamos muito motivados com a possi-
bilidade de aplicar o conhecimento curricular criando significado para

os alunos.



Como avalia a experiéncia?

Foi excelente. Cinquenta de nossos alunos parti-
ciparam do projeto. Eles pesquisaram as doengas e
aprenderam muito sobre vacina¢io, imunizagio, sad-
de na adolescéncia etc. Na minha opinido, eles tive-
ram trés ganhos principais: um deles foi a aplicagao
prética de tudo o que aprenderam em biologia, mate-
matica, portugués, fisica, histdria e outras disciplinas.
O outro foi participar de um evento de importancia
nacional, quando foram avaliados por uma banca de
especialistas. O terceiro ganho foi na parte relacional,
com o desenvolvimento de capacidades, como a de
liderar uma equipe, de trabalhar com dados e de se

apresentar em publico.

Como se deu o processo de escolha dos temas,
das disciplinas e da divisao dos grupos?

A oficina de aprendizagem foi totalmente delinea-
da por nossa equipe de professores, apds reuniio com
representantes da SBIm para entender como seria a
atuagao na jornada. Os alunos tinham que fazer um
projeto escrito, desenvolver posteres, criar uma cam-
panha de vacinagio voltada para os adolescentes e se
apresentar a uma banca julgadora. Para alcangarmos
todos os objetivos, os temas da Base Nacional Co-
mum Curricular foram utilizados para construir a
teia de contetido “Qual a importincia da vacinagio
na adolescéncia?”. Esta era a grande pergunta a ser
respondida. Em relagao as disciplinas, os contetidos
conversavam. Por exemplo: a professora de portugués
trabalhou toda a parte de escrita de um projeto cienti-
fico; a de matematica, trabalhou a tabulagao de dados
relacionados 4 satde e a vacinagio usando o progra-
ma Excel... Jd a formacao do grupo foi feita pelos pré-
prios alunos — em nossa escola, a cada bimestre, eles
escolhem qual oficina de aprendizagem querem fazer
e, a partir dai, formam as equipes. Precisam seguir
alguns critérios, mas a escolha ¢é deles, com monitoria
dos professores. Aqui no Sesi Internacional eles estu-

dam em equipe de quatro ou cinco membros o tempo

todo. Na sala de aula nio existem carteiras, sio mesas.

Isso facilitou muito o trabalho.

Sobre a sessao de visita aos posteres produzidos
pelos alunos e a apresentagao oral dos trabalhos,
nos mesmos padroes usados por pesquisadores,
quais competéncias essa experiéncia possibilitou
desenvolver nos alunos?

Além de adquirirem conhecimentos cientificos,
nao s6 dos contetidos do ensino médio, houve a apli-
cabilidade pritica dos ensinamentos apreendidos em
sala de aula. Entao, esse é um ponto. Mas considere-
-se, ainda, o desenvolvimento de habilidades rela-
cionais, como a capacidade de lideranga. E mais: os
alunos tinham de estar no estande, explicar a campa-
nha, se posicionar frente a uma banca de avaliado-
res, defender a efetividade da campanha e responder
a perguntas de cunho cientifico. Para isso, tiveram
que trabalhar bastante a resiliéncia e persistir para
que as atividades dessem certo, para que pudessem
se apresentar bem. Tudo isso é um grande ganho. Na
atuagdo em equipe, tiveram de unir forgas para apre-
sentar o trabalho em um formato diferente do que
estavam acostumados... nio era sé ir 14 na frente apre-
sentar! Havia o estande, o poster, o infogrifico. Sem
organiza¢o, sem um bom manejo do tempo e das
qualidades dos membros da equipe, nio daria certo.
A apresentagio para a banca foi oficialmente incluida
na programagao da Jornada. Todos os inscritos po-
deriam assistir. Eles tiveram o trabalho avaliado por

médicos. Entio, foi bastante interessante.

Os objetivos da escola foram alcancados? Que
beneficios percebeu nessa parceria?

Sim, foram alcangados e os beneficios da parceria
foram enormes. Tinhamos dois cendrios: o trabalho
com os contetdos obrigatérios na escola e a partici-
pagio em um evento externo, de verdade, nio seria
uma simulagio — os alunos de fato participariam da

Jornada. Acho que esse foi o maior ganho que tive-
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Entrevista Giovana Punhagui - O efeito multiplicador da informacéo

ram: dar significado ao que aprenderam na escola.
Isso ¢ o mais importante, a aplicabilidade real do
aprendizado. Nada foi simulado, tudo foi aprendi-
do e aplicado. A SBIm forneceu um conhecimento
da drea bastante amplo e importante. Os médicos
envolvidos deram suporte aos alunos e a equipe de
professores o tempo todo. Trabalhamos com dados
e conhecimento reais. Foi uma vivéncia que nossos
alunos nio vao esquecer porque aprenderam sobre
saide e imunizacoes de forma real e contextualiza-
da. Um conhecimento que foi além dos limites da
escola, jd que varios alunos disseminaram a informa-
¢a0 em casa, levaram para a familia a importincia da

imunizag¢io na adolescéncia.

Houve alguma replicagiao destes contetidos na
escola para os alunos que nao participaram do
projeto?

Sim. Eles foram convidados a assistir a apresen-
tagao dos colegas, puderam ver os posteres. Fizemos
uma escala de visitagao de modo que todos pudessem

participar.

Experiéncias como esta podem impactar posi-
tivamente a formacao cidada do aluno?

Sem duvida. Principalmente pelo desenvolvimen-
to do conhecimento relacional, uma habilidade mui-
to requisitada em nosso século. A capacidade de po-
der trabalhar com informacées de forma mais efetiva,
e em equipe, para poder atingir um objetivo comum,

de apresentar dados, de se portar frente a situacoes de

[ 5 | IMUNIZACOES | V.9 | N.1 | 2016

conflitos e solucionar problemas. Eles efetivamente
tinham um problema para solucionar e tinham que
saber lidar com aquilo. A experiéncia também possi-
bilitou trabalhar a postura profissional, o que é parte

do preparo para o mercado de trabalho.

Como funcionam as oficinas de aprendizagem
do Colégio Sesi Internacional?

Fazemos parte de uma rede de 55 colégios — cin-
co deles bilingues, dentre os quais nos incluimos
aqui no Parand. O Sesi Internacional tem uma me-
todologia muito diferenciada, com base em cinco
pilares. As oficinas de aprendizagem sio o primeiro
deles. Os alunos aprendem por projetos que tenham
uma grande pergunta a ser respondida — eles estu-
dam os contetdos das disciplinas correlacionados e
respondem a este desafio no final do bimestre.
O segundo pilar é o trabalho com pesquisas. O pro-
fessor atua como um facilitador, um mediador do
conhecimento, e o centro da sala de aula ¢ o aluno,
que ¢ instigado a uma participagao muito maior do
que simplesmente acompanhar a explica¢io do con-
teddo. O terceiro pilar é o estudo em equipe o tem-
po todo. O quarto ¢é a interseriacdo: como os alunos
estudam os conteudos por projeto, o 1°, 0 2° ¢ 0 3°
ano podem estudar juntos. Nao vemos o contetdo
de forma linear, ele é como um ciclo alcangado por
meio desses projetos. E o quinto pilar, caso especifi-
co do Sesi Internacional, ¢ a lingua inglesa. Os alu-

[ »
]

nos tém aula em portugués e inglés. 53i



Artigo original

Imunizacao em
criancas com
sindrome congénita
do zika virus

Ministério da Satde identificou aumento notdvel de casos

de criancas nascidas com microcefalia entre agosto e outu-

bro de 2015. A ocorréncia se deu, inicialmente, no estado
de Pernambuco, regido Nordeste do Brasil. Com isso, a Organizag¢ao
mundial de Sadde (OMS) emitiu um alerta epidemiolégico sobre a as-
sociacio do zika virus (ZV) com malformagées congénitas e sindromes
neuroldgicas.”

Em novembro de 2015, o Ministério da Satde decretou Emergéncia
em Satde Publica de Importancia Nacional. Com o avang¢o da epide-
mia, em janeiro de 2016, a OMS decretou Emergéncia Internacional
por Microcefalia Correlacionada ao ZV.%V

As criangas que tiveram infec¢do intrattero pelo ZV podem apresen-
tar o que se denomina atualmente “sindrome congénita do zika virus”,
tendo a microcefalia como a caracteristica mais grave dessa sindrome.?

Pernambuco continua sendo o estado com maior niimero de casos
notificados e confirmados no pais. No periodo entre 1° de agosto de
2015 e 20 agosto de 2016, foram confirmados 378 casos de criangas
com microcefalia relacionados a infec¢io pelo ZV por alteragoes de exa-
mes de imagem (USG transfontanela/tomografia computadorizada de
encéfalo). Desses casos confirmados, 181 tiveram sorologia IgM positiva
no LCR para ZV®"? (ver Figura 1).

Do total destes casos confirmados com microcefalia pelo zika virus,
167 estio sendo acompanhados na Infectologia Pedidtrica do Hospital
Universitdrio Oswaldo Cruz da Universidade de Pernambuco (HUOC-

-UPE), que ¢ referéncia para o acompanhamento no estado — cerca de



Figura 4. Padrées encontrados nos exames de imagem (Tomografia de cranio).

 Calcificagdes intracranianas: regiao do
lobo frontal e parietal, na jungao corti-
comedular, regido dos ginglios da base
e talamo.

* Ventriculomegalia presente na maioria
dos casos comprometendo principal-
mente os ventriculos laterais.

* Diminui¢io do padrio sulcal observa-
do em todas as criancas.

* Hipoplasia cerebelar.

* Alteragoes da substincia branca.

70% dessas criangas apresentam microcefalia severa
pela classificagio da OMS (PC < 30,7 cm para meni-
nos e PC < 30,3 cm para meninas).

Na maioria desses casos sao observados espasmos e
epilepsia jd nos primeiros meses de vida, estimando-
-se que as crises convulsivas estardo presentes em cerca
de 80% das ocasides.* > As criancas com a sindrome
congénita do zika virus apresentam irritabilidade, que
tem como causa a epilepsia, o refluxo gastroesofdgico
(esofagite) e a hipertonia/hiperexcitabilidade.

A disfagia pode ser observada, em algumas casos,
jd nos primeiros dias de vida. Apés os 2-3 meses de
idade, quase todas apresentam algum grau de dis-
fagia, em geral com piora progressiva. Este quadro,
associado ao refluxo gastroesofdgico, leva a broncoas-
piragao e, consequentemente, a infecgao respiratoria,
que tem sido a causa mais frequente de internamento.

Algumas alteragdes também tém sido observadas
na sindrome congénita do zika virus: oftdlmicas,®
auditivas e ortopédicas, como artrogripose, pé torto
e luxacio de quadril.” Ao longo da evolugio podem
surgir outras alteragoes. E necessdria uma avaliagao
cuidadosa pelos profissionais envolvidos no acom-

panhamento.

No momento nio se tem conhecimento e segu-
ranga quanto a imunidade das crian¢as com micro-
cefalia/sindrome congénita do zika virus. Também
se desconhece a resposta de anticorpos aos antigenos
vacinais. O Programa Nacional de Imunizagio do
Ministério da Satde (PNI/MS) recomenda para as
acometidas com microcefalia que o calenddrio bésico
vacinal seja seguido corretamente nas Unidades Basi-
cas de Sadde.

Para a vacinagao com DTP jd existem recomenda-
¢Oes e restricdes para criangas com distdrbios neuro-
16gicos:®?

* Doenga neuroldgica progressiva, encefalopatia pro-
gressiva e epilepsia nio controlada sio contraindi-
cagoes absolutas a esta vacinagio, mesmo com com-
ponente acelular.

e A vacina DTP (mesmo acelular) deve ser adiada
até que a condicio neuroldgica esteja bem defini-
da e corrigida, controlada ou estabilizada, especial-
mente naquelas em que predispoe a deterioragio
neuroldgica ou a ocorréncia de crises epilépticas.

* Criangas com distirbios neurolégicos estdveis ou
resolvidos sdo consideradas aptas a aplicacio des-

ta vacina.
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Os casos de coqueluche notificados no Brasil, em
2015, foram 3.531 (sendo 2.223 em menores de 1
ano de idade e 1.165 em menores de 2 meses). Os
ndmeros confirmados em Pernambuco, em 2014, fo-
ram de 1.189 casos (579 menores de 6 meses, com 14
4bitos nessa faixa etdria).!V

Este quadro epidemioldgico de microcefalia e co-
queluche em Pernambuco ocorre no momento em
que hi falta de vacinas DTPa no pais, necessdrias para
imunizacio dos pequenos pacientes. A orientacio da
Coordenacio Estadual de Imuniza¢io aos coordena-
dores municipais, em 28 de dezembro de 2015, foi
utilizar a vacina penta. A aplicacio deve ser precedi-
da de antitérmico, mantendo a medicacio por 24/48
horas para todos microcéfalos, mesmo aqueles que
ainda nao apresentaram convulsoes. O calenddrio va-

cinal deve ser seguido normalmente."?

Em 2016, em fun¢io desse desabastecimento
tempordrio da vacina DTPa infantil, a coordenagao
geral do PNI fez a mesma orientagdo para aplicacio
da vacina penta, apds avaliagio e prescrigio médica;
reforcando a recomendagio de incluir o uso prévio de
antitérmicos com uma hora de antecedéncia, man-
tendo-se por 24 a 48 horas ap6s a vacinagio.!'”

As criangas pernambucanas sdo sempre avaliadas
e orientadas nos ambulatérios de referéncia para os
postos de vacinagio. Poucas foram as maes que re-
feriram mudancas do padrio do quadro neurolégico
ap6s a utilizagao da vacina penta. Em algumas, apés
avaliagao da situagao clinica, foi associado o diaze-
pinico Clobazam ao antitérmico"® (ver Quadro 1).
O anticonvulsivante jd em uso deve ser mantido.

Com essa orientacio, a maioria das criangas microcé-

Quadro 1. Imunizacdo em criangas com sindrome congénita do zika virus

Proposta para vacinacao com DTP

4

Ja em uso de anticonvulsivantes

4

Antitérmico antes e 24/48 horas
ap6s a vacinacao
(mantendo-se o horario)

+

Clobazam* (diazepinico) 0,5 mg/kg -
12/12 horas antes e 24/48 horas
ap6s a vacinacao

L 4

Nao usando anticonvulsivantes

4

Antitérmico antes e 24/48 horas
ap6s a vacinacao
(mantendo-se o horario)

+

Clobazam* (diazepinico) 1,0 mg/kg -
12/12 horas antes e 24/48 horas
ap6s a vacinacao

0BS.: Conduta ja utilizada em crianga que apresenta convulséo febril.

*Frisium® - Urbanil®
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Imunizacdo em criancas com sindrome congénita do zika virus?

falas de Pernambuco estd com a carteira de vacinagio

atualizada para a faixa etdria.

Pelas condigdes clinicas, a preocupagdo e contro-
le em seguir corretamente o calenddrio de vacinagao
se fazem necessdrios. Atencio especial deve ser dada
para as vacinas penta, pneumocdcica 10V e influenza,
devido ao maior risco apresentado por essas criancas
as infecgoes respiratérias.?

Algumas davidas em relagao a vacinagao das crian-
cas com microcefalia/sindrome congénita do zika vi-
rus devem ser futuramente respondidas:

* Serd necessdria a utilizacio de esquemas especiais
de vacinagio nos CRIEs com alguns esquemas jd
preconizados para imunodeprimidos?

* E esquema de trés doses no primeiro ano de vida
paraa VPC10?

* Serd necessiria complementagio dos esquemas,
completando duas doses para as vacinas hepatite A
e varicela?

Em resumo, sobre a vacinagio das criancas com
microcefalia/sindrome congénita do zika virus, deve-
mos lembrar:

* da importincia de vacind-las corretamente, se-
guindo o calendério vacinal de acordo com o pre-
conizado pelo PNI/MS;

* da avaliagio criteriosa antes de adiar a vacina¢io
por algumas ocorréncias clinicas frequentes den-
tro do quadro bdsico de anomalia;

* da possibilidade de esquemas especiais de vacina-
¢do nos CRIEs.!9 5301
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Vacinacao
contra a varicela:
Uma ou duas doses?

primavera comega em setembro e, embora seja uma estagio

considerada bela, pode deixar marcas indesejdveis em muitas

pessoas. Isto porque a varicela, conhecida popularmente como
catapora, apresenta um aumento do nimero de casos com distribui¢ao
sazonal entre agosto e novembro em nosso pais, apesar de ocorrer todo
o0 ano.®

A varicela ¢ uma doenca altamente contagiosa. A transmissao do virus
Varicella zoster se da pelas vias respiratérias e por contato, com circulagao
apenas em humanos. E comum na infincia e tem distribuigio universal.

No Brasil, sua notificagio é compulséria apenas para casos graves in-
ternados, dbitos ou surtos. Isto leva a subestimar a real carga da doenca
em satide publica e em nivel individual.”’

Anualmente, no mundo, estimativas conservadoras indicam que a
doenga produza cerca de 4,2 milhées de complicagdes severas responsa-
veis por hospitalizacoes e 4.200 dbitos.?

Em 1984 foi licenciada, na Alemanha e na Suécia, uma vacina cons-
tituida de virus vivos atenuados (cepa OKa). Hoje, hd vérias formulagoes
licenciadas no mundo: monovalentes ou combinadas com sarampo, ca-
xumba e rubéola.®

Trés apresentagoes da vacina estao disponiveis no Brasil com os no-
mes comerciais:

* Varivax®: monovalente do laboratério MSD com um minimo de 1.350

UFP de virus da varicela;®
*  Varilrix®: monovalente do laboratério GSK com um minimo de 2.000

UFP de virus da varicela;©®
* DPriorix Tetra®: combinada de sarampo, caxumba, rubéola e varicela do

laboratério GSK com um minimo de 10®) UFP de virus da varicela.”

Para uma boa protegao individual, a SBIm recomenda a aplicacio de

duas doses o mais precocemente possivel (ideal aos 12 e aos 15 meses).



Em pacientes abaixo de 13 anos deve-se respeitar o
intervalo de trés meses entre as doses. Para aqueles
com idade acima de 13 anos, o intervalo entre as apli-
cacoes é de um a dois meses.

Vale ressaltar que em situago de risco — como acon-
tece em surtos ou exposicio domiciliar, por exemplo, a
primeira dose pode ser aplicada a partir de 9 meses de
idade. Nesses casos, ainda serd necessdria a aplicagao de
mais duas doses apds 1 ano de idade.®”

Em 2014, Prymula et al. conduziram um estudo
clinico controlado randomizado. Nele, observaram que
a eficicia de uma dose de vacina monovalente contra
qualquer varicela foi de 65,4%. Nos casos de varice-
la moderada e severa, o indice foi de 90,7%. Quando
foram aplicadas duas doses de vacina combinada, os
resultados foram de 94,9% contra qualquer varicela e
99,5% contra varicela moderada a severa.'?

Uma reviso sistemdtica identificando 40 estudos e
investigagoes de surtos estimou a eficiéncia da vacina.
A efetividade média para uma dose foi de 83% (inter-
valo de 20% a 100%) contra todos os graus da doenga
em criancas de 9 meses a 12 anos; 95% para varicela
moderada a severa e 100% para varicela severa.®

Cinco estudos avaliaram a efetividade depois de
duas doses da vacina monovalente em criancas. Este
esquema de duas doses promoveu uma melhor prote-
¢do do que o de uma dose (média 95%), contra todos
os graus de severidade da doenga.”

A vacina também possui papel importante na pro-
filaxia pds-exposicao a doenga. Foi observado que uma
dose entre o terceiro e quinto dia apds a exposicao foi
extremamente efetiva na prevencio de doenga mode-
rada ou severa (intervalo de 79% a 100%), contudo
variou para qualquer varicela entre 9% a 93%.“

Outro ponto importante para ser avaliado é a du-
ragao da protegdo. Existem quatro estudos conduzi-
dos no Japao e nos EUA que demonstraram a persis-
téncia prolongada de anticorpos em criangas sadias
apés uma dose da vacina. Entretanto, vale ressaltar

que os estudos foram conduzidos enquanto o virus

selvagem ainda circulava nestas populagoes. Assim, a
persisténcia ou aumento de anticorpos contra a doen-
¢a poderiam estar relacionados aos reforgos naturais
por exposicio ao virus, o que sugere realizar interpre-
tacoes cautelosas sobre os dados obtidos.

Em artigo publicado, Kuter et al. relatam o acom-
panhamento realizado dez anos apés a introdugio da
vacina. A comparagio dos esquemas de 1 versus 2 do-
ses (2900 - 9000 UFP) demonstrou eficicia de 94,4%
e 98,3%, respectivamente (p<0,001). O fendémeno
denominado breakthrough — infecgao em individuos
vacinados hd mais de 42 dias, ap6s exposi¢ao ao vi-
rus selvagem devido a falta de resposta & vacina ou
diminui¢io da imunidade ao longo do tempo — nao
ocorreu naqueles que receberam duas doses em sete
a dez anos apds a vacinagio, enquanto se manteve a
ocorréncia nos que receberam apenas uma dose.”

J4 Bonanni et al. descrevem que o risco de bre-
akthrough apbs dez anos é trés vezes menor em indi-
viduos que receberam duas doses da vacina em com-
paragdo com os que receberam uma dose."

A introdugio da vacina varicela em programas na-
cionais de imuniza¢io tem mostrado resultados com
impactos positivos e alguns destes dados serdo mos-

trados a seguir.

AUSTRALIA

Em novembro de 2005, o pais introduziu em seu
Programa Nacional de Imunizac¢oes (PNI) a vacina
monovalente em dose dnica aos 18 meses. O que se
observou foi um aumento da cobertura vacinal aos
24 meses — passou de 74,8%, no primeiro ano, para
80% em 2008 (2,5 anos apds a introdugio). A cober-
tura vacinal aos 60 meses foi mantida alta, atingindo
90% no final de 20122 (ver Figura 1).

Também se observou uma queda anual na taxa de
hospitalizagoes em média de 21,4% (95% IC: 17,8-
25), por ano, em periodo posterior ao financiamento

publico da vacina"? (ver Figura 1).
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Figura 1. Taxa de hospitalizagcdo anual por varicela (principal diagnéstico) de criangas de 18-59 meses
e cobertura vacinal de criancas de 24 a 60 meses, Australia, julho 1998 a junho 2010.
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Essa queda significativa ocorreu em todos os gru-
pos etdrios abaixo dos 40 anos (P<0,001). A maior

taxa de reducio foi verificada entre 1 a 4 anos com

72,5% (95% IC: 68,8-75,7).12

ESPANHA

A Comunidade Auténoma de Navarra, na Es-
panha, possui uma experiéncia de relevincia para os
paises europeus.'?

A introdugio da vacina de varicela foi iniciada em
2004, apenas em adolescentes suscetiveis aos 14 anos
com uma dose. Em 2006, a idade foi diminuida para
10 anos e foi realizado um cazch-up entre 11-14 anos
em individuos que nao haviam sido vacinados previa-
mente com uma dose."?

A partir de 2007 a vacinagio universal foi amplia-

da para duas doses para o pablico infantil, aos 15 me-
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ses € 3 anos. Em 2011, foi introduzido o catch-up de
segunda dose a todas as coortes que haviam recebido
somente uma dose.?

A cobertura vacinal da primeira e segunda dose
foi: 95%, em 2009, e 89%, em 2012.09

A incidéncia da varicela em menores de 14 anos
caiu em 98,1% entre 2006 e 2012. Passou de 50,1
casos/1.000 hab. para 1/1.000 hab. (ver Figura 2).
Em grupos nao vacinados também se observaram
redu¢des importantes no mesmo periodo: 90,5%
(p<0,0001) em lactentes menores de 1 ano e 89,4%
(p<0,0001) em criangas de 9 anos.!?

A taxa de hospitalizacio por varicela e suas com-
plicacoes também caiu em 89%. A efetividade vacinal
de a0 menos uma dose foi de 96,8% (IC 95%: 96,3-
97,2%). A vacinagao universal com duas doses redu-
ziu a circulagdo do virus para niveis muito baixos em

cinco anos e provou ser altamente efetiva.’?



Vacinacao contra a varicela:Uma ou duas doses?

Figura 2. Casos notificados de varicela, por periodo de quatro semanas, Navarra, 2006-2012
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Em 1995, o pais introduziu em seu PNI a vacina
monovalente em dose Unica para criangas de 12 a 18
meses de idade e, em junho de 2006, uma segunda
dose foi entre os 4 e 6 anos de idade."

A experiéncia prolongada em um programa de
vacinacio nacional aliado ao sistema de vigilancia
Vasp (Varicella Active Surveillance Project), imple-
mentado em 1994, gerou dados relevantes para mo-
nitorar o impacto da estratégia adotada no pais."”

Alguns desses dados podem ser destacados. Sao
eles:

*  As hospitalizacoes em 2012 foram reduzidas
em 93% em relagdo ao periodo pré-vacina
(1994-1995); A reducio no periodo em que
foram aplicadas duas doses (2006 a 2012)

comparada ao de uma dose foi de 38%."

*  Os 6bitos diminuiram em 87% de 2008 a
2011 quando comparados ao periodo de
1990 a 1994. Ao restringir o grupo etdrio
menor de 20 anos, o decréscimo foi de 99%

no mesmo perfodo."”

* As visitas ambulatoriais sofreram queda de
84% em 2012 versus o periodo pré-vacina,
com redugio importante de 95% em lacten-
tes abaixo de 12 meses. O beneficio de efeito
indireto da vacina em lactentes nao elegiveis
para recebé-la foi observado também pelo
declinio da incidéncia da doenga neste grupo
em 90% entre os anos 1995 a 2008.1%

Baxter et al. publicaram dados de efetividade em

um estudo de coorte prospectivo de 14 anos de se-
guimento envolvendo inicialmente 7.585 criangas.
Eles observaram uma efetividade anual variando de
73% a 80%, em 1996-1997 (primeiros dois anos de
estudo), para 80% a 90%, em 2000-2009 (os ulti-
mos dez anos do estudo). A efetividade global no
fim do estudo foi de 89% a 90%.1¢

A partir da introducio da segunda dose em 2006,

a incidéncia de casos de breakthrough caiu ainda
mais para 2 por 1.000 pessoas ao ano e nao houve
o ocorréncia de varicela em criancas que receberam

duas doses da vacina"® (ver Figura 3).
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Figura 3. Incidéncia de breakthrough varicella por 1.000 pessoas ao ano (apenas 1°

episadio), desde a vacinagdo em 1995.

BRASIL

Os Centros de Referéncia para Imunobioldgicos
Especiais (CRIEs) disponibilizam, desde 2000, a va-
cina varicela para grupos de risco especificos, como:
asplénicos anatdmicos e funcionais, nefropatas croni-
cos, deficientes de imunidade humoral e outras con-
digoes que podem ser consultadas em seu manual.!"”
Na mesma época, esta vacina também foi incluida
apenas no calenddrio oficial de vacinagio dos povos
indigenas.!"”

Apesar de essa estratégia cumprir importante papel
na prote¢do individual de pessoas mais vulnerdveis, o
impacto desta ago ¢ inexistente para a protegio da
coletividade.”

Alguns estados e municipios foram introduzindo

a vacina em seus programas de vacinagio com obje-
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tivos distintos. Sao Paulo, por exemplo, introduziu a
vacina para controle de surtos em creches, em 2003.
J& os municipios de Florianépolis (SC) e Araucdria
(PR) introduziram a vacina para criangas de 12 a 24
meses de vida, em novembro de 2001 ¢ 2003, respec-
tivamente.

Dados do Centro de Vigilancia Epidemioldgica
do Estado de Sao Paulo mostraram que o setor pri-
vado foi responsdvel por 24,4% a 68,8% das doses
realizadas entre os anos de 2002 a 2005." Todas essas
estratégias ndo atingiram um impacto na circulagao
do virus selvagem por corresponderem a baixas co-
berturas.!V

Com dados de um modelo desenvolvido para ava-
liar impactos em diferentes regioes (paises desenvol-

vidos e em desenvolvimento) que possuem diferentes



Vacinacao contra a varicela:Uma ou duas doses?

Tabela 1. Efetividade da vacinac&o contra varicela apés um ano, Brasil

Principal variavel explorada:

Imunizada/ndo imunizada

Qualquer severidade
Casos leves

Casos moderados/severos

soropositividades ao virus (desde baixa até alta), a
Organizacio Mundial da Sadde (OMS) prediz que a
cobertura vacinal deve ser maior que 60%, em paises
como o Brasil, para que se possa observar uma re-
ducio importante na morbidade. Entretanto, hd um
risco de mudanga na idade de infecgao quando uma
dose da vacina ¢é realizada a uma cobertura entre 20%
a 80% em longo prazo, podendo levar a um aumento
de mortalidade.®

Em outubro de 2013 foi feito um acordo de trans-
feréncia de tecnologia com o laboratério GlaxoSmi-
thKline (GSK). Assim, a vacina combinada quéddru-
pla viral (com sarampo, caxumba, rubéola e catapora)
foi introduzida no PNI aos 15 meses.?

Um estudo multicéntrico caso-controle divulgou,
em 2015, os primeiros dados de efetividade apés um
ano de vacinac¢io (ver Tabela 1). A condugao do mes-
mo foi de novembro de 2013 a dezembro de 2014
em duas cidades: Sao Paulo, com 78% de cobertura
vacinal, e GoiAnia, com 74%.1%

O mesmo estudo concluiu que, embora a estra-
tégia tenha apresentado dados positivos, deve-se
manter o acompanhamento e a avaliagio dos dados
de efetividade no longo prazo com esta dose tnica.
O mesmo grupo estd desenvolvendo a avaliagao apds

dois anos e esta serd publicada em breve.

78,6 (61,1- 88,2)

28,2 (-52,2 - 66,2)

86,5 (70,2 -94,1)

Efetividade vacinal ajustada
(IC: 95%)

p-valor

< 0,001
0,388

< 0,001

CONSIDERACOES FINAIS

A morbidade e mortalidade associadas a varicela
podem ser prevenidas de modo efetivo por meio da
implementagio da estratégia de vacinagio.

Observou-se que o esquema de uma dose auxilia
no controle da enfermidade grave (diminui¢io de
incidéncia, internagdes e mortes), porém continuam
os casos denominados breakthrough e surtos.?” Os
esquemas que contemplam duas doses mostram uma
efetividade maior ao reverterem os “escapes” descritos
antes. Porém, é importante ressaltar que se deve obter
coberturas vacinais elevadas (> 80%) para os benefi-
cios serem alcangados em um programa de vacinagao
nacional e/ou regional.?

No Brasil ja estd prevista a introducio da segunda
dose aos 4 anos de idade (atualmente estd contempla-
da apenas para a populagio indigena).™'? A imple-
mentagao da mesma, porém, depende da disponibi-
lidade da vacina, visto que, desde o inicio, o PNI en-
frentou problemas de suprimento do imunobioldgico
incorporado pelo laboratério produtor.

Portanto, como nio hd a previsao da extensio da
segunda dose pelo PNI, cabe ao profissional da Sai-
de informar aos pais e/ou responsdveis os desfechos
de prote¢do de uma e duas doses contra a varicela,
bem como as recomendagdes das sociedades cienti-
ficas. No momento, a realizagio da segunda dose
estd disponivel apenas nos servicos de imuniza¢io

privados do pais. 53
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Artigo comentado

Uso da vacina

HPV nonavalente
em individuos
previamente
vacinados total ou
parcialmente com as
vacinas HPV bivalente
Ou gquadrivalente

(Use of the nonavalent HPV vaccine in individuals previously fully
or partially vaccinated with bivalent or quadrivalent HPV vaccines)

Pierre Van Damme e cols. Vaccine. 2016;34(6):757-761.

om o licenciamento da vacina HPV nonavalente (HPV9) na

Uniao Europeia, Canadd, Austrilia e Estados Unidos, contendo

os VLPs de alto risco oncogénico 31, 33, 45, 52 ¢ 58, além dos
tipos 16 e 18 das vacinas HPV2 (bivalente) ¢ HPV4 (quadrivalente),
e dos VLPs de baixo risco 6 e 11 da vacina HPV4, a possibilidade de
ampliar a protegdo contra o cAncer genital tende a tornar-se um desejo
cada vez mais presente para milhées de mulheres e um niimero menor
de homens ao redor do mundo que j4 foram parcial ou completamente
imunizados com as duas vacinas HPV até agora disponiveis.

E uma questao de tempo até que o licenciamento ocorra em mais paises,
inclusive no Brasil, e ¢ natural que vacinados e seus responsdveis, bem como
os profissionais da Satide que os atendem, tenham duvidas a respeito de
qual deverd ser o melhor esquema de vacinagio a ser adotado nas diversas
situagoes. Nesta imensa populagio de vacinados, encontram-se individuos

de vérias faixas etdrias e com status vacinais que podem variar de uma a trés
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doses de vacina HPV. A faixa etdria em que se deu a
vacinagio ¢é crucial para estabelecer o esquema comple-
mentar, pois dela depende o nimero de doses e inter-
valos necessdrios para determinagio do status vacinal.
Nesse artigo, os autores se propoem a responder a
estes questionamentos e a estabelecer recomendagoes,
baseados em dados ji conhecidos de ensaios clini-
cos de imunogenicidade e seguranga das trés vacinas
HPV e na experiéncia jd adquirida ap6s anos de uso
das vacinas HPV2 e HPV4. Para tal, apresentam qua-

tro diferentes cendrios e as condutas para cada um.

DADOS DE ESTUDOS
CLINICOS QUE EMBASARAM 0O
POSICIONAMENTO DOS AUTORES

Os ensaios de Dobson e cols. Stanley e cols. e Kreim-
mer e cols. comparam resultados de imunogenicidade
de esquemas alternativos de doses das vacinas HPV4 e
HPV2. Com base nestes resultados, hoje é aceito que
duas doses de vacina HPV com no minimo seis meses
de intervalo, em meninas e meninos entre 9 e 14 anos
de idade, devem oferecer protegao contra dois ou quatro
tipos de HPV (dependendo da vacina utilizada), ainda
que se desconheca a duragio desta protegao, assim como
o impacto sobre as doengas causadas pelo HPV, em es-
pecial a neoplasia intra-epitelial cervical (NIC). Mas a
partir destes resultados de imunogenicidade, a Organi-
za¢do Mundial da Satide (OMS) passou a recomendar,
para adolescentes menores de 15 anos, esquema de duas
doses com intervalo de seis meses entre as doses para am-
bas as vacinas HPV, o que vem sendo adotado na maior
parte dos paises da Uniao Europeia e também no Brasil.

Jourae cols. (RCT) compararam a vacina HPV9 com
a vacina HPV4 e demonstraram que a HPV9 apresenta
eficicia de 96,7% (95% IC - 80,9% a 99,8%) contra
lesoes de alto grau cervical, vulvar ou vaginal relaciona-
das com os novos tipos de HPV incluidos na vacina (31,
33, 45, 52 e 58) e que as respostas de anticorpos para os
HPV 6, 11, 16 ¢ 18 ndo foram inferiores as geradas pela

IMUNIZACOES | V.9 | N.2 | 2016

vacina HPV4, o que permite concluir que a eficécia da
HPV9 contra a infecgdo persistente e doengas relaciona-
das aos HPV 6, 11, 16 e 18 é compardvel & da HPV4.
O estudo também demonstrou que a vacina HPV9 ¢
bem tolerada e segura, embora associe-se a uma maior fre-
quéncia de reagoes locais, 90% delas leves a moderadas, o
que ¢ esperado, pela dose mais elevada de antigenos.

O estudo V503-006 avaliou seguranca e imunoge-
nicidade do esquema de trés doses da HPV9 em mu-
lheres previamente vacinadas com HPV4, com inter-
valo minimo de 12 meses da dltima dose da HPV4.
Além de ter sido demonstrado que a HPV9 ¢ alta-
mente imunogénica e segura, observaram-se diferencas
nos titulos geométricos médios (TGM) de anticorpos
entre os grupos do estudo: no grupo que recebeu trés
doses de HPV9 ap6s trés doses de HPV4, os TGMs de
anticorpos para os tipos de HPV 6, 11, 16 e 18 foram
maiores do que os observados no grupo nio vacinado
previamente com HPV4 e também foram mais eleva-
dos do que 0os TGMs observados em estudos anteriores
da HPV4 em populagao naive. Entretanto, os TGMs
para os HPV 31, 33, 45, 52 ¢ 58 foram ligeiramente
menores no grupo previamente vacinado com a HPV4
em comparagio com o grupo nao vacinado antes.
Apesar de ainda ser desconhecido se o grau de prote-
¢ao conferido pelas TGMs dos novos tipos de HPV ¢
compardvel com o dos tipos de HPV 6, 11, 16 ¢ 18,
a expectativa ¢ que estas mulheres fiquem protegidas
contra estes cinco novos tipos.

Ainda nao existem dados disponiveis sobre a re-
vacinagio com HPV9 em individuos que jd comple-
taram esquema com a vacina HPV2 e sobre o uso
da HPVY para completar esquemas iniciados com
as vacinas HPV2 ou HPV4 (intercambialidade). Na
auséncia deste respaldo cientifico, para apoiar suas
recomendagbes nestas situagdes, 0s autores citam as
recomendacoes do Comité Assessor de Priticas de
Imunizagées (Acip), 6rgao americano que orienta que
qualquer vacina HPV disponivel pode ser utilizada

para completar um esquema vacinal jd iniciado.



Uso da vacina HPV nonavalente em individuos previamente vacinados total ou parcialmente

com as vacinas HPV bivalente ou quadrivalente

Da mesma forma, ainda estd em curso um estudo
sobre seguranga e imunogenicidade da HPV9, com-
parando esquema de duas doses em meninos e meni-
nas de 9 a 14 anos de idade e esquema de trés doses
em mulheres de 16 a 26 anos de idade, a imagem do
estudo ja conhecido com a HPV4. A expectativa é
que os resultados sejam semelhantes, o que também

permitiu aos autores suas propostas de condutas.

0S CENARIOS

Os quatro cendrios foram estabelecidos de acordo
com trés parAmetros: a idade no inicio da vacinagdo (9
a 14 anos de idade versus 15 anos ou mais, que é o pon-

to de corte para recomendacao para duas ou trés doses),

o nimero de doses ji recebidas e o intervalo de tempo
entre as doses. Os autores dirigem suas recomendagoes
para individuos do sexo feminino, mas salientam que
também sao vilidas para o sexo masculino, uma vez
que a imunogenicidade é semelhante, se ndo maior, em
comparagio com as meninas e mulheres.

Os trés primeiros cendrios tratam da vacinagio se-
quencial de meninas de 9 a 14 anos de idade, com es-
quemas vacinais anteriores de uma ou duas doses com
uma ou outra vacina — HPV2 ou HPV4. O dltimo
cendrio trata de revacinacio apds trés doses com as
vacinas HPV2 ou HPV4. Nas quatro situagoes, uma
vez que se referem a faixa etdria em que o esquema de
duas doses ¢ possivel, sdo necessdrias mais duas doses

de HPV9 com intervalo minimo de seis meses:

ACREDITAR
E LEGAL!

O Certificado de Acreditagcdo € o reconhecimento

da exceléncia dos profissionais, das instalagoes da
clinica, de sua organizacéo administrativa e funcional
e da obediéncia a legislagéo pertinente em vigéncia
no Brasil.

Informe-se sobre o Programa de Acreditacao de
Servicos Privados de Imunizacao Humana (SPIH),
da SBIm, e venha fazer parte de um grupo seleto de
clinicas de vacinacéao.

Acesse e conheca o edital:
www.sbim.org.br/acreditacao-de-clinicas
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* O primeiro cendrio apresentado pode ser consi-
derado como revacinacio, pois j4 foram aplicadas
duas doses de vacina HPV com seis meses de in-
tervalo, que é o minimo necessirio para que haja
protegao contra dois ou quatro tipos de HPV, de-
pendendo da vacina utilizada, nesta faixa etdria.
Com base no conhecimento sobre a imunogeni-
cidade das vacinas HPV nesta faixa etdria e utili-
zando a mesma abordagem, espera-se que sejam
encontrados os mesmos resultados com a HPV9.
Entao, neste cendrio, uma vez que as meninas jd
estdo protegidas contra os tipos originais de HPV
vacinais, para obter protegio contra os novos tipos
adicionais hd a necessidade de mais duas doses da
HPV9 com intervalo minimo de seis meses.

* O segundo cendrio aborda meninas que receberam
duas doses de uma das vacinas HPV, mas com inter-
valo de dois meses — inferior, portanto, ao recomen-
dado, o que nio garante protecio contra os dois ou
quatro tipos de HPV, dependendo da vacina. Para
adequar a vacinagio destes dois ou quatro tipos de
HPV da vacina originalmente utilizada, deve ser
aplicada uma dose adicional de HPV9 com interva-
lo de seis a 12 meses ap6s a segunda dose. No entan-
to, se a intengio é estender a protegao para os sete ou
cinco tipos de HPV incluidos na HPV9, é necessd-
ria mais uma dose de HPV9 com intervalo minimo
de seis meses apos a primeira. Assim, neste cendrio,
também estdo indicadas duas doses de HPV9.

* O terceiro cendrio trata da situagio em que s6 foi
aplicada uma dose de vacina HPV bi ou quadri-
valente. Uma vez que nenhuma vacina HPV estd
licenciada para administragio em uma dose e que
nao existem dados clinicos robustos que indiquem
eficicia com esquema de dose unica (ainda que
existam alguns estudos que apontem bons resulta-
do neste sentido), uma dose extra de HPV9 deve
ser aplicada seis a 12 meses apds a dose original,
para protegio contra dois ou quatro tipos de HPV,

dependendo da vacina ji aplicada. Da mesma for-

IMUNIZACOES | V.9 | N.2 | 2016

ma que no cendrio anterior, para uma protegao ade-

quada contra os sete ou cinco tipos de HPV adicio-

nais da HPV, outra dose devera ser aplicada apés o

intervalo minimo de seis meses.

* O dltimo cendrio aborda meninas que receberam
esquema completo de trés doses com vacina HPV
bi ou quadrivalente, cuja eficicia protetora contra
os tipos vacinais estd bem estabelecida. Assim, a ad-
ministragio da HPV9 visa essencialmente a exten-
sdo da protegio para os cinco ou sete tipos de HPV
adicionais. Como este cendrio também aborda me-
ninas de 9 a 14 anos de idade, seriam necessdrias
duas doses de HPV9 com intervalo minimo de seis
meses. Os autores observam que, de acordo com
os achados do estudo V503-0006, isto pode resultar
em menor resposta imune (GMTs inferiores) para
os HPV adicionais, mas salientam que o significado
clinico ainda é desconhecido.

Extrapolando estes cendrios para mulheres com mais
de 15 anos de idade, mesmo que uma série primdria
completa tenha sido aplicada antes dos 15 anos, se o
que se deseja é protegio adicional contra os novos tipos
de HPV, a revacinac¢ao deve incluir trés doses da vacina

HPV9 (esquema 0, 2 ¢ 6 meses) para protecio completa.

CONSIDERACOES

E louvavel a proposta dos autores em antecipar
provéveis questionamentos e estabelecer um posicio-
namento coerente, ainda que transitério, em relacao
a condutas diante de uma nova situagio até que mais
dados estejam disponiveis.

Os autores ainda postulam que nio pretendem
estimular alteragdes nos programas nacionais de va-
cinagio, o que obviamente implica grandes desafios
programaticos.

Do ponto de vista prético, estas recomendagoes
podem servir de guia para profissionais da Satide na

orientacdo da populacio, em nivel individual. 530
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Vacinas para doencas
negligenciadas:
guem se importa?

e acordo com a Organizagdo Mundial da Sadde (OMS), um

grupo de doengas infecciosas, prevalentes em cerca de 150

paises, acomete principalmente populagées vivendo na po-
breza, em paises tropicais e subtropicais. Sao definidas como doengas
negligenciadas.

Por trds da defini¢do, que muitas vezes é politica e usa indicadores
distintos ao longo do tempo, estd o fato de que essas doengas acometem
pessoas mais ou menos invisiveis a sociedade, que habitam lugares remo-
tos e no podem pagar pelo cuidado a sua satide. Ou seja, dependem de
subsidios governamentais, o que torna obviamente escasso o investimen-
to em novas tecnologias para o tratamento e controle dessas doengas.

Assim, em um ciclo vicioso pernicioso, doengas que ji foram elimi-
Marcus Vinicius Guimaré&es

nadas de paises desenvolvidos ainda existem de forma latente nessas so-
de Lacerda

ciedades, o que afeta por demais sua capacidade de sair da miséria e de se
Especialista em doencas infecciosas e
parasitdrias. Especialista em Satde Publica
do Instituto Lednidas & Maria Deane Um estudo inédito realizado na Amazdnia brasileira comparou crian-
(Fiocruz Amazonia). Médico da Fundag&o de

desenvolver economicamente.

" : leodat cas que apresentaram pelo menos um episédio de maldria durante o ano
Medicina Tropical Dr. Heitor Vieira Dourado.

Presidente da Sociedade Brasieira  l€tivo, com outras que ndo tiveram a doenga. Ficou demonstrado que o

de Medicina Tropical. aprendizado foi menor naquelas acometidas pela patologia.!V Ou seja,

ainda que grande parte dessas doencas ditas negligenciadas nio repre-

sente importante mortalidade, elas levam a uma importante diminuigao

da qualidade de vida, da cognicio, e consomem boa parte dos escassos

recursos que devem ser divididos também com as doengas cronico-dege-
nerativas que avangam de maneira paralela.

Apesar de nio ser considerada oficialmente uma doenca negligen-

ciada, a maldria segue sendo uma enfermidade da pobreza. Entretanto,

inumeros esfor¢os tém sido feitos para o desenvolvimento de uma va-

cina, em especial para o Plasmodium falciparum, o parasito que causa

IMUNIZACOES | V.9 | N.2 | 2016



Do ponto de vista do especialista

a forma mais letal da doenga. Tanto esforgo levou a aprova¢io de uma
vacina com eficdcia ainda limitada, cuja recomendagio para uso em
campo nio ¢ unanime.® Nesse caso, a biologia do parasito parece ser o
maior desafio, tendo em vista que um volume grande de recursos j4 foi
investido na busca de uma vacina hd mais de cem anos.

Atualmente, as doencas negligenciadas definidas pela OMS sio:

* dlcera de buruli * hanseniase

* doenca de chagas * filariose linfdtica

* dengue * oncocercose

* chikungunya ® raiva;

* dracunculiase * esquistossomose

* equinococose * helmintoses intestinais
* treponematoses endémicas * cisticercose

* trematodiases alimentares * tracoma

* tripanossomiase africana * micetoma

¢ leishmaniose

Entretanto, a evolu¢do de indicadores de carga de doenga pode even-
tualmente alterar essa lista de forma dindmica. Além disso, a definicao
da OMS nio ¢ obrigatéria face as prioridades e metas de cada pais. Na
Amazonia, por exemplo, apesar de agravos nao infecciosos, os acidentes
ofidicos devem ser considerados como entidade negligenciada. Eles aco-
metem justamente a popula¢io remota, sem acesso aos servigos de satde.
Portanto, ndo chamam a atengio para novos investimentos por parte da
iniciativa privada. A carga de sequelas decorrentes desses acidentes nem
mesmo ¢é conhecida oficialmente.

A caréncia de investimentos em novas tecnologias transborda nao
apenas para a drea da preveng¢do, mas também para o desenvolvimento
de novas ferramentas diagndsticas e terapéuticas. Assim, dependendo dos
lapsos no entendimento sobre a biologia do microrganismo e a fisiopato-
genia que desencadeia, hd mais dificuldades ora no desenvolvimento de
drogas, ora no desenvolvimento de vacinas.

Quanto as vacinas, os melhores argumentos para o investimento es-
tdo na possibilidade de vacinagio de viajantes, o que aumenta um pou-
co o interesse de exploragio comercial. Isso porque é bem sabido que a
compra dessas vacinas no se dard de forma individual pelas pessoas que

vivem em dreas de risco, mas sim por governos, muitos deles instdveis.

V.9 | N.2 | 2016 | IMUNIZACOES



Do ponto de vista do especialista

Além disso, populagoes negligenciadas sao vitimas de uma logistica com-
plexa, que ndo garante que mesmo a vacina mais eficaz consiga o impacto
desejado no campo. O outro contrassenso ¢ que como muitas dessas do-
engas tiveram importante diminui¢4o no nimero de casos, ao longo dos
tltimos anos, nio ¢ ficil a realizacio metodoldgica de ensaios clinicos para
o teste de novas vacinas. Eles requerem cada vez mais pessoas incluidas,
face a baixa incidéncia, o que encarece muito esse tipo de pesquisa clinica.

Na atualidade, o crescimento da dengue em grandes centros urba-
nos da América Latina e do Sudeste Asidtico tem chamado a atencio
dos investidores para a produgao de complexas vacinas que exigem a
imunizacio também contra os quatro sorotipos de virus existentes. Re-
centemente, temos aprovada uma vacina para a dengue, a CYD-TDV
(Dengvaxia - Sanofi), apesar de sua baixa eficicia entre populagdo ainda
nao exposta & doenga, contraindicagio em faixas etdrias mais jovens e da
necessidade de multiplas doses para a imunizagio.® Duas outras vacinas
j& seguem para ensaios de fase III ¢, de forma oportuna, uma delas tem
investimento nacional robusto, com vistas & produ¢io em escala comer-
cial também em territdrio nacional.

Por fim, é necessdrio compreender quem se importa com o desen-
volvimento de vacinas para essas doengas, uma vez que as populagoes
nio tém voz ativa junto aos respectivos tomadores de decisio. Grandes
esforcos tém sido feitos para a producio de novas drogas, sendo prota-
gonista desse processo a iniciativa Drugs for Neglected Diseases
(DNDi). Talvez seja hora de a ciéncia emergente dos paises que sao
vitimas desses agravos estabelecer metas nacionais préprias com vistas
a resolver tais problemas, valendo-se do financiamento prioritirio de
pesquisadores e estudantes que se dediquem ao tema, além de estimu-
lar a industria e os laboratérios voltados para a Satide Pablica. De outra
forma, essas doengas continuardo sempre acometendo os que menos

€
=NV, |

sdo capazes de se esquivar delas. 53
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Calendarios de vacinacao

Vacina pneumococica
em criancas:
esquema 3+1, 2+

ou 3+07?

esquema de vacinagao proposto no calenddrio do Programa

Nacional de Imunizagées (PNI) para prevengao de doenca

pneumocdcica foi modificado em 2016. O antigo 3+1 (trés
doses da vacina pneumococo conjugada VPC10V, no primeiro ano de
vida, e uma dose de reforco, no segundo), foi substituido pelo esque-
ma 2+1 (duas doses, no primeiro ano — aos 2 e 4 meses de idade — ¢
um refor¢o apds 1 ano de idade).

Esquema semelhante j4 é empregado nos programas rotineiros de
imunizac¢io de muitos paises. Em 2012, a Organizacio Mundial da
Satide (OMS) recomendou, para as VPC10V e VPC13V “trés doses
primdrias (esquema 3+0) ou, como alternativa, duas doses primdrias e
um refor¢o (esquema 2+1)”.

No Quadro 1, esté a distribuicio dos esquemas adotados por 88  Gabriel Oselka

paises, em 2012. Os dados incluem o esquema 3+0 (trés doses no pri- Doutor em Doencas Infecciosas e
Parasitarias e Professor Associado do

Departamento de Pediatria da Faculdade
Aos grupos considerados de risco para doenca pneumocdcica 0 de Medicina da USP. Presidente da
Comissao Permanente de Assessoramento
em ImunizacBes da Secretaria de Estado
da Satde de Sao Paulo. Membro do
Comité Técnico Assessor de Imunizagdes

meiro ano, sem reforco).

PNI continua recomendando o esquema 3+1.

Quadro 1. Programas rotineiros de imunizacéo do Ministério da Satide. Presidente da
Comisséo de Etica da SBIm.
2+1 35
3+1 23
3+0 90
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Calendarios de vacinacgao

QUAIS SAO 0S DADOS QUE JUSTIFICAM
A MUDANCA NO ESQUEMA?

Estudos mostram melhor resposta quanto a imunogenicidade apds
trés doses da série primdria (principalmente se medida aos 7 meses). As
diferengas para o esquema de duas doses sao, principalmente, relacio-
nadas aos sorotipos 6B e 3F, ocorrendo em quantidade muito pequena
para os outros sorotipos.

Essas diferengas praticamente desaparecem com 1 ano de idade, an-
tes ainda da dose de refor¢o. No caso do sorotipo 6B, ainda persiste di-
ferenca significativa apés o reforco. E importante salientar que os niveis
de anticorpos, apds uma terceira dose de vacina, sao mais elevados ao se
utilizar o esquema 2+1, se comparados ao uso do 3+0.

Em rela¢io ao estado de portador, as pequenas diferencas entre os
que recebem duas ou trés doses na série primdria desaparecem apds a
dose de reforco. Os estudos de eficicia e efetividade tém mostrado que
os trés esquemas sao adequados. Para prevencio de doenga invasiva
(DI) por tipos vacinais (TV), a eficdcia dos trés esquemas varia de 85%
a 100%. J4 na prevenc¢do de pneumonia em geral (diagndstico clinico
ou radiolégico, sem comprovagao de etiologia) a efetividade varia de
20% a 30%. Considerando estudo controlado que avaliou a vacina VP-
C10V em paises da América Latina (esquema 3+1, com seguimento de
24 meses), a eficdcia na preven¢io de provdvel pneumonia bacteriana
com ou sem consolidagao (RX) foi de 25% e 22%, respectivamente.
Um estudo envolvendo 30.527 criancas na Finldndia comparou dire-
tamente os esquemas 2+1 e 3+1 com a mesma vacina. A efetividade na
protecdo contra DI por TV foi de 92% (um caso) e 100% (nenhum
caso), respectivamente. Depois disso, o esquema 2+1 foi introduzido
no programa nacional daquele pais (2010) para lactentes, sem vacina-
¢ao de outros grupos etdrios (sem catch-up).

A efetividade de esquemas reduzidos jd foi demonstrada em Quebec
(Canadd). A introdugio do esquema 2+1 (inicialmente, com a vacina
VPC7V e, depois, com a VPC10V) levou a uma queda na incidéncia
de DI pneumocécica em menores de 5 anos. Os nimeros reduziram de
67/100.000 habitantes para 24/100.000 habitantes em poucos anos,
com total eliminagao da circulagio dos sorotipos vacinais (e pequeno
aumento dos sorotipos 19A e 7F).

No Reino Unido, a adogao do esquema 2+1 (iniciando com a vaci-
na VPC7V e, depois, com a VPC13V) levou a acentuada redu¢io na

incidéncia de doenca pneumocécica. Um aspecto ainda pouco avaliado
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com os esquemas reduzidos ¢ a duragao da protecao. Um estudo na
Aftica do Sul (com uma vacina experimental 9V) mostrou que, em
criancas sem infecgao pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV),
a protegao conferida pelo esquema 3+0 contra DI por TV manteve-se
praticamente inalterada apds 6,2 anos de seguimento (78%) em com-
paragdo com 2,3 anos de seguimento (83%). Porém, nas criangas com
HIV, a eficdcia caiu de 65% para 39% nos periodos citados acima.

Com qualquer dos esquemas (3+1, 2+1, 3+0) é fundamental man-
ter altas coberturas para garantir que a excelente protegio coletiva (herd
immunity), muito evidente com o uso das vacinas conjugadas pneumo-
cécicas, seja alcangada em sua plenitude. A diminuigdo da circulagao
dos sorotipos vacinais levard — como ja estd ocorrendo no Brasil e foi
comprovada em outros paises — a uma diminui¢io importante e pro-
gressiva no numero de casos de doenga pneumocdcica também nos
grupos etdrios nio contemplados com a vacina.

A SBIm manteve a indicagio do esquema 3+1 em seu calenddrio
2016/2017. 530
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Do nascimento a terceira idade

SOCIEDADE BRASILEIRA DE IMUNIZAGBES

CALENDARIO VACINAL SBIm 2016/2017 ; !\‘
| -

DO NASCIMENTO AOS 10 ANOS DE IDADE ADOLESCENTE ADULTO IDOSO DISPONIBILIDADE DAS VACINAS f
VACINAS A 1 p 3 4 6 8 9 12 1 18 24 4 6 9 10 -
(0] 5 7 5 5 . GRATUITAS NA REDE i o z
nascer mMEs meses Meses Meses Meses Meses Meses Meses Meses Meses Meses meses meses anos anos anos ' anos  anos 11 a19anos 202 59 anos mais de 60 anos PUBLICA CLINICAS PRIVADAS NOS CRIEs ;
BCG ID 1 Dose Vacinar 0s ndo vacinados anteriormente Vacinar pacientes em situagoes especiais de risco SIM SIM NAO
Hepatite B Trés doses a partir do nascimento Vacinar 0s ! ndo vacinados anteriormente SIM SIM SIM
: Duas ou trés doses. Iniciar vacinagdo antes SIM, monovalente %
Rotavirus i 515 SRS Gl i CONTRAINDICADA SIM, monovalente e pentavalente NAO
Triplice bacteriana Reforgo com ! . SIM, DTPw e dT ~
(DTPw, DTPa ou Quatro doses DTPa ou DTPw iniciando aos 2 meses de idade DTPa, DTPw I CO'“((?Tp? a partr dos 9 anos de dade ¢ a cada dez anos dTpa para SIM, DTPa ¢ dTpa NAO
dTpa) ou dTpa u, na impossibilidade de dTpa, fazer dT) gestantes
Haemophilus ’ inic i Vacinar 0s néo ; ; . inic do i SIM, trés
influenzae tipo b Quatro doses iniciando aos 2 meses de idade EEITECIS ETER e E Vacinar pacientes em situagoes especiais de risco primeiras doses SIM SIM
Poliomielite (virus : " - " " —— o ' SIM, trés
inativados) Cinco doses iniciando aos 2 meses de idade Vacinar pacientes em situagoes especiais de risco primeiras doses SIM SIM
Pneumocdcica . ; VPG10 ou VPC13 - Vacinar os A ; . inie o ri : SIM, VPC10,
conjugada Quatro doses iniciando aos 2 meses de idade — VPC10 ou VPC13 0 VGRS AT T PCV13: vacinar pacientes em situagdes especiais de risco VPC13: uma dose menores de 5 anos SIM SIM
Meningocdcica Com menACWY: trés doses iniciando aos REFORCO aos 11 anos. SIM, menC
conjugada C ou 3 meses de idade. ou com menC: duas doses iniciando REFORCO REFORCO Para 0s ndo vacinados Vacinar pacientes em situagOes especiais de risco para menores SIM SIM, menC
ACWY aos 3 meses de idade anteriormente: duas doses de 5 anos
Meningocdcica B Trés doses iniciando aos 3 meses de idade REFORGO Para o0s ndo vacinados ! anteriormente: duas doses Vacinar pacientes em situagdes especiais de risco NAO SIM NAO
Poliomielite oral » 5 B
(virus vivos CAMPANHAS NACIONAIS DE VACINACAO SIM NAO NAO
atenuados)
SIM, menores
Influenza (gripe) VACINAG[\O ANUAL de 5 anos SIM SIM
e maiores
de 60 anos
Sk EM REGIOES COM RECOMENDAGAO DE VACINAGAO ! (DE ACORDO COM CLASSIFICAGCAO DO MS), aos 9 meses e aos 4 anos de idade. SIM SIM NAO
Para ndo vacinados ' anteriormente: duas doses com intervalo de dez anos entre elas.
Triplice viral ; Vacinar pacientes em B
(sarampo, caxumba Dnggsd%)geg]gS%iml’ Vacinar os ndo vacinados anteriormente situagOes especiais até ‘S‘g\ﬂéms SIM NAO
e rubéola) de risco
i Duas doses a partir . e . o
Varicela (catapora) q0e 2 masas Vacinar os suscetiveis ndo vacinados anteriormente - SIM SIM SIM
: Vacinar pacientes em SIM, uma dose
Hepatite A Duggsd%ersngsgzmr Vacinar 0s ndo vacinados anteriormente situagoes especiais entre 12 € 23 SIM SIM
de risco meses e 29 dias
Trés doses . . 3 Vacinar os ndo vacinados .
HPV para meninas VaC|nz;rnE[)esrir(1)?%gﬁ%1ados anteriormente: a critério d%”\g/;l’ﬂ?g'ﬁgs SIM SIM
e meninos médico
- Duas doses
Pnzeéjr\rlggg%ca Vacinar ' pacientes em situagoes especiais de risco com intervalo NAO SIM SIM
de cinco anos
0 De 50 a 59 anos: ~ _
Dengue CONTRAINDICADA Vacinar pessoas de 9 a 45 anos com trés doses: 0 - 6 -12 meses CONTRAINDICADA NAO SIM, 9 a 45 anos NAO

Ao 1 2 3 4 5 6 7 8 9 12 15 18 24 4 5 6 9 10 . GRATUITAS NA REDE
VACINAS nascer mME&s meses Meses Meses Meses Meses Meses Meses Meses Meses Meses Meses meses anos anos anos ' anos  anos 11a19anos 20259 anos mais de 60 anos PUBLICA

DO NASCIMENTO AOS 10 ANOS DE IDADE ADOLESCENTE ADULTO IDOSO DISPONIBILIDADE DAS VACINAS

CLINICAS PRIVADAS NOS CRIEs*

* Consultar manual do CRIE em http://www.saude.pr.gov.br/arquivos/File/-01VACINA/manual_procedimentos_2014.pdf

Para pacientes com determinadas doencas crénicas e sob orientagdo médica. Consultar os Calendarios de vacinacdo SBIm pacientes especiais.

(http://shim.org.br/images/files/calend-vac-pacientes-especiais-2015-2016-150915-bx.pdf)

; Vacinar Situacoes ' -
‘ Halrt néo vacinados especiais Contraindicada

OrientagcGes, esquemas de doses e comentarios devem ser consultados nos Calendarios de vacinagdo SBIm 2016/2017 e nos Calendarios de vacinagdo SBIm pacientes especiais.



@ FALE COM 0 ESPECIALISTA

Respondidas por:  Gostaria de saber se a soroconversao da vacina meningo B apa-
rece em exames de sangue?

Renato Kfouri, vice-presidente da SBIm.

R.: Os exames comercialmente disponiveis nao avaliam a protecao.

Paciente de 5 anos, com rinite alérgica e asma, fez pneumo
10 no posto de saiide e indicamos uma dose de 23-valente.
A dosagem de IgG para pneumocaoco indicou valores inferiores
a 0,5 mcg/mL para sorotipos 4, 9V e 14. Um ano depois, fez
pneumo 13 e 23. Para nossa surpresa, os sorotipos 4 e 9V
continuam inferiores e o 19F diminuiu de 9,3 mcg/mL para
5,1 mcg/mL. O que recomendam fazer com estes resultados?

R.: Os correlatos de protecio de 0,35 definidos para os sorotipos vacinais de
pneumococo foram baseados em médias de trés estudos. Eles estimam a protegio
para doenca invasiva, dosados um més apds o esquema primdrio. H4 diferencas
entre os sorotipos ¢ a opsonofagocitose (OPA) também nio ¢ levada em conta.
Nenhum dado permite correlacionar esses niveis com doengas nio invasivas, de
mucosa, e sua investigacao beira a inutilidade. Néo valorizaria e desencorajaria tal
conduta que mais traz problemas que ajuda.

Como saber se um paciente ficou adequadamente imunizado
apos ser vacinado? Qual avaliacao laboratorial me daria esta
resposta? E quando o paciente nao tem certeza se teve deter-
minada doenca?

R.: Para algumas doencas hd provas sorolégicas bem definidas e comercialmente
disponiveis; para outras, ndo. Em geral, vacinar individuos que ji tiveram a doen-
¢a ou anteriormente vacinados ndo traz problemas.

Minha filha de 5 meses ainda nao recebeu as doses da penta
aplicadas no quarto més. Elas estao em falta. Encontrei uma
clinica que tem a hexa. A responsavel de la informou nao haver
prejuizos. Posso fazer essa substituicdo?

R.: Na auséncia da vacina penta, podemos utilizar a hexa. Uma dose adicional da
vacina hepatite B nao traz prejuizos.

Respondida por: Tenho paciente com intestino curto, desnutrido (1 ano e 5 me-
ses, 5 kg), que nao fez varias vacinas, incluindo BCG e febre

Wl o f amarela. Posso liberar BCG na alta?

Vice-presidente da SBIm-RJ.
R.: Nao vejo problema, caso ele seja imunocompetente. Quadro de desnutrigio
nio ¢ impeditivo de vacinagio.

Respondida por: ~ Apliquei, por engano, gripe 0,25 em crianca de 7 anos. O que
fazer? Repetir 0,25 ou 0,5? Fazer intervalo ou aplicar imedia-

Gabriel Oselka, tamente?

Presidente da Comissao de Etica da SBIm.
R.: Uma dose adicional da vacina da gripe pedidtrica (0,25 mL) deve ser admi-
nistrada imediatamente se o erro foi detectado no momento. Se detectado mais
tarde, uma dose de 0,5 mL deve ser administrada o quanto antes.
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@ FALE COM 0 ESPECIALISTA

Ha previsao de intercambialidade entre vacinas meningo C e Respondida por:
ACWY no esquema inicial? Recebemos criancas que tomaram
duas doses da C com orientacao de mudanca para a tetra. Qual
€ a orientacao da SBIm?

Isabella Ballalai, presidente da SBIm.

R.: Nao hd estudo sobre intercambialidade entre as vacinas, portanto, nio fa-
zemos uma recomendagio especifica. Quanto ao esquema iniciado com uma ou
duas doses da meningo C e com orientagio para mudar para ACWY, sugerimos
aplicar as doses de ACWY especificadas na bula. Exemplo: se recebeu a meningo
C aos 3 meses e chega aos 5 para fazer a ACWY, recomendar esquema de 3+1 (5,
7 ¢ 9 meses ¢ reforco depois de 1 ano de idade). Se chegar a partir dos 7 meses,
esquema de 1+1, sendo que a segunda dose deve ser aplicada apds 1 ano de idade
e com intervalo minimo de dois meses da anterior. A meningo ACWY-CRM estd
licenciada para uso a partir dos 2 meses de idade (as doses dependem da idade),
enquanto que a meningo ACWY-TT, a partir de 1 ano de idade (em dose tnica).

O calendario do idoso para a pneumocécica 23 mudou. Houve  Respondidas por:
algum estudo para mudar o intervalo de dois para seis meses

apﬁs a aplicacé‘lo da pneumo 132 Juarez Cunha, membro da Comiss&o

Técnica para Revisao dos Calendarios
R.: Inicialmente, os guidelines preconizavam o intervalo de dois meses entre a ~ V/acinais da S8im.
pneumo 13 e a 23. Era uma conduta empirica, pois nao havia (e nem hd até ago-
ra) trabalho cientifico que tenha sido feito com o objetivo de avaliar o intervalo
ideal entre as doses. Mais recentemente (2015), o CDC passou a preconizar o
intervalo de um ano entre a 13 e a 23. A decisio foi tomada por dois motivos:
uma resposta melhor em intervalos maiores (ndo comprovada) e a regra tinha
ficado confusa (nas recomendagdes, o intervalo para quem jd fez a 23 é de um ano
para fazer a 13). A SBIm, na dltima reuniio da Comissao de Calenddrios, optou
por aumentar o intervalo entre a 13 ¢ a 23 de dois para seis meses, jd que, teori-
camente, esse esquema poderia levar a uma melhor resposta. Cabe salientar que o

intervalo de dois meses entre elas continua sendo a regra para imunodeprimidos.

Gostaria de receber sugestdes de material de estudo para a
aplicacao de dose de reforco da varicela e também da hepatite
A, pois trabalho numa clinica privada de imunizacdo e vemos
resisténcia dos pais em aceitar a dose de reforco.

R.: Um boa opgio sio os calenddrios da SBIm, que contemplam e ampliam as
recomendacdes da rede publica (0 MS/PNI), com foco na protegio do individuo.
Veja o exemplo da varicela. Na Satde Publica, com uma dose se obtém sucesso na
redugio de formas graves e na morbimortalidade. Porém, a experiéncia mundial
aponta para casos de falhas primdria ou secunddria. Assim, achamos fundamental
recomendar a segunda dose. Vocé pode consultar, também, a publica¢io anual da
SBIm Controvérsias em imunizagoes. Na edigio de 2013, hd contetido sobre he-
patite A e varicela (sobre uma ou duas doses). Todas as recomendagoes baseiam-se
em estudos cientificos. Qutra sugestdo interessante ¢ acessar o portal Familia
SBIm (www.familia.sbim.org.br). Nele, estio disponiveis informagées sobre todas
as doencas imunopreveniveis e as respectivas vacinas, além de contetdos como:
mitos e verdades, controle de qualidade dos imunobioldgicos, entre outros, e um

<
glossdrio. Tudo em linguagem bem acessivel. 3530
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Leitura recomendada

Meningococcal pneumonia

Por Jacy Andrade Apesar de a Neisseria meningitidis ser a causa mais importante de meningi-
Infectologista, membro da Comissdo Técnica te bacteriana em todo o mundo, especialmente em criangas ¢ adultos jovens,
para Revisao dos Calendérios Vacinais o quadro clinico de pneumonia meningocécica, que ocorre em 5% a 15% dos
e Consensos da SBIm. pacientes com doenca invasiva pela N. meningitidis ¢ subdiagnosticado. No

artigo em andlise, os autores fazem uma revisdo de 344 casos registrados nas
Américas, Europa, Austrélia e Asia no periodo entre 1906 e 2005, chamando
a atengdo para a relevincia clinica do problema, avaliando os fatores de risco,
patogénese, manifestagoes clinicas, diagndstico, tratamento e prognéstico da

Referéncia:
Vossen M, Mitteregger D, Steininger C.
Vaccine. 2016;34(37):4364-70.

pneumonia meningocdcica.

Mecanismos patogénicos da pneumonia meningocécica sio discutidos e
os autores alertam para o papel de infec¢oes virais e bacterianas como possi-
veis responsdveis pela diminui¢ao de resisténcia a infec¢do pelo meningococo
no trato respiratério inferior.

Os adultos acima de 50 anos sio os mais acometidos pela pneumonia
meningocécica e nos individuos acima de 65 anos a pneumonia é a manifes-
tagdo clinica mais frequente da doenga meningocécica. Os autores chamam a
aten¢do para uma distribuicdo etdria bimodal deste tipo de pneumonia, com
picos de incidéncia em individuos abaixo de 30 e acima de 60 anos.

A idade e o sorogrupo contribuem de forma importante para a predispo-
si¢do 4 pneumonia meningocdcica. Enquanto os sorogrupos A, B, C, WeY
sdo os mais comumente associados 3 meningite meningocdcica, os autores
relatam que nesta revisao de pneumonia meningocécica dos tltimos 25 anos,
os sorogrupos mais comumente associados & pneumonia sio os sorogrupos Y
e W. Pneumonia meningocdcica pelos sorogrupos B, C e Z também foi regis-
trada, mas nenhum caso foi associado ao sorogrupo A.

Apesar do isolamento do meningococo em sangue periférico de vdrios
pacientes, a sindrome cldssica de meningococcemia nio foi registrada. Os
autores atribuem esse dado a fatores inerentes ao hospedeiro ¢ aos itens micro-
bioldgicos — ressaltando que utilizando sistema de vigilancia ativa, os Estados
Unidos, entre 1992-1995, registraram pneumonia pelo meningococo do so-
rogrupo Y quatro vezes mais do que com qualquer outro sorogrupo.

A conclusio é que a pneumonia pelo meningococo ¢é de dificil diagndstico
sendo sua verdadeira incidéncia subestimada. Com frequéncia esses pacientes
desenvolvem bacteremia, mas a sindrome cldssica de meningococcemia nio
estd presente na pneumonia. Além disso, a transmissio inter-humana parece
ser rara.

Os dados apresentados neste trabalho alertam sobre a importincia de levar
em consideracio a epidemiologia local da doen¢a meningocécica e a necessi-
dade de medidas preventivas com vacinagao.
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Leitura recomendada

Changes in the anti-HBc
profile of infants born to HBV
infected mothers from Iran

Por Jacy Andrade Os autores comentam inicialmente sobre a importincia da imunoprofilaxia,

Infectologista, membro da Comiss@o Técnica vacina e imunoglobulina humana especifica para virus da hepatite B (VHB) nas
para Revisao dos Calendarios Vacinais primeiras 12 horas apés o nascimento, na prevencio de infecgio pelo VHB em

e Consensos da SBIm. criangas nascidas de maes AgHBs positivas. Chamam a atengio para os cinco

S perfis soroldgicos dessas criancgas expostas nesta fase a0 VHB e & imunizacgio

Roushan MR, Saedi F. Soleimani S, Baiany ativa-passiva: respondedores a vacina; nao respondedores a vacina; infecgio cro-
M. Vaccine. 2016:34(38):4475-7. nica pelo VHB; recuperagio da infecgao prévia pelo VHB e manutengio da

positividade do marcador Anti-HBc.

Apesar de a maioria das criangas responderem 2 vacina, cerca de 2%-17%
tém sido infectadas pelo VHB, a despeito da utilizagio de imunizacio ativa-
-passiva. O progndstico de criangas que evoluem com recuperagio da infecgao
prévia pelo VHB (Anti-HBs e Anti-HBc positivos) ou das que mantém apenas
o marcador Anti-HBc positivo, ndo tem sido claramente determinado.

O objetivo deste estudo foi avaliar 328 criangas nascidas de 239 maes AgHBs
positivas, entre 2007 e 2014, no norte do Ira. Todas elas receberam imunoglo-
bulina humana especifica para VHB e vacina conforme o esquema do Progra-
ma Estendido de Imuniza¢oes do Ministério da Satide iraniano, que preconiza
nessa situacio trés doses da vacina — a primeira ao nascer e as seguintes aos 2 e
6 meses de vida. Os autores comentam sobre os diversos perfis sorolégicos apés
exposicdo a0 VHB e também a necessidade de dosar AgHBe ¢ DNA VHB em
alguns perfis sorolédgicos.

Destaca-se a importincia de determinar o perfil sorolégico destas criangas
um ano ap6s terem recebido a imuniza¢io ativa-passiva. Neste estudo, os auto-
res detectaram 4% de criangas nascidas de maes AgHBs positivas que se torna-
ram infectadas com VHB e necessitaram seguimento. Outro achado importante
— a exemplo do que a literatura tem mostrado — ¢ que 44 criangas nascidas
dessas maes AgHBs positivas negativaram o marcador Anti-HBc no més 24 e
outras trés criangas aos 36 meses de idade. Esse perfil sorolégico pode ser se-
melhante ao daquelas criangas que nascem de mies que tiveram infecgao pelo
VHB e que sao AgHBs negativas, o que pode confundir a interpretagio correta
do perfil de exposicio.

Portanto, em criangas menores de 3 anos de idade e nascidas de mies AgHBs
positivas, nem o Anti-HBc positivo isoladamente nem Anti-HBs + Anti-HBc
positivos sio marcadores de infecgio prévia pelo VHB. Os niveis maternos de
Anti-Hbc na crianga caem progressivamente e ficam indetectdveis na maioria
dos casos nos primeiros dois anos de vida, sendo fundamental o seguimento
dessas criangas apds o nascimento. O papel do Anti-HBs como marcador de
resposta 4 vacina VHB também ¢ evidenciado no estudo.

Os autores comentam algumas dificuldades na realizagdo de marcadores so-
roldgicos simultaneamente nas mies e nas criangas logo ao nascerem, mas enfa-
tizam que a utilizacdo da profilaxia com gamaglobulina humana especifica para
o VHB nio interferiria nas dosagens subsequentes do Anti-HBc.
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Agenda

2016

OUTUBRO

6A7
IV CONGRESO LATINOAMERICANO DE MEDICINA DEL VIAJERO

Buenos Aires - Argentina
Informacées: www.congresoslamvi.org

10 A 12

XII CONSOPERJ - CONGRESSO DA SOCIEDADE
DE PEDIATRIA DO RIO DE JANEIRO

Rio de Janeiro - RJ

Informacées: www.consoperj2016.com.br

26 A 30

IDWEEK - IDSA
New Orleans - Estados Unidos
Informacées: www.idweek.org

62 JORNADA DE IMUNIZACOES DO DISTRITO FEDERAL
Brasilia — DF
Informacées: www.shim.org.br/eventos,/51

30/10 A 02/11

14° CONGRESSO BRASILEIRO DE ADOLESCENCIA - SBP
1° Congresso de Especialidades Pediatricas

Campo Grande - MS

Informacées: www.sbp.com.br/agenda/congressos/
congresso-brasileiro-de-adolescencia

NOVEMBRO

02 A 05
19° CONGRESSO BRASILEIRO DE INFECTOLOGIA PEDIATRICA

Fortaleza - CE
Informacdes: www.infectoped2016.com.br

15 A 19
XV CONGRESSO BRASILEIRO DE ONCOLOGIA PEDIATRICA

Rio de Janeiro - RJ
Informacdes: www.sobope2016.com.br

09 A 11

XV CONGRESSO BRASILEIRO DE CONTROLE
DE INFECCAO E EPIDEMIOLOGIA HOSPITALAR

Belo Horizonte — MG
Informacées: www.controledeinfeccao2016.com.br

2017

MAIO

23 A 27

35™ ANNUAL MEETING OF THE
EUROPEAN SOCIETY FOR PAEDIATRIC
INFECTIOUS DISEASES - ESPID

Madri — Espanha
Informacées: http://espid2017.kenes.com/

JUNHO

22 A 24

14° SIMPOSIO BRASILEIRO
DE VACINAS (SBP)

Florianépolis - SC
Informacées: http://www.sbp.com.br/agenda/
congressos/ 14-simposio-brasileiro-de-vacinas/

Sera realizado entre os dias

10 de dezembro de 2016 e

7 de janeiro de 2017 o pleito que
definiré a Diretoria e a Comissao Fiscal
da SBIm nos préximos dois anos.

O periodo de inscricdo das chapas vai
de 4 de novembro a 25 de novembro.
Somente poderdo concorrer e votar
aqueles que estiverem adimplentes

e tenham se tornado membros da
SBIm até 9 de setembro de 2016.

Nao deixe de participar.
O seu engajamento é fundamental.

Confira o edital em:
http://sbim.org.br/eleicac-2017-2018
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