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O Projeto Diretrizes, iniciativa conjunta da Associacdo Médica Brasileira e Conselho Federal
de Medicina, tem por objetivo conciliar informacgées da drea médica a fim de padronizar
condutas que auxiliem o raciocinio e a tomada de decisio do médico. As informagaées contidas
neste projeto devem ser submetidas a avaliagdo e a critica do médico, responsavel pela conduta
a ser seguida, frente a realidade e ao estado clinico de cada paciente.
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METODO DE COLETA DE EVIDENCIAS:

Busca na literatura de evidéncias cientificas que recomendam
procedimentos e efetividade da vacinagdo contra a pneumococo,
acrescida de recomendagdes do Ministério da Salde do Brasil e da
Secretaria da Sadde do Estado de Sdo Paulo.

GRAU DE RECOMENDAGAO E FORCA DE EVIDENCIA:

A: Estudos experimentais e observacionais de melhor consisténcia.
B: Estudos experimentais e observacionais de menor consisténcia.
C: Relatos ou séries de casos.

D: PublicagGes baseadas em consensos ou opinides de especialistas.

OBJETIVOS:
Esclarecer os procedimentos e as condutas relacionadas as indicagdes
e contra-indicagdes da imunizagdo contra 0 pneumococo.
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Vacina Contra o Pneumococo

VACINA PoLISSACARIDICA
CoMPOSICAO

A vacina polissacaridica, atualmente disponivel, inclui os
polissacérides purificados da cépsula de 23 sorotipos de
pneumococo: 1,2, 3,4, 5,68, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F,
14, 18B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F e 33F, que repre-
sentam 85% a 90% dos sorotipos responsaveis pela. doenga invasiva

nos EUA e pouco mais de 80% no Brasil.
IMUNOGENICIDADE E EFICACIA

Em relagéo a vacina conjugada heptavalen’ce, apresenta a
vantagem de espectro amplo, mas tem a desvantagem de esti-
mular resposta imune inclepenflente de células T, ou seja, sdo
estimulados apenas linfécitos B; por isso, a resposta é de cur-
ta duragéo e ndo ha inclug.io de meméria imunolégica. Além

isso, criangas com menos de dois anos de idade nao respon-
dem adequadamen’ce.

Acima dos dois anos de idade, a vacina apresenta eficdcia de
56% a 81% na prevengao de cloenga pneumocécica invasiva. A
eficécia na prevengao de doenga nao l)acterémica, mesmo em al-
guns grupos de pessoas imunocompetentes, como idosos, nao foi
convincentemente demons’craclal(D).

EVENTOS ADVERSOS

A vacina é geralmen’ce bem tolerada. Cerca de metade das pes-
soas vacinadas apresentam reagdes locais, como dor, eritema e
inchago, que regridem em menos de 48 horas. Reagdes sistémicas
moderadas, como febre e mialgias, sdo raras.

INDICACOES PARA O USO DA VACINA

A vacina ¢ indicada para todas as pessoas com mais de 65
anos de idade. E indicada, também, para as pessoas entre 2 ¢ 65
anos dos seguintes grupos, que apresentam risco aumentado de
im[ecgé.o pneumocécica grave?(D):

AN B =11



Projeto Diretrizes

Associagao Médica Brasileira e Conselho Federal de Medicina

* IMUNOCOMPETENTES:
» Com doengas crbnicas, como doenga
cardiovascular (ex: insuficiéncia cardfa-
ca congestiva ou cardiomiopa’cia) , doen-
ca pulmonar crdnica (ex: doenga pulmo—
nar obstrutiva crénica ou enfisema, mas
ndo asma), diabetes, alcoolismo, doenga
hepé’cica crdnica ou fistula liquélica;

> Com asplenia anatémica ou funcional

(ex: anemia falciforme).

*  IMUNODEPRIMIDOS:

» Com infecgéo pelo virus da imunode-
ficiéncia humana (sintométicos ou
assintomaticos);

> Com imunodeficiéncia congénita;

> Com leucemia, linfoma, doenga de
Hodglzin, mieloma mﬁltiplo ou outras
neoplasias disseminadas;

» Com insuficiéncia renal crénica ou
sindrome nefrética ;

> Apés transplante de medula ou de ér-
gaos séliclos;

> Pelo uso de quimioterapia imunoclepres—
sora, inclusive corticéides por tempo pro-

longado.

Sempre que possivel, a vacina deve ser apli-
cada pelo menos duas semanas antes da realiza-
gao de esplenectomia eletiva ou do infcio de

quimioterapia.

Revacinagdo nao é indicada rotineiramente,
entretanto revacinagdo, uma tnica vez, cinco
anos apds a dose inicial, é recomendada para os
seguintes grupos:

*  Pessoas com 65 anos de idade ou mais que

foram vacinados h4 mais de cinco anos e

tinham menos de 63 anos quando a primei-

ra dose foi aclministrada;

®  Pessoas com asplenia anatdmica ou funcio-
nal, ou imunodeprimi&as. As criangas desse
grupo poclem receber a dose de revacinagao
a partir de trés anos apbsa dose inicial, caso
esta dose tenha sido administrada com me-
nos de sete anos de idade.

VAcINA CONJUGA (7-VALENTE)
CoMPOSICAO

A vacina 7-Va1ente, recentemente licencia-
da, contém os polissaoérides capsulares de sete
sorotipos de pneumococos (4, 6B, 9V, 14,
18C,19F ¢ 23F), conjugados individualmente
a uma variante ndo-téxica da toxina diftérica,
CRM 197 (CRM *“cross-reacting — ma’cerial").
Contém fosfato de aluminio como adjuvante,
sendo destituido de timerosal ou outro
conservante. Problemas de natureza técnica
(]aem como, even’cualmente, de eventos adver-
s0s) impe&em, no momento, a produgéo de va-
cinas conjugaflas com 23 sorotipos.

Os sorotipos inclufdos na vacina 7-valente
foram responsdveis por 86% das }Jac’ceremias,
83% da meningites ¢ 65% das otites médias
agu&as pneumocdcicas em criangas com menos
de seis anos de i&ade, no perio&o 1978 a 1994,
nos Estados Unidos.

No Brasil, os 15 sorotipos prevalentes em
1069 criangas com menos de seis anos de ida-
de, no perio&o de 1993 a 1998 com doenga
invasiva, principalmen’ce meningite e pneumo-
nia, foram: 14 (24,7%); 1 (10,3%); 6B
(10,0%); 18C (7,9%); 5 (6,5%); 6A (5,4%);
23F(5,2%); 19F(4,5%); OV (4,2%); 19A
(3,2%); 3 (2,3%); 4 (1,6%); 10A (1,6%); &
(1,4%); 7F (0,7%). Qutros sorotipos respon-
dem por apenas 10,5% dos casos(C).
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Comparanclo esses dados com os encontra-
dos nos EUA, constata-se importante diferen-
ga:a cobertura oferecida pela vacina 7-valente
seria de 63,5%, devido a importante partici-
pagao dos sorotipos 1 e 5, que por ndo serem
relevantes nos EUA, nao foram incluidos na

vacina.
IMUNOGENICIDADE E EFICACIA

O estudo de eficécia‘*(A) que levou ao
licenciamento da vacina 7-valente foi efetuado
com 37.830 criangas saudaveis, divididas alea-
toriamente para receber vacina 7-valente ou uma
vacina controle, conjuga(la contra o menin-
gococo C, aos 2, 4, 6, ¢ 12 a 15 meses de ida-
de. Em relagéo a doenga pneumocécica invasiva
por sorotipos presentes na vacina, o ntimero de
casos foi de 1 e 39 nas criangas que receberam
pelo menos trés Aoses, com eficdcia de 97,4%
(IC%%= 82,7% a 99,9%), e de 3 € 49 nas par-
cialmente vacinadas, eficdcia de 93,9% (1C%%=
79,5% a 98,5%). A eficdcia protetora em rela-
gao a todos os sorotipos, inclusive os ndo pre-
sentes na vacina, foi de 89,1% (IC%%=73,7%
2 95,8%).

Entre as criangas que receberam pelo me-
nos uma dose da vacina 7-valente, houve 11,4%
(IC%%: 1,3% a 20,5%) menos episc’)dios de
pneumonia diagnos’cicada clinicamente, inde-
pen&entemen’ce de resultados de ra&iografias ou
de cultura, 33% (IC%%: 7,3% a 51,5%) me-
nos episédios de pneumonia acompanha(la de
alteragées racliolégicas e 73,1% (IC%*= 3% a
88,3%) menos episédios de pneumonia com evi-
déncias ra&iolégieas de consolidagéo de 2,5 cm
ou mais*(A).

Estudo finlanclés, no qual o diagnéstico de
otite média aguda era confirmado por pungao
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timpanica e cultura do material aspirado , com-
parou criangas vacinadas com vacina 7-valen-
te ou com vacina contra a hepatite B (aos 2,
4, 6 ¢ 12 meses de idade)s(A). Foram investi-
gados 2.596 episédios de otite média aguda,
357 dos quais devidos a sorotipos de
pneumococo presentes na vacina. Houve 107
episéclios no grupo vacinado e 250 no grupo
controle, o que indica eficacia de 57% (IC%%=
44% a 67%) na prevengao de otite média agu-
da por sorotipos vacinais. A eficdcia protetora
para pneumococos de qualquer sorotipo foi de
34% (IC%%=21% a 45%) e a eficacia contra
qualquer etiologia foi de 6% (IC%%= 14% a
16%), semelhante  encontrada no estudo ame-

ricano.
EVENTOS ADVERSOS

A vacina 7-valente determinou incidéncia
aceitdvel de eventos adversos quanclo admi-
nistrada aos 2, 4,6, ¢ 12 a 15 meses de
idade, simultaneamente com as outras vaci-
nas recomendadas para esta faixa etdria
(triplice, triplice acelular, vacina oral ou
injetével contra a poliomielite, Hib, hepati—
te B, sarampo, caxum]aa, ru]oéola). Reagées
mocleraclas, do tipo qualquer eritema com 2,4
cm ou mais, com ou sem clor, ocorreram no
local da injegao em 4,9% a 6,1% das crian-
gas apds todas as closes, nio se verificando
aumento significante na Ifreq{iéncia ou gra-
vidade das reagbes com qualquer das doses
su})seqﬁen’ces na série*(A). Febre foi cerca
de duas vezes mais freqiiente nas criangas
que receberam vacina 7-valente em compa-
ragdo com as imunizadas com a vacina con-
tra o meningococo C. Por outro lado, febre
acima de 38°C e acima de 39°C (retal) ocor-
reu em 13% e 1,2%, respectivamente, de
727 criangas que receberam apenas a vacina
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7-valente, sem uso associado de outras vaci-
nas. Nesse grupo, irritabilidade (45,8%), so-
noléncia (15,9%), sono agi’cado (21,2%), di-
minuig¢do do apetite (18,3%), vomitos (6,3%)
e diarréia (12,8%) foram também verificados.

Estudos com nimero limitado de criangas
nio mostram aumento de reagdes em criangas
anteriormente vacinadas com a vacina
polissaoaridioa 23-valente.

INDICACOES PARA O USO DA VACINA

As recomendagaes para uso da vacina 7-va-
lente séo()'s(D):

* A mais importante envolve a vacinagado roti-
neira de todas as criangas com menos de dois
anos de idade (ver esquemas na Tabela 1);

* (Criancas com idade entre 24 e 59 meses
com risco elevado de infecgéo pneumocdcica
devido a doenga de base devem ser vacina-
das. Incluem-se nesse grupo:

» Criangas com anemia falciforme ou ou-
tras hemoglo})inopa’tias;

Criangas com asplenia anatéomica ou

funcional;

> Criangas infectadas pelo HIV;

» Criangas com &oengas cronicas, inclusive
doenga cardfaca e pulrnonar cronica (exclu—
indo asma), dial)etes, ou fistula 1iqu6rica;

» Criangas com imuno&epressio: cloengas
neoplésicas (ex: leucemia, linfoma, do-
enga de Hodglzin); insuficiéncia renal
crdnica ou sindrome nefrética; criangas
recebendo quimoterapia imunode-
pressora (inclusive corticsides por tem-
po prolongado) e criangas que receberam
transplante de orgdo sélido.

As criangas desse grupo que nunca rece-
beram previamente vacina 7-valente ou a va-
cina polissacaridica 23-valen’ce, recomenda-
se duas doses de vacina 7-Va1ente, com in-
tervalo de seis a oito semanas, seguidas de
uma dose dnica de vacina polissacaridica.
Qutra dose da vacina polissacaridica é reco-
mendada trés a cinco anos apds a dltima
dose.

Nas criangas que ja receberam uma dose
de vacina polissacéridica recomenda-se, tam-
l)ém, duas doses da vacina 7—Valente, com in-
tervalo de seis a oito semanas. Uma dose adi-
cional da vacina 23-valente deve ser aplicada

trés a cinco anos apés a primeira.

o Além dos dois grupos anteriores, para os
quais a vacina é formalmente indicada, ou-
tras criangas com idades entre 24 e 59 me-
ses poclem beneficiar-se da vacinagdo com
vacina 7—Va1ente, com prioridacle para as se-
guintes:
> Todas as criangas com idades entre 24 a

36 meses;

» Criangas que ﬁeqﬁentam creches.

O esquema de vacinagao para esses grupos é

também apresentando na Tabela 1.

Os dados atualmente disponiveis néao per-
mitem recomendar a suhstituigéo de vacina
23-valente pela vacina 7-valente em crian-
gas com mais de 60 meses de idade e em
adultos, embora nio haja contra-in&icagées
ao uso da vacina 7-valente em qualquer

idade.
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Tabela 1

Esquema recomendado para a vacina conjugada heptavalente contra os pneumococos em
lactentes e criangas previamente ndo vacinadas, por idade

Idade na 1° dose (meses) Série primaria Dose adicional |
2-6 3 doses, com intervalo de 2m* 1 dose, com 12-15m |

7-11 2 doses, com intervalo de 2m* 1 dose, com 12-15m |

12-23 2 doses, com intervalo de 2m+ — |

24-59 |

criangas saudaveis 1 dose — |

criangas com doencas de base

i N 2 doses, com intervalo de 2m+
ou imunodepressao

*Intervalo minimo no 1° ano: 4 semanas
+Intervalo minimo a partir do 2° ano de vida: 6 a 8 semanas
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