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RESUMO: O panorama das doengas infecciosas apresentou
grandes mudangas nas ultimas décadas, decorrente, em grande
parte, da aplicacdo em larga escala de vacinas que previnem
essas doencas. Importantes conquistas foram alcangadas, como:
a erradicacao da variola, a diminui¢do dos casos de poliomielite,
de sarampo, de rubéola, levando ao controle da sindrome da
rubéola congénita; a importante diminui¢do dos casos de me-
ningite por Haemophilus influenzae tipo b. No Brasil as vacinas
sdo distribuidas gratuitamente a populacdo através do Programa
Nacional de Imunizagdes (PNI), que, em 1973, compreendia
vacinas preventivas para sete doencas infeciosas. Em 2014
proporciona vacinas preventivas para 18 doengas infecciosas.
Muito ainda ha para ser feito. A atuagdo dos infectologistas nas
politicas de prevengdo das doengas infecciosas por vacinagdo ¢ de
grande importancia. O Departamento de Moléstias Infecciosas e
Parasitarias da FMUSP tem contribuido no ensino de graduagao
e pos-graduacdo de imunizagdes, na discussdo da elaboragao de
programas de vacinagdo, na pesquisa sobre imunizagdes, além
de prestar servigo a comunidade, através do CRIE-HCFMUSP.
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ABSTRACT: The panorama of infectious diseases has changed
greatly in recent decades, due in large part to the large-scale
application of vaccines to prevent these diseases. Important
achievements have been made, such as the eradication of smallpox,
the decrease in polio cases, measles, rubella, leading to control of
congenital rubella syndrome; a significant reduction of cases of
meningitis caused by Haemophilus influenzae type b. In Brazil
vaccines are distributed free to the public through the National
Immunization Program (PNI), which in 1973 comprised seven
preventive vaccines for infectious diseases. In 2014 provides
preventive vaccines for 18 infectious diseases. Much remains
to be done. The role of the expert in infectious diseases in the
policies of prevention by vaccination is of great importance. The
Department of Infectious and Parasitic Diseases of the FMUSP
has contributed in immunizations teaching at the undergraduate
and graduate levels, in discussing the development of vaccination
programs, research on immunizations, and providing service to
the community, through the CRIE-HCFMUSP.

KEYWORDS: Immunization; Vaccines; Communicable
diseases/imunologia

Professora Associada do Departamento de Moléstias Infecciosas e Parasitarias da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo

(FMUSP).

Endereco para correspondéncia: Rua Capote Valente, n° 361 — Apt. 72. CEP: 05409-001 — Sdo Paulo, SP. e-mail: mahlopes@usp.br

52



Lopes MH. Imunizag¢des: importante campo para atuagao do infectologista.

s tentativas de proteger os individuos
contra as doengas por meio de vacinagdo
sdo muito antigas, e precedem os modernos
conceitos da Imunologia. A partir da segunda metade do
século XIX, desenvolveram-se os conceitos de viruléncia e
atenuacao dos agentes etioldgicos, e foram feitas tentativas
de prevenir as doengas infecciosas por outros meios que
nao pela sua transmissao natural. O século XX assistiu ao
desenvolvimento e uso em grande escala de varias vacinas.

Segundo Plotkin' ‘o impacto da vacinagdo na saude
publica s6 ¢ compardvel a da dgua potavel. Nenhuma outra
modalidade de intervengdo, nem mesmo os antibioticos,
teve tamanho efeito na reducdo da mortalidade ¢ no
crescimento populacional”.

As vacinas atualmente disponiveis sdo preparadas
capazes de induzir resposta imune especifica que inativa,
destrdi ou suprime o patégeno. Podem ser constituidas
de suspensdo de microrganismos mortos, ou vivos
atenuados; produtos ou derivados de microrganismos, como
proteinas, polissacarideos, acidos nucleicos; de proteinas
recombinantes obtidas por engenharia genética'.

O panorama das doencgas infecciosas apresentou
grandes mudangas nas ultimas décadas, decorrente, em
grande parte, da aplicacdo em larga escala de vacinas que
previnem essas doengas. Um dos exemplos mais citados é
o da erradicacdo da variola, doenca viral com altos indices
de morbimortalidade. Mas outras importantes conquistas
foram alcangadas, como: a drastica diminuicao dos casos
de poliomielite no mundo e a eliminagdo da circulacao
do poliovirus selvagem nas Américas; a diminui¢cdo da
ocorréncia de casos de sarampo, doenca que pode ser
grave e até mesmo fatal em criangas desnutridas e em
imunodeprimidos; a diminui¢ao da circulacao do virus da
rubéola em vérias regides do mundo, levando ao controle
da sindrome da rubéola congénita; a importante diminuigao,
e em algumas regides o desaparecimento, dos casos de
meningite por Haemophilus influenzae tipo b, bactéria
responsavel por quadros graves em criangas pequenas, que
podem evoluir para 6bito ou deixar sequelas permanentes,
como retardo mental.

No Brasil as vacinas sao distribuidas gratuitamente
apopulagdo através do Programa Nacional de Imunizagdes
(PNI) instituido em 1973. Sua criagdo reflete, desde ha 40
anos, o interesse e a preocupacgao das autoridades de saude
publica em relag@o as doencgas abrangidas pelo programa,
e a crenga nas medidas preventivas baseadas na vacinagao.

Nesses 40 anos de existéncia o PNI se consolidou
como um dos mais exitosos programas de satude publica
do Brasil.

Um programa de imunizag¢des deve ser dindmico,
tanto em relagdo a introdugio de novos imunogenos, quanto
areformulacdo dos esquemas de aplicagdao em decorréncia
das mudangas epidemioldgicas. Essas adequagdes
dependem de avaliagdes continuas.

O Programa Nacional de Imunizagdes, em 1973,
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compreendia vacinas preventivas para sete doencgas
infeciosas. Em 2014 compreende vacinas preventivas para
18 doengas infecciosas. O calendario de vacinagdo que a
principio s6 contemplava criangas, atualmente contempla
todas as faixas etarias.

Muito ainda ha para ser feito. A atuagdo dos
infectologistas nas politicas de prevengdo das doengas
infecciosas por vacinagao ¢ de grande importancia.

As mais recentes vacinas introduzidas no calendario
de vacinagdo de rotina do PNI foram as vacinas de varicela,
hepatite A e HPV (papiloma virus humano).

A infecgdo pelo HPV ¢ uma doenga sexualmente
transmissivel (DST) altamente prevalente. A Organizagao
Mundial da Saude estima que metade da populagédo
mundial entre em contato com o HPV em algum momento
da vida. O risco mais alto de infec¢do ocorre entre 16 ¢
20 anos de idade. Entre as patologias causadas pelo HPV
as mais frequentes sao as verrugas genitais e o cancer do
colo do utero. Habitualmente a infec¢do por HPV regride
espontaneamente, mas pode persistir e provocar lesdes pré-
cancerosas no colo uterino, que entre 20 a 30 anos podem
evoluir para cancer do colo uterino, que ¢ a segunda causa
mais comum de cancer entre as mulheres. Mais de 90%
das neoplasias de colo uterino estdo relacionadas ao HPV?.

A necessidade da introdugdo da vacina HPV para
meninas, antes do inicio da atividade sexual, ¢ clara.
Entretanto, a prevengdo das verrugas genitais ¢ das
neoplasias anais e penianas no homem também ¢ desejada,
embora essas neoplasias que acometem os homens ocorram
em propor¢ao muito inferior ao cancer do colo uterino.

Quem vacinar e quando vacinar? Estas sdo questdes
que os infectologistas, junto com colegas de outras
especialidades, discutem cada vez mais. Os recursos
financeiros para introducdo de vacinas gratuitamente
na rede de saude publica sdo finitos, mesmo nos paises
mais ricos. Os estudos de custo-efetividade, ja utilizados
em paises desenvolvidos ha décadas, mais recentemente
comegam a ser feitos no Brasil**¢, e sdo um instrumento a
mais para subsidiar a dificil decis@o de introdug@o ou ndao
de nova vacina nos calendarios de rotina.

Além da introdug@o de novas vacinas, com frequéncia
¢ necessaria a reformulacdo dos esquemas de rotina, em
decorréncia de mudangas epidemioldgicas. Antigas
doengas, como coqueluche, reaparecem acometendo faixas
etarias mais elevadas, como adolescentes e adultos jovens,
que servem de fonte de infec¢do para recém-nascidos e
lactentes, incompletamente ou ndo imunizados. Nestas
criancas a doenca pode ser grave e até mesmo fatal. No
Estado de Sao Paulo, no ano de 2000, foram notificados
64 casos de coqueluche e cinco 6bitos. Estes ntimeros vém
aumentando, sendo que em 2011 foram notificados 912
casos e 26 obitos e em 2012 ocorreram 1028 notifica¢des
e 22 registros de oObitos’. Esse comportamento vem
sendo observado em varios paises do mundo. A vacina
triplice bacteriana de células inteiras (difteria, tétano e



coqueluche) so ¢ aplicada até os seis anos de idade, em
razdo dos eventos adversos que o componente Pertussis
(coqueluche) pode provocar em pessoas de sete ou mais
anos de idade. Em decorréncia da ndo revacinacdo os
adultos vao perdendo a protegdo contra coqueluche;
tornam-se suscetiveis a infec¢do pela Bordetella pertussis e
podem servir de fonte de infec¢do para criangas pequenas,
ainda ndo imunizadas. Atualmente dispde-se de uma vacina
triplice bacteriana acelular para adultos (dtPa), menos
reatogénica que a vacina de células inteiras, mas de custo
elevado. Uma das estratégias discutidas na literatura ¢ a
vacinacdo de gestantes com a dTpa (vacina de difteria,
tétano e coqueluche acelular), que, além de proteger a mae,
evitando que seja fonte de infec¢do para seu filho, permite
a passagem de anticorpos passivos maternos através da
placenta, propiciando prote¢do nos primeiros meses de
vida. A introdu¢dao no PNI da dTpa para gestantes esta
prevista para fins de 2014.

Em decorréncia do éxito do PNI, de inicio voltado
prioritariamente a vacinagao infantil, passou a aumentar a
demanda por outros imundgenos e, também, por indica¢des
mais amplas, que abrangessem diversos segmentos da
populagdo, tais como pacientes imunodeprimidos. Em
resposta a esta demanda foram criados os Centros de
Referéncia para Imunobioldgicos Especiais (CRIEs).

Em 1993 foram implantadas, pelo Ministério da
Satde, as primeiras unidades dos CRIEs nos estados do
Parana, Sao Paulo, Ceara, no Distrito Federal e no estado
do Pard. A proposta inicial contemplava a localiza¢ao
dos CRIEs em centros que concentravam a demanda de
pacientes, particularmente hospitais ou ambulatorios
ligados a institui¢des de ensino. Esta iniciativa vinculava
estas instituicdes ao ensino das praticas de imunizagao,
considerado prioritario na formagdo de profissionais de
saude’.

O primeiro CRIE do Estado de Sao Paulo foi
instalado na cidade de Sao Paulo, no Centro de Imunizagdes
da Divisao de Clinica de Moléstias Infecciosas e Parasitarias
do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP,
em 09 de dezembro de 1993.

Nestes 20 anos de atuacdo o CRIE-HCFMUSP,
constituido por infectologistas, vem desenvolvendo intensa
atividade assistencial, de ensino e de pesquisa, servindo
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como polo de producao e disseminacao de conhecimento.

Na época atual em que os avangos tecnoldgicos
propiciam o aparecimento de produtos vacinais de
alta complexidade, o desafio que se impde € que tais
produtos possam ser administrados a extensas camadas da
populacdo. Esta perspectiva inclui ndo s6 a vacinagdo na
infancia como a de adultos e, em particular, de individuos
imunodeprimidos, que condicionam o uso de imunégenos
especificos.

A adogao de estratégias anti-infecciosas € importante
no cuidado aos pacientes imunodeprimidos, uma vez que
infeccdo ¢ uma das causas de morbidade e mortalidade
nestes pacientes. Entre as estratégias anti-infecciosas
situa-se a imunizagdo dos pacientes imunodeprimidos,
que visa ndo sé a protegdo individual do paciente,
mas também ¢ importante do ponto de vista de satde
publica, diminuindo o nimero de individuos suscetiveis,
que podem ser responsaveis pela manutencdo da
circulacao do agente etiologico. A vacinagao dos pacientes
imunodeprimidos envolve aspectos complexos, por vezes
ainda ndo bem entendidos. A eficacia das vacinas pode estar
prejudicada na dependéncia do grau de imunossupressao
desencadeado pela propria doenca ou pela utilizagao de
drogas imunossupressoras para o tratamento.

Pacientes imunodeprimidos ndo apresentam risco
maior para eventos adversos com a utilizacdo de vacinas
inativadas, porém a eficacia destas ¢ variavel. A utilizagao de
vacina viva atenuada pode representar riscos e seu uso deve
ser analisado individualmente. Estudos de imunogenicidade e
eficacia para vacinas nessas situacdes, ainda sao necessarios.

Os infectologistas do CRIE-HCFMUSP também
tém contribuido nessa investigacdo, conduzindo estudos
em pacientes transplantados®, com infecgdo pelo HIV/
aids>!®!! com doengas reumatologicas fazendo uso de
imunossupressores'>'3,

Imunizag¢des ¢ um campo importante para atuacao
do infectologista.

O Departamento de Moléstias Infecciosas e
Parasitarias da FMUSP tem contribuido no ensino de
graduacao e pds-graduacdo de imunizagdes, na discussao da
elaboragdo de programas de vacinagdo, na pesquisa sobre
imunizagdes, além de prestar servigo a comunidade, através
do CRIE-HCFMUSP.
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