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Atualizacao

Vacina pneumocdcica: historico, indicacoes
classicas e efeitos indiretos.
Anti-pneumococcal vaccine: description, classic indications and indirect effect.

Gislene Rosa Feldman Moretti!, Jaqueline Locks Pereira’,Thiago Maméru Sakae’, Rosemeri Maurici da Silva’.

RESUMO

A infeccdo por Streptococcus pnemoniae é uma das principais causas de doenca em criancas, idosos, imunodeficientes e
portadores de doenca crénica. Devido a grande freqliéncia e importancia das doencas causadas por pneumococos, desde o
inicio do século existem tentativas de se prevenir a doenca através da utilizacdo de soros e vacinas. Atualmente, observa-se
uma crescente resisténcia bacteriana do pneumococo as penicilinas, cefalosporinas e macrolideos, o que impée, cada vez
mais, a necessidade da vacinacdo contra os diversos sorotipos do microorganismo. O presente artigo revisa os principais
resultados, em relacédo a efetividade da vacina pneumocécica, obtidos nos estudos, bem como as principais indica¢cdes da
vacina preconizadas por protocolos nacionais e internacionais. Foi realizada uma extensa revisao bibliografica utilizando os
sites de pesquisa: Medline, Scielo e Cochrane. A pesquisa incluiu somente artigos compreendidos no periodo de janeiro de
1996 a agosto de 2006. A partir de 1983, foi aprovada uma nova vacina contendo 23 sorotipos de pneumococos. Essa vacina
proporciona uma cobertura contra 88% das cepas identificadas nos EUA como causadoras de bacteremia, meningite e otite
média aguda em adultos. A efetividade desta em prevenir pneumonia é incerta, mas ela é definitivamente eficaz e custo-
efetiva na prevencao de doenca pneumocdcica invasiva em individuos jovens e saudaveis, sendo a eficicia questionavel em
idosos e individuos com condi¢des médicas que os qualificam como alto risco. O beneficio potencialmente mais importante
dessa vacina talvez seja a prevencdo da colonizacdo e infeccdo pelos sorotipos estreitamente associados a resisténcia aos
antibidticos.

Descritores: vacina antipneumocdcica, infeccdes pneumocécicas, indicagdes, andlise custo-beneficio.

ABSTRACT

The infection for Streptococcus pnemoniae is one of the main causes of illness in children, aged, immunodeficients and pa-
tients with chronic illness. Due to great frequency and importance of theillnesses caused by pneumococcus, since the begin-
ning of the century attempts to preventing the illness through the use of serum and vaccines exist. Currently one observes
an increasing bacterial resistance of pneumococcus to penicillins, cephalosporins and macrolides, what it imposes each
time more the necessity of the vaccination against the diverse serotypes of the microorganism. To revise the main results
in relation to effectiveness of the anti-pnemococcal vaccine obtained in studies, as well as main indications of the vaccine
praised by national and international protocols. An extensive bibliographical revision was carried through using the sites of
research: Medline, Scielo and Cochrane. The research only included articles understood in the period of January of 1996 the
August of 2006. From 1983 a new vaccine was approved contends 23 serotypes of pneumococcus. This vaccine provides a
covering against 88% of strains identified in U.S.A. as causing of bacteremia, meningitis and acute otitis media in adults. The
effectiveness of this in preventing pneumonia is uncertain, but it is definitively efficient and cost-effective in the prevention
of invasive pneumococcal illness in healthful young people, being the effectiveness questionable in aged and individuals
with medical conditions considered as high risk. Perhaps benefit potentially more important of this vaccine is the prevention
of the settling and infection for the serotypes narrowly associates to the resistance to antibiotics.

Keywords: anti-pneumococcal vaccine, pneumococcal infections, indications, cost-benefit analysis.
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INTRODUCAO

A infeccdo por Streptococcus pnemoniae é uma das
principais causas de doenca em criancgas, idosos, imuno-
deficientes e portadores de doenca cronica.'>O espectro
de doencas causadas por pneumococo é bastante varia-
do, incluindo infeccao de via aérea superior, infeccdo do
trato respiratdrio inferior, otite média, e infeccdes invasi-
vas como bacteremia e meningite.'?

Estima-se que a pneumonia pneumocécica cause
aproximadamente 1 milhdo de mortes em criancas me-
nores de cinco anos, sendo a maioria dos casos oriundos
de paises em desenvolvimento.® A incidéncia de doenca
invasiva tem sido estimada em 15-30 casos, por 100.000
habitantes, por ano, em paises desenvolvidos. O risco de
doenca invasiva aumenta com a idade, especialmente
apds os 65 anos, e é mais alto em pessoas com doenca
crénica.? Entre os adultos de todas as idades com bac-
teremia, 15 a 20% evoluem com ébito, sendo a mor-
talidade ainda maior em idosos e pessoas com outras
doencas de base.?

Deste modo, a doenca pneumocdcica constitui-se
em um problema de saude publica mundial, problema
esse agravado pelo numero crescente de cepas resisten-
tesaantibidticos comuns.>3* Até o momento, a vacinacdo
é a unica ferramenta disponivel na prevencdo de doen-
cas causadas pelo S. pnemoniae, justificando a realizacdo,
nas ultimas décadas, de vérios estudos com o objetivo
de avaliar a efetividade da vacina pneumocécica.?

O presente artigo revisa os principais resultados em
relacdo a efetividade da vacina obtidos nesses estudos,
bem como as principais indica¢des da vacina preconiza-
das por protocolos nacionais e internacionais.

SURGIMENTO

Devido a grande freqiiéncia e importancia das do-
encas causadas por pneumococos, desde o inicio do sé-
culo existem tentativas de se prevenir a doenca, através
da utilizacdo de soros e vacinas.>®”

Com o advento do uso de antibidticos, especialmen-
te da penicilina, que demonstrou excelente eficacia con-
tra o S. pneumoniae, a vacina foi retirada do mercado.®

Atualmente observa-se uma crescente resisténcia
bacteriana do pneumococo as penicilinas, cefalospori-
nas e macrolideos, o que impde cada vez mais a neces-
sidade da vacinacao contra os diversos sorotipos do mi-
croorganismo.

A despeito do uso de antimicrobianos, as doencas
causadas por pneumococos continuaram a ter grande
importancia em todo o mundo, permanecendo entre as
principais causas de mortalidade, em todas as faixas eta-
rias. Assim, surgiu novamente o interesse na preven¢ao
das infeccoes através da vacinacdo, tendo sido produzi-
das e testadas diversas vacinas, contendo um numero
variavel de sorotipos.”8?

A partir de 1983, foi aprovada uma nova vacina con-
tendo 23 sorotipos de pneumococos. Essa vacina propor-
ciona uma cobertura contra 88% das cepas identificadas
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nos EUA como causadoras de bacteremia, meningite e
otite média aguda em adultos. Além disso, os anticorpos
induzidos pelas cepas vacinais apresentam reatividade
cruzada contra pneumococos de outras cepas, respon-
saveis por mais 8% dos casos de doenca bacteriana.?’

EFICACIA

A vacina antipneumocdcica utilizada atualmente
tem mostrado eficdcia em prevenir infec¢ées pneumo-
cdcicas invasivas em pacientes imunocompetentes.?31°

Contém antigenos capsulares purificados (polis-
sacarideos) de 23 dos mais de 80 tipos diferentes de S.
pneumoniae (1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9U, 10, 11A, 12F,
14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F, 33F). O antigeno
polissacarideo induz a formacao de anticorpo tipo-espe-
cifico, que aumenta a opsonizacao, a fagocitose e a des-
truicdo do pneumococo pelas células fagociticas." Os
tipos componentes da vacina cobrem cerca de 85% dos
sorotipos causadores de pneumonia e de doenca pneu-
mocdcica invasiva na comunidade.'? Estes 23 sorotipos
estdo freqlientemente associados a bacteremia, sendo
responsaveis por aproximadamente 80% das infeccoes
que ocorrem no paciente idoso."

A eficacia da vacina pneumocdcica é de cerca de
90% em prevenir bacteremia e pneumonia pneumococi-
ca em adultos jovens, sem outra doenca. Fatores que in-
fluenciam nos resultados incluem a idade do individuo,
o estado de sua resposta imune, a presenca ou auséncia
de doenca de base e o nivel de anticorpos pneumococi-
cos obtidos. A vacina parece ser mais eficaz em pessoas
saudaveis, ainda havendo controvérsia com relacao a efi-
cacia nos idosos e naqueles com comorbidades.'

A doenca pneumocdcica invasiva estd associada
a elevada mortalidade no paciente idoso. Embora a va-
cina provavelmente confira protecdo limitada contra
pneumonia neste grupo etdrio, ela fornece, aproxima-
damente, 50-80% de protecdo contra doenga pneumo-
cocica invasiva.'3

Diversos estudos referem que, em pacientes com
imunossupressdo por doencas como leucemia, linfoma,
tumores sélidos, deficiéncia congénita de imunoglobu-
linas, infeccdo por HIV ou em uso de terapia imunossu-
pressora, ocorre pior resposta a vacinagao. 3410111314

TIPOS E SOROTIPOS COBERTOS

A vacina pneumocécica licenciada nos EUA atual-
mente é composta de sacarideos dos antigenos capsula-
res dos sorotipos 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F e 23F de S. pneu-
moniae, conjugados, individualmente, com a proteina
diftérica CRM197."

Os sete sorotipos prevalentes, em ordem decres-
cente de freqliéncia, foram os seguintes: 19F, 6A, 6B, 18C,
23F, 9V e 14. Com excecdo do sorotipo 6A, todos os ou-
tros estdo incluidos na vacina heptavalente conjugada
disponivel atualmente. Como os sorotipos 6A e 6B sdo
geneticamente relacionados, havendo resposta imuno-
|6gica cruzada entre eles, pode-se dizer que os sete soro-



tipos prevalentes no presente estudo estao incluidos na
vacina heptavalente conjugada.’

Um obstaculo a proposta de cobertura da vacina é a
existéncia de 90 sorotipos de S. pneumoniae, sendo varios
0s sorotipos que causam doenca.'® Nao parece que seja
possivel incluir um grande numero de antigenos em uma
vacina conjugada, o que significa que os individuos vacina-
dos continuariam suscetiveis aos sorotipos nao incluidos."”

Dessa forma, considerando-se a vacina conjugada
heptavalente disponivel atualmente no Brasil, a cobertura
vacinal, com relacdo aos sorotipos mais freqiientemente
encontrados, pode ser estimada em 63%, muito proximo
a0s 59,3% estimados por Brandileone e colaboradores, em
relacdo a cepas causadoras de doenca invasiva.'®

O perfil de sorotipos prevalentes difere de uma re-
gido para outra, e a imunidade induzida aparentemente
é sorotipo-especifica.' Portanto, para o amplo uso da va-
cina pneumocadcica conjugada, é necessario o adequado
conhecimento da distribuicdo dos sorotipos prevalentes
em cada regido, assim como é necessdrio conhecer-se a
suscetibilidade do pneumococo aos antimicrobianos,
para a escolha correta dos esquemas terapéuticos.'®'®

No estudo conduzido por Brandileone, o soroti-
po 19F foi o mais freqliente, encontrado em 14,8% das
amostras, sendo mais freqlientemente encontrado em
criangas.'® Este fendmeno acontece porque a resposta
imunoldgica aos diferentes antigenos polissacaridicos
capsulares varia de acordo com a idade.’®* O sorotipo
19F é também um dos que mais apresenta resisténcia a
penicilina, talvez pelo fato de ser um dos mais prevalen-
tes em criancgas e, conseqiientemente, um dos mais co-
mumente expostos a pressao seletiva pelo uso continuo
ou repetitivo de antibioticos.?

IMUNOLOGIA RELACIONADA A VACINA

A fagocitose dos pneumococos é facilitada quando
essas bactérias sdo opsonizadas, e a opsonizacdo ade-
quada requer a ativacdo do complemento.>® A recupera-
¢ao das doencas pneumocdcicas depende da producdo
de anticorpos que agem como opsoninas, aumentando
a fagocitose e determinando a morte das bactérias.>® A
maior parte das infeccdes graves é observada em crian-
¢as com menos de dois anos de idade, em individuos
com asplenia anatdmica ou funcional, em idosos ou
imunodeprimidos. Pacientes com doencas cardiacas ou
pulmonares crénicas, diabetes mellitus e cirrose, também
apresentam maior risco. 38913

INDICACOES

As indicacdes formais para o uso da vacina antip-
neumocdcica seguem algumas diretrizes, de acordo
com os grupos de risco.

O Grupo 1, de maior risco, engloba doenca de
Hodgkin, mieloma muiltiplo, deficiéncia de imunoglobu-
lina, lUpus eritematoso sistémico, deficiéncia imunolé-
gica induzida por drogas, transplante renal, doenca ma-
ligna hematoldgica, carcinoma, infeccdo por HIV e Aids.
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No Grupo 2 estdo esplenectomia ou disfuncao esplénica,
anemia falciforme e sindrome nefrética. No Grupo 3 en-
contram-se diabetes mellitus, doenca pulmonar crénica,
doenca cardiaca cronica, insuficiéncia renal cronica re-
querendo didlise, cirrose hepatica e alcoolismo. No Gru-
po 4, o de menor risco, a indicacdo é para os idosos (60
anos ou mais).”'

Em caso de esplenectomia, recomenda-se que a
vacina seja aplicada, pelo menos, 2 semanas antes do
procedimento cirurgico. O intervalo entre o uso da vaci-
na e de terapia imunossupressora deve ser o mais longo
possivel.

Em relacdo aos individuos com asplenia, como a
protecao conferida pela vacina ndo é completa, pois s6
contém 23 sorotipos, e a resposta ndo é homogénea
para todos eles, recomenda-se associar a vacinagao ao
uso profilatico de antibiéticos.?'

A vacina é recomendada particularmente nos ido-
sos: 1) institucionalizados, nos quais € maior a incidéncia
dessa infeccdo; 2) portadores de doencas cronicas, como
diabetes mellitus, doenca pulmonar obstrutiva cronica,
insuficiéncia cardiaca, cirrose hepatica; e 3) naqueles com
infeccdes recorrentes. A vacina também é indicada nos
pacientes considerados em risco, particularmente em
imunocomprometidos, incluindo aqueles com insufici-
éncia renal crénica, sindrome nefrética e transplantados
renais, assim como em adultos jovens que recentemente
comecaram a beber grandes quantidades de alcool ou
tiveram o diagnéstico de diabetes mellitus.?'

Em criancas, a prevaléncia de doenca pneumocé-
cica é maior nos dois primeiros anos de vida, idade em
que a vacina pneumococica polissacaridica nao é eficaz.
A conjugacdo dos antigenos polissacaridicos capsulares
com proteinas pode melhorar a imunogenicidade da
vacina em criangas menores de dois anos, por permitir
uma resposta imunoldgica do tipo T-dependente.’ Isso
se deve ao fato de as criancas com menos de dois anos
terem uma menor capacidade de resposta aos antigenos
polissacaridicos e, portanto, uma menor opsonizagao.
Apds 0s 24 meses, observa-se um aumento na producao
de anticorpos e uma reducéo do risco de doencas graves
por pneumococo.?%

Sabe-se que os antigenos polissacaridicos sdo pou-
co imunogénicos em criangas com menos de dois anos,
pois sdo processados como antigenos T-independentes.
A resposta de criancas de baixa idade aos antigenos po-
lissacaridicos é fraca, havendo baixa producdo de anti-
corpos, queda rapida dos niveis séricos e auséncia de
memodria imunoldgica. Portanto, a vacina s6 deve ser
aplicada apds os 24 meses.'>202

NUMERO E TEMPO PARA REFORCOS

O Comité Assessor em Praticas de Imunizacdo dos
Estados Unidos — ACIP - recomenda que os adultos re-
cebam uma dose de reforco 6 anos apds a dose inicial,
enquanto que a Organizacdo Mundial da Saude reco-
menda a revacinacao dez anos apds a primeira dose.® A
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vacina antipneumocécica é aplicada somente uma vez,
com algumas excec¢des. Revacinacdo com intervalo me-
nor que 5 anos pode causar reagdes graves, ndo sendo
recomendada, a ndo ser nos individuos de alto risco apés
6 anos de intervalo."

Criancas com menos de 10 anos de idade e indivi-
duos imunodeprimidos apresentam queda mais preco-
ce de anticorpos e devem ser revacinados mais cedo, trés
a cinco anos apos a vacinagao inicial. Ndo se recomenda
reimunizacao antes de um ano da dose inicial, pois indi-
viduos com altos niveis de anticorpos, ao serem revacina-
dos, apresentam maiores indices de efeitos colaterais.>*'

Candidatos a revacinacdo incluem os que apresen-
tam alto risco de infeccdo pneumocdcica fatal: pacientes
com disfuncao esplénica que receberam previamente a
vacina com 14 sorotipos, aqueles com declinio acelerado
nos titulos de anticorpos, com insuficiéncia renal, nefro-
se ou receptores de transplantes. Os individuos com 65
anos ou mais devem ser revacinados, se foram vacinados
previamente ha mais de 5 anos e tinham menos que 65
anos quando receberam a primeira dose. Estudos clini-
cos e soroldgicos sugerem que a protecao induzida pela
vacina declina ap6s 3 a 5 anos, levantando a questao da
revacinacao de rotina.>?'

EFEITOS COLATERAIS

Geralmente sdo leves, consistindo em eritema, ede-
ma ou dor no local da aplicagdo, com duragado de 24 a 48
horas. Febre, geralmente baixa, astenia, cefaléia, mialgia
e reagdes locais mais importantes ocorrem em menos
de 1% dos casos, e cedem nas primeiras 24 horas.>?* Na
revacinacdo, observam-se reacdes mais importantes,
em até 50% dos casos. Reagdes sistémicas graves, como
anafilaxia, sdo extremamente raras. Por se tratar de uma
vacina pouco reatogénica, pode ser aplicada simulta-
neamente com outras vacinas, em locais separados.>’
Deve-se retardar a imunizacao, se possivel, em casos de
febre, doenca aguda e recaida de doenca crénica, até
sua recuperagao.>’*

CONTRA INDICAGOES

Contra-indicacdes ao uso da vacina incluem hiper-
sensibilidade pregressa ou historia de alergia aos compo-
nentes da mesma; doenca respiratdria ou infeccdo agu-
da; gravidez e criancas menores de 2 anos de idade."”

Individuos com doenca de Hodgkin devem rece-
ber a vacina, no minimo, 10 dias ou, de preferéncia, 14
dias antes de iniciar o tratamento quimioterapico, pois
é pouco eficaz quando aplicada ap6s o inicio da terapia
imunossupressora.'” Apds o término da quimioterapia,
recomenda-se aguardar, no minimo, 3 a 4 meses para
vacinar os individuos ndo imunes.'>*!

PNEUMONIA PNEUMOCOCICA

Recentemente foi publicada uma metanalise de
treze estudos prospectivos randomizados, comparando
grupos que receberam a vacina pneumocécica polissa-
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caridea, de qualquer valéncia, com placebo ou grupos
nao vacinados.”® A efetividade da vacina em prevenir
pneumonia por todas as causas em imunocompetentes
foi de 44% (IC95% de 0,47 a 0,66). Considerando-se ape-
nas os casos de pneumonia pneumocécica, a efetividade
foi de 84% (IC de 0,11 a 0,23). Houve também uma redu-
¢ao de 30% na mortalidade por pneumonia no grupo de
imunocompetentes tratados. Em idosos e pacientes de
alto risco, a vacina ndo mostrou beneficio na prevencao
de pneumonia, no risco de bacteremia e na reducdo da
mortalidade.

Outra metanalise, envolvendo nove estudos rando-
mizados conduzidos em adultos imunizados com vacina
12 ou 17 valente, chegou a conclusdes semelhantes. A
vacina pneumocdcica reduziu, significativamente, o ris-
co de peneumonia pneumocdcica apenas em popula-
¢bes de baixo risco, como pacientes abaixo de 55 anos e
sem doenca crOnica ou imunodepressao.'

A inconsisténcia entre a falta de eficacia da vacina
em idosos e pacientes de alto risco e as recomendagdes
universais para seu uso tem motivado a publicacdo de
varios trabalhos testando-a nesses grupos.

Os resultados apontados tém sido conflitantes.
Diferencas metodoldgicas, em relacdo a populacdo de
estudo, o uso de placebo e o tipo de placebo escolhi-
do, dificultam a comparacdo dos resultados.? Jackson
e colaboradores, em estudo envolvendo, aproximada-
mente, 47000 pessoas acima de 65 anos nao verificaram
alteracdo no risco de adquirir pneumonia comunitaria
apo6s o uso da vacina. Entretanto, houve uma diminui-
¢a0 44% (IC 95% de 0,33 a 0,93) no risco de bacteremia
na populacdo vacinada.?* Ortqvist e colaboradores, em
estudo randomizado, placebo controlado e cego, envol-
vendo 693 pessoas com idade entre 50 e 85 anos e com
histéria prévia de admissdao hospitalar por pneumonia
comunitdria, ndo demonstraram nenhuma diferenca na
incidéncia de pneumonia por todas as causas e pneu-
monia pneumocdcica, entre o grupo vacinado e ndo va-
cinado, durante um seguimento de aproximadamente
800 pessoas — ano.'” Outros estudos também falharam
em demonstrar uma reduc¢ao no risco de pneumonia no
grupo vacinado.'*?

DOENGCA PNEUMOCOCICA INVASIVA

Ao contrério do que ocorre em relacdo a pneumo-
nia, ha forte evidéncia da efetividade da vacina polissa-
caridea em prevenir doenca pneumococica invasiva.
A protecao conferida tem variado entre 56 a 84%.? Em
adultos jovens de vdrias idades, estudos prospectivos
usando vacina 13 e 14 valente, feitos durante os anos 70
na Africa do Sul e Papua Nova Guiné, mostraram aproxi-
madamente 80% de efetividade na prevencéo de bacte-
remia, acompanhada ou ndo de pneumonia.?

Em pacientes com Aids, o S. pneumoniae é o pato-
geno bacteriano mais comumente identificado como
causa de pneumonia, sendo o risco de bacteremia 10 a
100 vezes maior nesses pacientes.? Resultados conflitan-



tes tém sido obtidos a respeito da imunogenicidade da
vacina polissacaridea em pacientes infectados pelo HIV.3

Dominguez e colaboradores, estudando a efetivi-
dade da vacina pneumocdcica em prevenir doenca in-
vasiva em pacientes acima de 65 anos, concluiram que
a vacina teve uma eficacia de 76% (1IC95%de 51% a 85%)
em pacientes imunocompetentes, resultados semelhan-
tes aos encontrados por Shapiro e Clemens (77%) e Sims
e colaboradores (70%). A vacina ndo se mostrou eficaz
em imunossuprimidos.'*?728

OTITE MEDIA

Uma revisdo da Cochrane a respeito do efeito da
vacina polissacaridea em criancas demonstrou uma pro-
tecao de 10% para otite média aguda.’

VACINA CONJUGADA

A vacina conjugada heptavalente (PCV-7) promove
uma reducao na colonizagdo orofaringea por sorotipos
de pneumococo contidos na sua formulacdo em crian-
¢as vacinadas.>® Esse fato em repercutido positivamen-
te no meio cientifico, haja visto que os sorotipos mais
freqlientemente associados a resisténcia aos antibiéti-
cos sdo contemplados pela vacina.****" Entretanto, em
substituicdo aqueles, tem sido observada uma maior
freqliéncia de colonizacdo e doenca por novos sorotipos
ndo contidos na vacina, trazendo a preocupacdo de que
possa ocorrer maior numero de casos de infeccao por es-
ses agentes.>*'*2 Em estudo envolvendo 38000 criancas,
apos aadministracdo de PCV-7 praticamente ndo ocorre-
ram novos casos de meningite e pneumonia bacterémi-
ca atribuidos aos sorotipos contidos na mesma.** Desde
a introducéo da vacina PCV 7, em 2000, a freqliéncia de
doenca pneumocécica invasiva por sorotipos da vacina
em criancas abaixo de cinco anos de idade tem declina-
do em 94%.3*

A vacina conjugada tem sido capaz de induzir res-
posta em criancas imunocomprometidas infectadas pelo
HIV e em criangas mais velhas com infeccdo recorrente,
sem resposta a vacina polissacaridea 23 valente.?

Estudo finlandés duplo cego randomizado, envol-
vendo 1662 individuos, evidenciou uma reducao de 6%
nos casos de otite em criancas que receberam a vacina
pneumocdcica conjugada, em relagdo as que néo rece-
beram.?* Para os casos de otite média aguda confirmados
por cultura, a reducéo foi de 34% (IC 95% entre 21 e 45%)
e no numero de episddios por sorotipos relacionados a
vacina, a reducdo foi de 57% (IC 95% entre 44 e 67%). A
reducdo de 6% para todos os casos de otite, embora ndo
estatisticamente significativa, foi a mesma observada no
numero de episédios de otite clinica em estudo realiza-
do na Califérnia envolvendo 380000 mil criangas.®

Whitney e colaboradores, em estudo analisando
13568 casos de doenca pneumocdcica invasiva no peri-
odo entre 1998 e 2001, encontraram uma queda na inci-
déncia de doenca invasiva de 24,3 casos por 100000 pes-
soas, em 1998 e 1999, para 17,3 casos por 100.000, em
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2001.3" O maior declinio foi observado em criancas abai-
xo de dois anos. Nesse grupo, houve um decréscimo de
69% na incidéncia de doenca invasiva por pneumococo
apos a introducdo da vacina. Além disso, a freqiiéncia de
doenca causada por cepas ndo suscetiveis a penicilina foi
35% mais baixa em 2001, em relacdo a 1999. A freqiién-
cia de doenca também caiu entre pessoas para as quais
a vacina nao é recomendada, provavelmente devido a
diminui¢do na transmissdo do penumococo por criangas
vacinadas.

CUSTO-BENEFICIO

Os estudos internacionais tém evidenciado que a
vacinacdo de rotina de criancas contra o Streptococcus
pneumoniae precisa de investimento substancial pelos
governantes e organiza¢cdes beneficentes. 363738

Um estudo recentemente publicado na revista The
Lancet incorporou dados em uma analise econémica de
vacinacado pneumocadcica de criancas em paises elegi-
veis para suporte financeiro da Alianca Global para Vaci-
nas e Imunizacdo.*® Foram utilizados dados publicados
e ndo publicados para estimar a mortalidade infantil,
a efetividade da vacina pneumocdcica conjugada e as
taxas de imunizacdo. Supondo uma cobertura vacinal
semelhante a da vacina triplice bacteriana (difteria-téta-
no-coqueluche), a projecdo é de serem evitadas 262000
mortes por ano, entre criancas de 3 a 29 meses de idade,
nos 72 paises em desenvolvimento estudados, evitan-
do, assim, de 8 a 34 milhdes de anos de vida ajustados
por incapacidade (disability-adjusted life years - DALYs),
anualmente.®

O Advisory Committee on Immunization Practices
(ACIP) do CDC recomenda que a vacina seja usada por
todas as criancas entre 2 e 23 meses e pelas criangas en-
tre 2 e 5 anos cujo risco para doenca pneumocécica é
aumentado - leucemias, HIV, outras imunodeficiéncias
ou doencas cronicas debilitantes.®

Com um custo de vacina internacional entre um e
cinco délares por dose, a vacinacédo seria projetada para
reduzir, substancialmente, a mortalidade infantil e a mor-
bidade geral, apresentando um alto custo-beneficio, até
mesmo nos paises mais pobres do mundo.®

CONSIDERACOES FINAIS

A efetividade davacina polissacaridea 23 valenteem
prevenir pneumonia € incerta, mas ela é definitivamente
eficaz e custo-efetiva na prevencdo de doenca pneumo-
cbcica invasiva em individuos jovens e sauddveis, sendo
a eficacia questionavel em idosos e individuos com con-
dicdes médicas que os qualificam como alto risco.

Os resultados do uso da vacina conjugada em crian-
¢as menores de dois anos tém sido promissores para do-
enca invasiva, pneumonia severa e otite média sorotipo
especifica. Talvez o beneficio potencialmente mais im-
portante dessa vacina seja a prevencao da colonizagao
e infeccdo pelos sorotipos estreitamente associados a
resisténcia aos antibidticos.
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