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Introdução 

• Doenças infecciosas e parasitárias são responsáveis por 
cerca de 25% da mortalidade mundial, especialmente 
em crianças menores de 5 anos. 

 

• A vacinação é a ação em saúde com maior impacto na 
diminuição da mortalidade e morbidade, ao lado do 
saneamento básico: 
– Não há vacinas para um número significativo de patógenos. 

– Algumas vacinas não protegem completamente. 



Breve histórico 

Primeiros passos no ocidente: 

 

• Lady Mary Montague introduz na Inglaterra a 
técnica chinesa de variolação (1721). 

 

• Jenner utiliza o vírus da vaccinia para proteger 
contra a varíola, após observar que 
camponesas que lidavam com o gado ficavam 
protegidas da doença. 





Breve histórico 

 Estudos com anthrax e 
cólera aviária 
(Pasteurelose)levam ao 
desenvolvimento de 
microrganismos atenuados 
artificialmente. 

 6 de julho de 1885: 
primeira vacinação contra 
a raiva em um menino de 
9 anos mordido por um 
cachorro raivoso. 

 Cunhado de vacinação 
(Vacca = vaca)em 
homenagerm ao trabalho 
de Jenner 



Breve histórico 

• 1890 – vacina de tétano 

• 1921 – uso em humanos 
pela primeira vez do BCG. 
Uso disseminado após a II 
Guerra Mundial 

• 1923 – vacina de difteria 

• 1925 – vacina de 
coqueluche 



Breve histórico 
• 1942 – DTP 

• 1952 – Polio (Salk) 

• 1961 – Polio (Sabin) 

• 1963 – Sarampo 

• 1967 – Caxumba 

• 1970 – Rubéola 

• 1981 – hepatite B 

• 1985 – Haemophilus 
influenzae B 



Breve histórico 

1. Utilização de organismos atenuados 

2. Utilização de organismos inativados 

3. Cultura celular de virus 

4. Engenharia genética 

5. Indução da imunidade celular 

6. Vacinologia reversa 



Princípios da Imunização 

• Imunidade 

– Próprio vs Estranho. 

– Proteção contra doenças infecciosas. 

– Freqüentemente reconhecida pela presença de 

anticorpos. 

– Específica para um determinado antígeno. 



Conceitos  (muito) Básicos 

• Imunização ativa 
– Proteção desenvolvida a partir da resposta do próprio sistema 

imune do indivíduo. 

– Pode ou não ser permanente. 

 

• Imunização passiva 
– Proteção obtida pela transferência de anticorpos obtidos de um 

outro indivíduo ou de animal. 

– Proteção temporária. 

– A transferência de anticorpos pela placenta durante a gestação é 
um exemplo de imunização passiva. 



Fontes de Imunização Passiva 

• Praticamente todo produto derivado sanguíneo, variando suas 

concentrações. 

• Anticorpos humanos (homólogos) de pool de doadores (imunoglobulina). 

– Imunoglobulina hiperimune humana. 

• Anticorpos monoclonais: 

– Derivados de um único tipo, ou clone, de células produtoras de anticorpos. 

– Proteção do lactente jovem contra o vírus sincicial respiratório. 

• Soro hiperimune heterólogo (antitoxinas). 



Vacinação - Objetivos 

• Proteção contra doenças infecciosas de 
importância epidemiológica, com grande 
morbidade e/ou letalidade 

– Propiciar imunidade ativa. 

– Imunidade e memória imunológica similar a 
infecção  natural, mas sem os riscos inerentes à 
doença. 



Classificação das vacinas 
 

• Atenuada 
– microrganismo vivo com potencial diminuído de causar 

doença 

• Inativada 
– Microrganismo Inteiro 

• Virus 
• Bactéria 

– Componente ou Fração do Microrganismo 
• Proteica 
• Subunidade 
• Toxóide 

– Polissacaridica 
• Pura 
• Conjugada 



Vacinas de microrganismos atenuados 

• Forma atenuada (menor potencial patogênico) de um 
vírus selvagem ou bactéria. 

 

• Precisa replicar para ser efetiva. 

 

• Resposta imune semelhante à infecção natural. 

 

• Frequentemente  eficaz com uma única dose. 



Vacinas de microrganismos atenuados 

• Maior possibilidade de reações graves. 

 

• Sofre interferência de anticorpos circulantes. 

 

• Instável, requer maiores cuidados no 
armazenamento. 



Vacinas de microrganismos atenuados 

• Vírus 
• Sarampo 

• Caxumba 

• Rubéola 

• Febre amarela 

• Varicela 

• Pólio 

• Influenza (nasal) 

• Rotavírus 

• Dengue 

• (Vaccinia) 

 

• Bactéria 
• BCG 

• Febre tifóide (oral) 



Vacinas inativadas 

• Não podem replicar. 

• Sofre pouca interferência de anticorpos circulantes. 

• Geralmente menos efetivas que vacinas vivas 
atenuadas. 

• Freqüentemente requerem mais que uma dose. 

• Resposta imune predominantemente humoral. 

– Título de anticorpos pode diminuir com o tempo. 



Vacinas Inativadas 

Microorganismo completo 
• Hepatite A 

• Pólio 

• Raiva 

• Pertussis 

 

Toxóide 
• Difteria 

• Tétano 

 

Subunidades 
• Hepatite B 

• Influenza 

• Pertussis acelular 

• HPV 

• Febre Tifoide 

• Meningococo B 
recombinante 

 

Polissacáride 
– Pneumococo 

– Meningococo A C W Y 

– Haemophilus influenzae B 

 



Vacinas polissacarídicas puras 

• Pouco imunogênicas em crianças menores de 2 anos. 

 

• Não leva a resposta tipo “booster”. 

 

• Anticorpos com menor resposta funcional. 

– Imunogenicidade melhorada com conjugação. 



Princípios Gerais 

Regra Geral 

 

Quanto mais semelhantes a vacina em 
relação à doença natural, melhor será a 
resposta imune à vacina. 



Princípios Gerais 

Intervalo entre Vacinas: 

 

• Intervalo entre a administração de derivados sangüineos 
contendo anticorpos e vacinas atenuadas. 

 

• Intervalo entre doses de diferentes vacinas não 
administradas simultaneamente. 

 

• Intervalo entre doses subseqüentes da mesma vacina. 



Interações Anticorpos-Vacinas 

• Vacinas inativadas geralmente não são afetadas 
por anticorpos circulantes contra o antígeno. 

 

• Vacinas de microrganismos vivos atenuados 
podem ser afetadas por anticorpos circulantes 
contra o antígeno. 



Anticorpos e vacinas de virus atenuados 

Produto administrado 

primeiro 

Conduta 

Vacina Esperar duas semanas 

antes de administrar 

hemoderivados 

Hemoderivados 

(anticorpos) 

Esperar > 3meses antes 

de administrar a vacina 

(tempo variável conforme 

o produto) 

Anticorpos monoclonais para outro agente que não contido na vacina 

não interferem com a eficácia das vacinas de virus vivo atenuado 

Ex.: Palivizumabe 



Princípios de vacinação 

Regra Geral 

 

–Não há contraindicações para a 
administração simultânea da maioria das 
vacinas da rotina pediátrica. 
• Exceto entre as vacinas de sarampo e febre amarela. 



Intervalo entre vacinas diferentes 

Tipos de vacinas Intervalo entre elas 

Inativada-inativada Nenhum 
Podem ser administradas simultaneamente ou com qualquer 
intervalo entre elas 

Inativada-virus atenuado Nenhum 
Podem ser administradas simultaneamente ou com qualquer 
intervalo entre elas 

 
 
Virus atenuado – virus 
atenuado 

 

SCR e febre amarela 4 semanas 

Varicela e febre amarela 
SCR e varicela 
 

Simultânea ou 4 semanas 

OPV e Rotavirus Simultânea  ou 2 semanas 

OPV e demais vacinas 
atenuadas 

Podem ser administradas 
simultaneamente ou com 
qualquer intervalo entre elas 



Intervalo entre diferentes doses da mesma vacina 

• Um intervalo maior do que o recomendado entre as doses de 
uma mesma vacina não interfere com a eficácia final da 
mesma: 
– Não é necessário reiniciar as séries ou adicionar doses extras devido a 

um aumento do intervalo entre as doses. 

 

• Um intervalo menor do que o recomendado entre as doses de 
uma mesma vacina pode interferir com a resposta de 
anticorpos e proteção: 
– As doses de uma vacina não devem ser administradas antes da idade 

mínima recomendada ou com intervalo menor que o estabelecido. 



Doses necessárias para imunização 

• Vacinas de microrganismos vivos atenuados 
geralmente produzem imunidade duradoura com 
uma ou duas doses. 

 

• Vacinas inativadas geralmente requerem múltiplas 
doses, particularmente em crianças pequenas, e 
podem ser necessários reforços periódicos para 
manter a imunidade. 





Reações adversas à vacinação 

• Reação adversa 
– Efeito indesejado causado pela vacina e que não está 

relacionado com o objetivo primário de proteger o 
paciente. 

– Efeitos colaterais. 

 

• Evento adverso 
– Qualquer evento após a vacinação. 

– Pode ser uma reação adversa real. 

– Pode ser apenas coincidência. 



Vacinas e Eventos Adversos 

• As reações locais são os eventos adversos mais 
comuns relacionados a vacinação: 
– Dor 
– Hiperemia 
– Edema 

• As reações sistêmicas são na sua grande maioria 
leves/moderadas 
– Febre 
– Mialgia 
– Cefaléia 
– irritabilidade 



Vacinas e Eventos Adversos 

Vacina Eventos Adversos graves notificados 
(por 100.000 doses administradas) 

Influenza 3 

Hepatite B 11,8 

MMR 16,3 

DTaP 12,5 

VAERS 1991-2001 



Vacinas e Eventos Adversos 

• NÃO há evidência clínica ou científica associando 
a vacinação com: 
– Autismo 

– Asma 

– Esclerose múltipla 

– Doença inflamatória intestinal 

– Síndrome da morte súbita 

• Há evidência limitada associando a vacinação 
com: 
– Síndrome de Guillain-Barré 



Reações adversas à vacinação 

• Alérgicas 

– Causada pela vacina ou por algum de seus componentes 

– Raras 

– Risco minimizado por anamnese. 

• Tem alergia a drogas ou alimentos? 

• Alguma reação após a última dose? 

 



Reações imuno-mediadas 

Reação imuno-mediada Manifestações clínicas frequentes 

Mediadas por IgE Urticária, angioedema, rinoconjuntivite, 

broncoespasmo, anafilaxia, diarréia, dor 

abdominal, vômitos 

Imuno complexos (IgG) Vasculite, miocardite 

Mediadas por células T Exantema maculopapular, eczema, 

pustulose exantematica aguda 

generalizada, eritema multiforme 

Não-IgE mediada 

(pseudoalergia) 

Urticária, angioedema, reações 

anafilactóides, alterações gastrointestinais 

Autoimune e inflamatórias Trombocitopenia, vasculite, 

polirradiculoneurite, miofasciitis 

macrofágica, artrite reumatóide, sindrome 

de Reiter, sarcoidose juvenil, pênfigo 

bolhoso, polimialgia, Síndrome de Guillain-

Barré. 



Principais Alérgenos 

ALÉRGENO VACINAS 

- Anfotericina B Raiva 

- Caseína TDaP, Tdap, TDaP/IPV, TDaP/IPV/Hib, TDaP/IPV/Hib/HepB, Febre Tifóide 

- Lactoalbumina Tríplice viral (SCR- Serum Institutte of India) 

- Ovo Influenza, Tríplice Viral (SCR), Tetra Viral (V-SCR), Febre amarela 

- Gelatina Raiva, Influenza, Tríplice Viral (SCR), Tetra Viral (V-SCR), Varicela, 

Encefalite Japonesa, febre amarela, DTaP 

- Gentamicina Influenza 

- Neomicina Influenza, hepatite A, Raiva, Tríplice Viral (SCR), Tetra Viral (V-SCR), 

Varicela, Zoster, TDaP/IPV, TDaP/IPV/Hib, Hepatite A+B 

- Polimixina B IPV, TDaP/IPV, TDaP/IPV/Hib, Influenza 

- Timerosal Influenza (frasco multidose), Hib, DT, Hepatite B 

- Levedura Hepatite B, Hepatite A+B, Pneumococo Conjugada, HPV, Meningococo 

ACWY 

- Latex Como componente da seringa ou da tampa do frasco da vacina 



  Incidência de reações alérgicas observações 

DTP/DTaP - Urticária (3,9/10.000 doses) 

- anafilaxia (1,3/1.000.000 doses) 

- Eventos adversos mais frequentes com o uso da 

vacina tríplice de células inteiras do que a tríplice 

acelular 

Influenza - Sindrome de Guillain-Barré (1 a 

2/1.000.000 doses) 

- Reação de hipersensibilidade imediata 

(10,7/1.000.000 doses) 

-Anafilaxia (0,8/1.000.000 doses) 

- Anafilaxia pode eventualmente estar associada à 

alergia a ovo.  

Sarampo/caxumba/rubéola 

(SCR) 

Reação de hipersensibilidade imediata 

(1,06/100.000 doses) 

-Anafilaxia (1-3,5/1.000.000 doses) 

- Presença de proteína do leite em algumas marcas 

específicas. 

Varicela -anafilaxia (1/1.000.000 doses) - Anafilaxia frequentemente associada à gelatina. 

Hepatite B - anafilaxia( 1,1/1.000.000 doses) -Relação causal entre anafilaxia e a vacina possível, 

mas não comprovada. 

Haemophilus influenzae B -  - Não há descrição de reação anafilática associada à 

vacina 

Papilomavirus Humano - Prurido, exantema, urticária (1 a 9 

/1.000.000 doses) 

- anafilaxia (1,7-2,5/1.000.000 doses) 

- Reação de hipersemsibilidade imediata 

eventualmente associada a traços de levedura 

presentes na vacina ou ao polissorbato 80. 

Febre amarela - anafilaxia (0,8-1,8/100.000 doses) -  Anafilaxia pode eventualmente estar associada à 

alergia a ovo. 

Risco de anafilaxia 



Contraindicações e Precauções em Imunização 

• Contraindicação 

– Condição inerente ao paciente a qual aumenta 
significativamente o risco de uma reação adversa grave. 

• Precaução 

– Condição inerente ao paciente a qual pode aumentar o 
risco de uma reação adversa ou a gravidade da mesma. 

– Condição que pode comprometer a capacidade da vacina 
em gerar proteção. 



Contraindicações e Precauções em Imunização 

Condição Atenuada Inativada 

Alergia a 

componente 

C C 

Encefalopatia --- C 

Gravidez C V 

Imunossupressão C V 

Doença grave P P 

Transfusão P V 

C=Contraindicada P=precaução V=vacinar se indicado 



Manifestações clínicas sugestivas de reação de hipersensibilidade 
após vacinação 

Tardia 

Nenhuma Avaliação 
Considerar teste epicutãneo 

Prosseguir com as vacinações de 
acordo com as recomendações 

gerais 
Exceto em casos de reações  graves 

Imediata 

Necessidade de 
novas doses? 

NÃO SIM 

Nenhuma avaliação 
Exceto se houver a 

possibilidade de reação 
cruzada com componentes de 
outras vacinas ou alimentos 

Iniciar 
Avaliação 

Avaliar alergia a 
ovo, leite, gelatina 

e látex 



Manifestações clínicas sugestivas de reação de hipersensibilidade após 
vacinação 

Iniciar 
avaliação 

Determinação de anticorpos 
vacinais (IgG) 

Não imune ou 

indisponível 
Imune 

Pesquisa de IgE específica e testes cutâneos 
(prick test + intradermoreação) com a vacina completa ou seus componentes 

Positivo Negativo 

Utilizar esquema de fracionamento de 
vacinas se não houver nenhuma vacina 

alternativa disponível 

Administração da dose plena 

da vacina (manter sob 

observação por pelo menos 30 

minutos) 



NÃO CONSTITUI CONTRAINDICAÇÃO PARA VACINAÇÃO 

• Doença leve 

• Antibioticoterapia 

• Exposição a doença ou convalescença 

• Gravidez em parentes 

• Amamentação (exceto febre amarela) 

• Nascimento prematuro 

• Alergia a substâncias não presentes na vacina 

• Necessidade de realizar PPD 

• Necessidade de realizar múltiplas vacinas. 





Calendário de Vacinação 
Programa Nacional de Imunização 

IDADE VACINAS 

1o mês BCG + Hepatite B 

2 meses Pentavalente (DPT / Hib / Hepatite B) + Pólio (IPV) + Rotavirus 

3 meses Meningococo C + Pneumococo Conjugada 10v 

4 meses Pentavalente (DPT / Hib / Hepatite B) + Pólio (IPV) + Rotavirus 

5 meses Meningococo C + Pneumococo Conjugada 10v 

6 meses Pentavalente (DPT / Hib / Hepatite B) + Pólio (IPV) 

9 meses  Febre amarela 

12 meses SCR + Meningococo C + Pneumococo Conjugada 10v 

15 meses Hepatite A + DPT + SCR-V + Pólio (OPV) 

5 anos DPT + Pólio (OPV) 



Calendário de Vacinação 
Programa Nacional de Imunização 

IDADE VACINAS 

6 meses – 5 anos Gripe trivalente anual 

9 anos HPV 

12 anos Meningococo C 

15 anos Td (tétano, difteria, tipo adulto) 



Calendário de Vacinação 
SBP e SBIm 

IDADE VACINAS ALTERNATIVAS AO PNI 

2 meses Hexavalente (DPaT/Hib/Hepatite B/IPV) + Rotavirus 5v + 

Pneumococo13v 

3 meses Meningococo ACWY + Meningococo B 

4 meses Pentavalente (DPaT / Hib / IPV) + Rotavirus 5v + Pneumococo 13v 

5 meses Meningococo ACWY + Meningococo B 

6 meses Hexavalente (DPaT/Hib/Hepatite B/IPV) + Rotavirus 5v + 

Pneumococo13v 

7 meses Meningococo ACWY + Meningococo B 

9 meses  Febre amarela 

12 - 15 meses SCR + Varicela + Meningococo ACWY+ Hepatite A 

15 meses Pentavalente (DPaT / Hib / IPV) + SCR-V+ Pneumococo 13v 

18 meses Hepatite A + Meningococo B 

5 anos DPT + Pólio (OPV) + Meningococo ACWY 



Calendário de Vacinação 
SBP e SBIm 

IDADE VACINAS ALTERNATIVAS AO PNI 

6 meses em diante Gripe Quadrivalente (anual) 

9 anos Dengue 

11 anos Meningococo ACWY 

15 anos Tdap (Tríplice acelular de reforço) 



As vacinas funcionam 
DE VERDADE??????? 



















Doença meningocócica 

Variabilidade de Manifestações Clínicas 

Long: Principles and Practice of Pediatric Infectious Diseases, 3rd ed, 2008 

Portador 
assintomático 

Meningococcemia 
fulminante 

Meningoccocemia 
Meningite 

Doença oculta (FSSL) 
Outras apresentações 

Tx de Letalidade~10-20% ~ 45-70% 

~10–35% das pessoas 
portadoras em algum 
momento, variando com a 
idade e o contexto1-5 

 

1. WHO. Wkly Epidemiol Rec 2011;86:521–40.; 2. Caugant DA, et al. Vaccine 2009;27S:B64–B70; 3. Olcen P et al. Scand J Infect Dis 1981;13:105–9;  
4. Caugant DA et al. Epidemiol Infect 1992;109(2):241–53; 5. Cartwright KAV, et al. Epidemiol Infect 1987;99:591–601 6. Rev Saúde Pública,  34:6, 
2000 
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Primeiros sintomas: cefaleia e odinofagia. 

4 horas: Polidipsia. 

6 horas: Dores em geral e 
febre. 

9 horas: Perda de apetite. 

Progressão dos 
sintomas não 

específicos 
iniciais 

até a morte 
em 24 horas.  

Sintomas NÃO ESPECÍFICOS 

10 horas: Náusea e vômito. 

12 horas:  
Irritabilidade e dores na perna. 

14 horas: 
Tontura. 

15 horas: 
Dispneia. 

16 horas: 
Diarreia, musculatura rígida do 

pescoço, pés e mãos frias. 

17 horas: 
Fotofobia. 

18 horas: 
Coloração anormal na pele. 

19 horas: 
Rash. 

23 horas: 
Confusão/delírio. 

Thompson MJ, et al. Lancet. 2006;367:397-403. 

24 horas: 
Morte. 

DM – Rápido acometimento e progressão 



SEQUELADOS * por Sorogrupo C - Quebec, 1990 a 94 
 

*A média da faixa etária dos pacientes foi de 17.6 anos (mediana, 14 anos)  
†Alguns pacientes tiveram sequelas múltiplas. 
 

 
 
Erickson L, et al. Clin Infect Dis. 1998;26:1159-1164. 
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Distribuição das Sequelas† 



Estado portador por idade  

• Maiores taxas em adolescentes e adultos jovens1 

• Pode ser >77% em condições de ambientes confinados, como quartéis 
do exército2 

Estimativas de estado portador de meningococo 
por idade1 
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Variação do IC de 95% 

1. Christensen H et al. Lancet Infect Dis. 2010; 10:853–61; 2. Caugant DA et al. Epidemiol Infect 1992;109:241–53  

Fonte: Christensen H et al. Lancet Infect Dis. 2010; 10:853–61  



Fatores de Risco para a Doença Meningocócica 
 Adolescentes estão muito expostos 

1. Brigham KS, et al. Curr Opin Pediatr. 2009;21:437-443; 2. Bras F, et al. Mil Med. 2008;173:vi-ix;  
3. Biselli R, et al. Vaccine. 1993;11:578-581. 

Baladas 

Tabagismo Dormitórios  
compartilhados 

 

Viagens para regiões 
endêmicas 

Bares 

 

Acampamentos militares 

Convivência em lugares 
conglomerados  

Contatos íntimos 



Classificação da N. meningitidis baseada 
nas estruturas de superfície 

• Cápsula Polissacarídica 
– N. meningitidis é classificada em 

12 sorogrupos de acordo com a cápsula  

polissacarídica 

– A maioria das doenças ocorre graças aos 

sorogroupos A, B, C, W-135, X e Y 

• Proteínas da membrana externa (PMEs) 
– PME B (sorotipo) and PME A  

(sorosubtipo) 

• Lipooligossacarídeo (LOS) 
– Imunotipo 

1. Rosenstein NE et al. N Engl J Med 2001;344:1378–88 (figure reproduced with permission from the Massachusetts Medical Society); 2. WHO. Wkly Epidemiol Rec 
2011;47:521–40; 3. Feavers IM et al. Clin Diagn Lab Immunol 1996;3:444–50; 4. McGuinness BT et al. Mol Microbiol 1993;7:505–14 



Distribuição Global por Grupo e Incidência da DM 

71% 

União Européia 1 2009  
N=4.487 

(0,9/100,000 em 2009)2 

Canadá2  2006  
N=210 

(0,5/100.000 em 2008)2 

54% 
20% 

13% 
13% 13% 

12% 4% 

EUA 20082 

N=1.172 
(0,3 /100.000  

em 2009) 

35% 

31% 

25% 

9% 

Nova Zelândia3 2007 
N=105  

(2,4/100.000 em 2010)2 

83% 

10% 7% 

Austrália2   2007  
N=267 

(1,2/100.000 em 2009)2 

84% 

8% 
9% 

Cinturão 
Africano de        
Meningite2  
2006 
N=2.192  
(10–1.000/100.000 
durante epidemias)2 

91% 

8% 

28%

57%

12%
3%

América Latina/  
Caribe 20102 

N=989 
(0,5–0,6/100.000 em 2008–2010)2 

B 

C 

Y 

Outros 

W 

 A 

1. European Centre for Disease Prevention and Control. Surveillance of invasive bacterial diseases in Europe 2008/2009. 2. Halperin S, et al. Vaccine 2012; suppl 30:B26–36.  3. 
http://www.health.govt.nz/your-health/conditions-and-treatments/diseases-and-illnesses/meningococcal-disease (last accessed May 2013). 

„Epidemiologia flutuante “ 
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Alteração da distribuição de sorogrupos 
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• A distribuição dos sorogrupos meningocócicos está mudando 
constantemente, portanto a distribuição da doença meningocócica 
precisa de atenção constante  

Fonte dos dados da figura: 
1. Jackson LA, Wenger JD. MMWR CDC Surveill Summ 1993; 42: 21-30.; 2. Active Bacterial Core Surveillance (ABCs) Report 2009; 
3. Health Protection Agency. 2010 
 











Vacina Quadrivalente contra o Meningococo 

• Nimenrix (GSK → Pfizer) 
– Licenciada para uso em crianças a partir de 1 ano de idade 

• Aguarda aprovação da ANVISA para uso em crianças a partir de 2 meses de vida. Já 
aparovada na Europa (EMEA) 

– Dose única na bula 
• Recomendado um reforço após 6 anos e pelo menos uma dose na adolescência (SBP) 

– Boa imunogenicidade 
– Bem tolerada, baixa frequência de reações. 

 

• Menveo (Novartis → GSK) 
– Licenciada para uso em crianças a partir de 2 meses de idade 
– Dose única na bula para crianças maiores de 2 anos 

• Recomendado um reforço após 6 anos e pelo menos uma dose na adolescência (SBP) 
• 1ª dose entre 2 e 6 meses – 3 doses + reforço após 1 anos 
• 1ª dose entre 7 e 24 meses – 2 doses, sendo a segunda após um ano de idade 

– Boa imunogenicidade 
– Frequência  um pouco maior de eventos adversos locais. 

 



Vacina contra o meningococo B 
Dificuldades no desenvolvimento 

• A cápsula polissacarídica do meningococo B é estruturalmente 
idêntica à moleculas das células fetais cerebrais 

– Induz a uma resposta imune fraca. 

– Pode induzir à produção de autoanticorpos. 

 

• Vacina da membrana da vesícula externa (vacina cubana 
VaMenGoc) 

– PorA específica para cada cepa e muito varíavel entre diferentes 
cepas. 

– Cada surto/epidemia necessita sua propria vacina. 

– As vacinas necessitariam incorporar multiplas PorA. 



Vacinologia Reversa 

• Identificação in silico de candidatos promissores para novas 
vacinas. 

 

• Não há necessidade de crescimento do patógeno. 

 

• A partir da decodificação do genôma de determinados 
patógenos, a comparação entre eles e mecanismos já 
conhecidos de doenças, permitem a seleção de produtos 
genômicos (proteinas) com potencial de ser imunogênicos. 



Vacinologia Reversa 

• Utilização de programas especiais de computador que 
permitem a identificação sistemática de proteínas com 
probabilidade de estarem expostas na superfície do patógeno. 

• Esta estratégia geralmente identifica centenas de potenciais 
candidatos. 

• Estas proteinas são então expressas em Escherichia coli, as 
proteinas recombinantes purificadas e então utilizadas na 
imunização de ratos. 

• Os anticorpos do ratos são avaliados quanto a especificidade, 
acesso à proteína de superfície do patógeno e atividade 
bactericida. 



Vacinologia Reversa 

• Cada passo do processo reduz o numero de 
potencias candidatos a uma vacina, restando um 
grupo seleto de proteínas que satisfaz a todos os 
critérios, aumentando a probabilidade de sucesso no 
desenvolvimento de uma nova vacina. 

 

• Seleção de candidatos que sejam comuns a 
diferentes sorotipos de um mesmo patógeno. 



Sequenciamento do 
genoma da Neiseria 
meningitidis tipo B 

Determinação In Silico de 
possíveis antígenos 
candidatos a vacina 

Definição de 600 candidatos potenciais  

350 proteínas espressas com sucesso 
em E. coli 

91 novas proteinas expostas na 
superfície identificadas 

28 proteinas com atividade 
bactericida 

Seleção de candidatos para o 
desenvolvimento da vacina 

Purificação da 
proteina 

Teste do soro do 
camundongo 

Imunização de 
camundonga 

VACINOLOGIA REVERSA 
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Previsão de cobertura vacinal para as cepas circulantes de 
meningococo B em diferentes regiões 



Vacina contra o meningococo B 

idade doses intervalo reforço 

2 - 5m 3 2 meses 1 

6 – 11m 2 2 meses 1 

1ano – 10 anos 2 2 meses - 

10 anos – 49 anos 2 1 a 2 meses - 

- Alta frequência de eventos adversos 
- Reação local exuberante 
- Febre alta 

- Preferencialmente não administrar com outras vacinas 
- Uso profilático do paracetamol. 





Virus da Dengue 

• Arbovirus: transmitido por mosquitos 

• RNA-virus de fita simples, da família 

FLAVIVIRIDAE (Febre Amarela, Encefalite 

Japonesa, Virus do Nilo Ocidental) 

• Quatro sorotipos virais (DEN-1, 2, 3, 4) 



Virus da Dengue 

• Cada sorotipo propicia imunidade especifíca 
permanente e imunidade cruzada de curta 
duração. 

• Todos os sorotipos podem causar doença grave 
ou fatal. 

• Há uma variação genética entre os sorotipos; 
alguns parecem ser mais virulentos ou ter um 
potencial maior para causar epidemias. 

• Podem ocasionar surtos ou epidemias em áreas 
urbanas. 



Distribuição do virus da dengue 



Prevenção da dengue 

• Medidas de proteção pessoal 
– Repelentes 

– Mosquiteiros 

 

• Controle do vetor 
– Controle biológico 

– Controle ambiental 

 

• Vacinação 



Características requeridas de uma vacina de virus vivo 
atenuado para a dengue 

• Estabilidade genética e fenotípica. 

• Não ser transmitida por vetores (artropodes) 

• Não haver reversão para a forma virulenta 

• Não ser susceptivel a recombinação com um flavivirus 
selvagem 

• Sem risco de viscerotropismo 

• Sem risco de potencialização de doença (via anticorpos) em 
infecções pelo vírus selvagem. 

• Imunogenicidade simultânea para os quatro tipos virais 
(humoral e celular). 

• Pouco reatogênica e segura. 
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Contraindicações e precauções 

• A vacina não deve ser administrada em gestantes 
ou mulheres que estão amamentando. 

• A administração da vacina deve ser adiada nos 
indivíduos que apresentem doença aguda ou 
doença febril moderada a grave. 

• A vacina é contraindicada para indivíduos com 
deficiência imunológica congênita ou adquirida 
que comprometa a imunidade mediada por 
células (incluindo leucemia e linfoma). 



Contraindicações e precauções 

• A vacina não deve ser administrada em indivíduos 
com infecção pelo HIV sintomática ou por 
infecção assintomática acompanhada de 
evidência de comprometimento imunológico. 

• A vacina é contraindicada para indivíduos que 
recebam terapia imunossupressoras, como 
radioterapia, quimioterapia ou doses elevadas de 
corticosteroides sistêmicos por 2 semanas ou 
mais. 
– Aguardar por pelo menos quatro semana após o 

término do uso de corticóides. 



Contraindicações e precauções 

• Para os pacientes que recebem tratamento 
com imunoglobulinas ou hemoderivados 
contendo imunoglobulinas, como sangue ou 
plasma, deve-se esperar preferencialmente 3 
meses após o fim do tratamento antes de 
administrar a vacina contra dengue. 



Vacinação primária 

• 3 injeções de uma dose reconstituída (0,5 mL) a 
ser administrada em intervalos de 6 meses. 
– Administração subcutânea 
– A dose e esquema de vacinação são os mesmos para 

crianças e adultos 

• A vacina contra dengue NÃO deve ser 
administrada em indivíduos menores de 9 anos 
de idade, uma vez que os dados clínicos 
disponíveis não são suficientes para concluir 
sobre o benefício/risco de vacinação nesta 
população. 



Eventos adversos 

• Comuns (>10%): 
– Cefaléia, mialgia, astenia, dor local, mal-estar (0-3 

dias) 

– Febre (0-14 dias) 

• Comuns (>1% a <10%): 
• Eritema, edema, hematoma e prurido no local da aplicação 

• Incomuns (0,1% a <1%): 
– Linfoadenopatia, tontura, enxaqueca, dor orofaríngea, 

tosse, rinorréia, náusea, exantema, urticária, artralgia, 
dor no pescoço, doença semelhante à gripe. 



OBRIGADO! 


