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VACINA CONTRA O MENINGOCOCO BeC

1. INTRODUCAO

Desde 1980, ap06s a epidemia de doenga meningococica pelos sorogrupos A e C ocorri-
da na década de 70, a grande Sao Paulo vinha apresentando coeficientes de incidéncia anuais
considerados endémicos de 1,0 a 2,0 casos/100.000 habitantes, porém com prevaléncia do sorogrupo
B.

A partir de fevereiro de 1988 os niveis de incidéncia ultrapassaram os limites endémicos,
atingindo 4,0 casos/100.000 habitantes representados por 668 casos/ano; em 1989 a situacao agra-
vou-se com a ocorréncia de 803 casos e coeficiente de 5,0. Reconheceu-se entdo uma epidemia de
doenca meningococica na Grande S&o Paulo, causada pelo meningococo B:4:P1,15 do mesmo
clone epidémico das epidemias ocorridas na Noruega (década de 70), Chile e Cuba (inicio da déca-
da de 80).

Naguela época, no Congresso Internacional sobre Neisseria, realizado em novembro de
1988, nos Estados Unidos/Atlanta, foi comunicado o resultado de um amplo estudo sobre a eficacia
de uma vacina do sorogrupo B, desenvolvida por pesquisadores do Centro Nacional de Biopreparados
de Cuba.

No primeiro estudo de eficacia realizado em Cuba, 106.234 escolares na faixa etaria de
10 a 14 anos foram vacinados. Esses estudantes eram matriculados em 197 escolas selecionadas
aleatoriamente entre as sete provincias de maior incidéncia da doenca, 52.962 foram vacinadas e
53.272 receberam placebo. A eficacia vacinal encontrada foi de 83% (Intervalo de Confianca (IC)
95%, 42% a 95%)

Em outro estudo realizado na provincia de Ciego de Avila, foram vacinados 133.600
habitantes, na faixa etaria de seis meses a 24 anos. A eficacia vacinal por faixa etaria foram as
seguintes:

- <12 meses: 100%.

-1lab5anos: 99,9% (IC 95%, 99,8% a 99,9%).

-6 a9anos: 92,7% (IC 95%, 72,1% a 98,1%).

- 10 a 14 anos: 87,8% (IC95%, 73,9% a 94,3%).

- 15 a 24 anos: 95% (1C95%, 85,7% a 98,2%).

- eficacia geral para faixa etaria de seis meses a 24 anos: 94,3% (1C95%, 92,0% a 96,0%).

Frente aos animadores resultados dos estudos de eficacia dessa vacina em Cuba, e
considerando o avanc¢o da epidemia pelo meningococo B, a Secretaria de Estado da Saude de Séo
Paulo, e posteriormente o Ministério da Saude, indicaram a vacina cubana contra 0 meningococo do
sorogrupo B (Vamengoc-BC) como uma das medidas de controle das epidemias registradas na
grande S&o Paulo e em outras cidades como Aracaju, Flérianépolis, Blumenau, Joinville, Vitéria e
Rio Janeiro.



2. RESULTADOS

No Estado de S&o Paulo, a vacina cubana foi administrada em 1989 e 1990, para todas
as criancas na faixa etaria de trés meses a seis anos de idade residentes na grande S&o Paulo. O
esquema de vacinacao consistia na aplicacdo de duas doses com intervalo de seis a oito semanas e
foram vacinadas cerca de 2.400.000 criancas, obtendo-se uma cobertura vacinal de 92%.

2.1. IMPACTO EPIDEMIOLOGICO

Apés a campanha de vacinagdo, apesar das elevadas coberturas vacinais alcancadas,
nao foi observado impacto epidemioldgico, ou seja, queda do coeficiente de incidéncia. Nas criancas
na faixa etaria de um a seis anos os coeficientes de incidéncia nos ultimos seis meses antes e apés
a campanha de vacinacao, foram de 2,07/100.000 habitantes e 2,30/100.000 habitantes, respectiva-
mente.

2.2. ESTUDO DE CASO CONTROLE PARA AVALIACAO DA EFICACIA DA VACINA
CONTRA O MENINGOCOCO DO SOROGRUPO B, GRANDE SAO PAULO (1).

No periodo de junho de 1.990 a junho de 1.991, foram estudados 112 pacientes e 409
controles, na faixa etaria de trés a 83 meses. Os resultados foram diferentes de acordo com a faixa
etaria:

- em menores de 24 meses ndo houve qualquer evidéncia de protecéo : - 37% (IC

95%, <-100% a 73%),
- 24 a 47 meses protecdo de 47% (IC 95%, - 72% a 84%),
- 48 meses ou mais, protecdo de 74% (IC 95%, 16 a 92%).

Esses dados sugerem que a efetividade dessa vacina varia com a faixa etaria. com
melhor prote¢&o nas criangas maiores de quatro anos de idade. E nos menores de 47 meses, cOmo
os intervalos de confianga incluem o zero, ndo se evidenciou protecéo.

2.3. ESTUDO DE CASO CONTROLE PARA AVALIACAO DA EFETIVIDADE DA
VACINA CONTRA O MENINGOCOCO DO SOROGRUPO B, RIO DE JANEIRO E
MUNICIPIO DO RIO DE JANEIRO (2)

No periodo de setembro de 1990 a agosto de 1991, foram estudados 157 pacientes e
279 controles na faixa etaria de seis meses a 9 anos de idade. Nesse estudo também foram obser-
vados resultados diferentes de acordo com a faixa etaria:

- para o Estado do Rio de Janeiro:
U seis a 23 meses protecéo de 41% (IC 95%, -96% a 82%),
U 24 a 47 meses protecdo de 14% (IC 95%, -165% a 72%),
O 48 meses ou mais, protecdo de 71% (IC95%, 34% a 87%).
- para o Municipio do Rio de Janeiro:
O seis a 23 meses protecao de 47% (IC 95%, <-100% a 80%),
O 24 a 47 meses protecao de 69% (IC 95%, -45% a 94%).

O e para as criancas acima de 48 meses protecdo de 82% (IC 95%, 40% a 95%).



Esse estudo apresenta resultados semelhantes aos observados em S&ao Paulo, ou seja,
sugere melhor protecdo nas criancas maiores de quatro anos de idade. E nos menores de quatro,
como apresentam intervalos de confianga incluindo o zero, ndo se evidenciou protegao.

2.4. AVALIACAO DA RESPOSTA IMUNE POR ANTICORPOS BACTERICIDAS APOS
A APLICACAO DA VACINA CONTRA O MENINGOCOCO B, EM CRIANCAS
BRASILEIRAS (3)

Nesse estudo realizado em criancas na faixa etaria de trés a 83 meses, residentes no
municipio de S&o Paulo, observou-se que a resposta imune avaliada por anticorpos bactericidas, foi
compativel com os resultados de estudo caso-controle.

Foi observado aumento significativo do titulo de anticorpos bactericidas (quatro vezes)
em 22% (27/122) das criangas entre trés-23 meses, 45% (20/44) das criangas entre 24 a 47 meses
e 52% (23/44) das criancas entre 48 a 83 meses de idade.

2.5. AVALIACAO DA RESPOSTA IMUNE POR ANTICORPOS BACTERICIDAS APOS
A APLICACAO DE VACINAS CONTRA O MENINGOCOCO B, SANTIAGO-CHILE
(4) E ISLANDIA (5).

Em Santiago foi realizado um estudo controlado, randémico e duplo-cego, comparando-
se duas vacinas contra o meningococo B, uma produzida em Cuba (Vamengoc-BC) e a outra na
Noruega. Foram administradas trés doses com intervalo de dois meses, em 543 pessoas: 187 crian-
cas menores de um ano, 183 na faixa etaria entre dois e quatro anos e 173 pessoas entre 17 e 30
anos.

Comparando-se as duas vacinas apés a administracao de trés doses, nao foi observada
diferenca entre lactentes e pré-escolares. Apenas 9,6% dos lactentes e 30,6% dos pré-escolares
gue receberam a vacina cubana e 11,5% dos lactentes e 34,5% dos pré-escolares vacinados com a
norueguesa apresentaram aumento significativo dos anticorpos bactericidas. Entre os adultos, foi
observado aumento de anticorpos bactericidas em apenas 36,5% das pessoas que receberam a
vacina cubana e em 60% das vacinadas com a norueguesa.

Apesar de observarmos, que os melhores resultados foram obtidos em adultos apos a
administracao da vacina norueguesa, a proporc¢ao de pessoas com aumento significativo de anticorpos
bactericidas ainda foi baixa.

Em outro estudo semelhante realizado na Islandia, comparando-se as mesmas vacinas,
mas utilizando intervalos diferentes entre as doses, 408 pessoas na faixa etaria entre 15 a 20 anos
foram vacinas com duas (0 e seis semanas), ou trés doses (0, seis semanas e 10 meses).

Entre as vacinadas com duas doses verificou-se aumento significativo de anticorpos
bactericidas em apenas 15% das pessoas que receberam a vacina cubana e em 47% com o produto
noruegués. E entre as vacinadas com trés doses, observou-se aumento significativo em 44% e 84%
para as vacinadas com a vacina cubana e a norueguesa respectivamente. Apesar de observamos
melhores resultados de imunogenicidade com a vacina norueguesa, para uma melhor avaliagdo
desse produto ainda é necessario a realizacdo de estudos de eficacia.

2.6.AVALIACAO DA IMUNOGENICIDADE PARA O SOROGRUPO C APOS
ADMINISTRACAO DA VACINA CONTRA O MENINGOCOCO BC EM CRIANCAS
BRASILEIRAS (6).

Neste estudo realizado no Estado de Sdo Paulo (municipio de Sdo Jodo da Boa Vista) e
no Estado do Amapéa (Macapd), verificou-se que apos a administracdo de duas doses da vacina
cubana, com intervalo de seis a oito semanas, 0s niveis de anticorpos IgG antipolissacaride ( acima
de 2 ng/ml) para o sorogrupo C, foram semelhantes aos obtidos apos a aplicacdo das vacinas
polissacaridicas que ja vem sendo utilizadas no Brasil ja ha alguns anos. Embora possivelmente, os



mesmos resultados sejam obtidos apds a administracdo de apenas uma dose dessa vacina, €
necessario a realizacao de estudos para avaliagdo dessa resposta.

Apesar da imunogenicidade demonstrada pela vacina cubana para o meningococo do
sorogrupo C, recomendamos em situacdes de epidemia por esse sorogrupo, manter a utilizacao das
vacinas polissacaridicas ja utilizadas, considerando-se que comprovadamente resultados ja sdo atin-
gidos apos a aplicacdo de apenas uma dose e 0s custos da vacina cubana sdo mais elevados.

3. RECOMENDACOES.

- 0s estudos realizados com a administragcdo da vacina cubana nos menores de quatro
anos de idade, frequentemente grupo de maior risco para aquisicdo dessa doenca, ndo apresenta-
ram evidéncias significativas de prote¢do. Portanto, essa vacina ndo deve ser recomendada como
medida profilatica da doenca meningocdcica do sorogrupo B, para as criangcas menores de quatro
anos.

- para as pessoas maiores de quatro anos de idade, apesar dos trabalhos apresentarem
melhores resultados, os dados disponiveis ainda séo insuficientes para uma recomendacgéo geral
sobre o0 seu uso. Em situac¢des de epidemia pelo sorogrupo B, a sua eventual utilizacdo devera ser
analisada cuidadosamente caso a caso.

- a imunogenicidade contra o sorogrupo C foi demonstrada ap6s a administragdo de
duas doses da vacina cubana. Recomendamos, em situa¢cfes de epidemia por esse sorogrupo,
manter a utilizacdo das vacinas polissacaridicas tradicionais, uma vez que a protecdo ja é obtida
apos a administracdo de apenas uma dose.

- € fundamental a realizacdo de novos estudos de eficaAcia com amostras representati-
vas, capazes também de avaliar nimero de doses e intervalos adequados, duracdo da imunidade e
eventos adversos, para ampliar e aprofundar os conhecimentos sobre essa vacina.
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