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Uma vacina segura e eficaz é a esperanca da Humanidade para vencer o virus SARS-CoV-2 e de se voltar a uma vida
normal, debelando a pandemia COVID-19. O virus SARS-CoV-2 foi detetado pela primeira vez em Dezembro de 2019
em Wuhan, na China. Provocou milh6es de mortes a nivel mundial e fez aumentar a pressdo nos servigos de saude,
constituindo um dos maiores desafios de sempre para os sistemas de satde e para os seus profissionais. A vacinagdo
permite salvar vidas, pelo que a comunidade cientifica, as autoridades de satde a nivel mundial e os governos dos
diferentes paises, tém trabalhado persistentemente, para o desenvolvimento de vacinas contra a COVID-19 e para que
estas estejam disponiveis para toda a populagdo. Com este artigo apresentaremos a informagao mais recente acerca
das principais vacinas desenvolvidas e em desenvolvimento para o virus SARS-CoV-2, as fases de desenvolvimento, as
suas caracteristicas, modos de atuagao e as estratégias de vacinacdo adotadas em alguns paises, incluindo Portugal.

A safe and effective vaccine is the hope of Humanity to overcome the SARS-CoV-2 virus and to return to our normal life,
controlling the pandemic COVID-19. The SARS-CoV-2 virus was first detected in December 2019 in Wuhan, China. It has
caused millions of deaths worldwide and increased pressure on health services, becoming one of the greatest challenges
ever for health systems and the professionals. Vaccination saves lives, therefore, the scientific community, health
authorities and the governments of different countries, have been working persistently to develop vaccines against
COVID-19 and make them available to the entire population. In this article we will present the most recent in-formation
about the main vaccines developed and under development for the SARS-CoV-2 virus, the stages of development, their

characteristics, modes of action and also the vaccination strategies adopted in some countries, including Portugal.
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INTRODUCAO

O virus SARS-CoV-2, responsavel pela pandemia COVID
19, foi detetado pela primeira vez em Dezembro de
2019 em Wuhan, na China. Para os servi¢os e para os
profissionais de saude de todo o mundo esta pandemia
constituiu e constitui um dos maiores desafios de
sempre: tiveram de se adaptar a esta nova ameaca de
saude publica, de adotar novas praticas e de recorrer a
todas as formas de tecnologia mais avancada para
comunicar, tratar e salvar vidas. Para a ciéncia, com
base na tecnologia e a uma velocidade que nunca havia
sido possivel, iniciou-se o desenvolvimento em poucos
meses, a nivel mundial, de mais de uma centena de
vacinas contra o virus SARS-CoV-2, que se encontram
neste momento, em varias fases clinicas diferentes. Em
Novembro de 2020, haviam ja vdérios tipos de vacinas
no final da fase Ill dos ensaios clinicos e todos os paises
tinham ja definidas estratégias e planos nacionais para
as campanhas de vacinagao.

O ano de 2020 vai ficar na histéria da Humanidade,
marcado pela pandemia COVID-19 e associado a todos
os efeitos nocivos que a doenca trouxe em termos de
mortalidade e morbilidade, para além de todas as
consequéncias psicoldgicas, socioldgicas e todo o
isolamento sentido pela populacdo. No final de
Dezembro de 2020 registaram-se mais de 75 milhGes
de casos de COVID-19 e mais de um milhdo e meio de
mortes em todo o mundo?’. Em Portugal atingiu-se, no
final do ano, um numero acumulado de mortes
superior a 5500, encontrando-se em 142 |lugar, a meio
de uma tabela que engloba 30 paises Europeus?.
Estamos perante uma doenga altamente contagiosa,
que se transmite entre pessoas por contacto préoximo,
qguando infetadas pelo SARS-CoV-2 — por transmissao

direta, ou através do contacto com superficies e
objetos contaminados - transmissdo indireta3. Desta
forma, os contactos sociais proximos tornaram-se um
dos principais comportamentos de risco. O
afastamento fisico, a restricdo de contactos em
conjunto com a utilizagdio de madscara, a frequente
higienizacdo das maos e a etiqueta respiratéria, sdo
medidas essenciais apontadas pelas autoridades de
saude para o controlo desta pandemia.

Ja no final de 2020 surgiu uma nova esperanca: o tdo
aguardado inicio da vacinagdo contra a COVID-19
aconteceu. A Inglaterra foi o primeiro pais europeu a
iniciar a vacina¢do, com a vacina do laboratdrio
BioNtech/Pfizer (vacina COMIRNATY®), e a 27 de
dezembro de 2020, o primeiro profissional de saude foi
vacinado em Portugal com a mesma vacina. Com a
vacinagdo espera-se imunizar a populacdo, reduzir a
transmissibilidade do virus SARS-CoV-2 e
principalmente alcangar o controlo da pandemia.
Contudo, perspetiva-se que a imunizacdo aconteca em
todo o mundo, em vdrias etapas, durante o ano de
2021 e em diante, de forma gradual, atendendo ao
grande numero de pessoas a vacinar, a disponibilizacdo
de vacinas pela industria farmacéutica e ao facto de, na
maioria das vacinas ja aprovadas e em
desenvolvimento, serem necessarias duas doses por
pessoa para completar o esquema vacinal.

As vacinas tém sido um dos aliados mais eficazes no
combate a doencas com elevado indice de
transmissibilidade, e responsdveis em alguns casos
pelo seu total desaparecimento, como foi o caso da
variola, ja erradicada desde 1980. Neste sentido, o
objetivo deste artigo é apresentar o que se sabe acerca
das principais vacinas desenvolvidas e em
desenvolvimento para o virus SARS-CoV-2, tentando
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descrever, sumariamente, as fases de desenvolvimento
das mesmas, as suas caracteristicas, modos de atuacao
e também as estratégias de vacinag¢do adotadas em
alguns paises, incluindo em Portugal.

O VIRUS SARS-COV-2

O virus SARS-CoV-2 foi identificado em Dezembro de
2019 tendo sido apontado como o causador de uma

nova doenca respiratéria, denominada pela
Organizagao Mundial da Saude (OMS) como COVID-19,
cujos sintomas mais frequentemente descritos

incluem: febre, tosse seca, dificuldade respiratoria,
nauseas, vomitos, altera¢des no paladar (disgeusia) e
olfato (anosmia), dor de garganta, cefaleias, diarreia e
mialgias. A grande maioria dos infetados com COVID-
19 apresenta doenca ligeira, e podem mesmo
apresentar-se assintomadticos ou sem necessidade de
internamento hospitalar. Contudo, nas apresentagdes
mais severas da doenca, podem surgir insuficiéncia
respiratdria, choque séptico e faléncia multiorganica.
Habitualmente, o surgimento de sintomas acontece no
52 a 102 dia apds o contagio e, neste periodo, pode
também acontecer um agravamento da
sintomatologia. Os doentes podem desenvolver uma
pneumonia intersticial que evolui para uma sindrome
de dificuldade respiratéria aguda, com necessidade de
internamento numa unidade de cuidados intensivos e
de ventilagdo mecanica®. A gravidade da doenca pode
ir de doenca ligeira até a morte em pessoas mais idosas
ou que apresentem outras comorbilidades. As
comorbilidades mais frequentemente identificadas em
doentes internados com COVID-19 sdo: hipertensao
arterial, diabetes, doenca cardiovascular, doenca
pulmonar obstrutiva crénica, doenga renal crdnica,
doenga oncoldgica e doenca hepatica crénica®. A
infecdo por SARS-CoV-2 é pouco frequente na idade
pediatrica e habitualmente mais ligeira abaixo dos 18
anos.

O SARS-CoV-2 pertence ao género Betacoronavirus,
tem semelhangas genéticas com outros coronavirus
anteriormente conhecidos e responsaveis por causar
sindromes respiratérias agudas e severas, como o
SARS-CoV 1 (2002) e o MERS-CoV (2012). O seu
material genético foi descodificado a 11 de Janeiro de
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2020 (6). Consiste num virido com um nucleocapsideo
e com um envelope externo composto por proteinas
estruturais principais e acessorias. O seu material
genético tem uma Unica cadeia de RNA com polaridade
positiva, na qual proteinas importantes para sua
transcricdo e replicacao sao codificadas. O mecanismo
de infecdo comega com a ligagdo do virido a um recetor
da enzima conversora da angiotensina 2 (ACE2) da
célula hospedeira e pela sua entrada subsequente por
endocitose. O genoma do RNA viral é libertado no
citoplasma, onde as proteinas necessarias sao
transcritas e traduzidas para a producdo de proteinas
estruturais e para a replicagdo de seu material
genético. Posteriormente, o RNA e os outros
componentes proteicos replicados organizam-se em
novas particulas virais, que sdo libertadas da célula
infetada®. O SARS-CoV-2 é um virus novo no homem,
pelo que anticorpos (atcs) especificos para a sua
glicoproteina SPIKE-S ndo sdo detetaveis na fase inicial
da infecdo, isto é, antes do estabelecimento de uma
resposta imune adaptativa®. Grande parte dos estudos
serolégicos disponiveis até esta data referem-se as
fases agudas da doenga, apontando para o
aparecimento de atcs IgM pelo dia 8 a 12,
desaparecendo a 122 semana, e dos atcs IgG pelo dia
14, persistindo mais tempo. O grau e o tempo de
protecdo fornecidos por essa resposta sdo ainda
desconhecidos até esta data’.

A imunidade inata antivirica tem por base diversos
componentes humorais, como os dos sistemas do
complemento e da coagulacdo-fibrindlise, proteinas
soliveis que reconhecem determinados glicanos na
superficie das células (p.ex. a Mannose Binding Lectin
que reconhece residuos de manose), interferdes (IFN)
e citocinas com a¢do quimiotdtica (quimiocinas) e os
chamados atcs naturais (IgM, mas também IgA e I1gG).
Inclui também diversos componentes celulares, entre
os quais as células Natural Killer (NK9, linfécitos inatos
(ILCs) e células T gama delta, que geralmente limitam a
propagacao da infecdo virica por acdo citotdxica sobre
as células alvo, produgdo de citocinas e promogao da
resposta adaptativa (de linfécitos T e B)”.

Com base nesta multiplicidade de mecanismos
imunitarios anti-viricos e com toda a partilha de
informacdo em bases de dados pelos cientistas de todo
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o mundo, associados ao conhecimento adquirido
sobre o SARS-CoV 2, emergiram, em tempo recorde,
centenas de projetos de criagdo de novas vacinas
contra o virus. Embora o desenvolvimento de uma
vacina viral leve em média cinco a dez anos,
atualmente, vdrios atores de varias nacoes
coordenaram-se para que uma vacina contra o SARS-
CoV-2 estivesse pronta no menor tempo possivel,
mesmo antes de um ano’.

EPIDEMIOLOGIA E VACINAGCAO

Em abril de 2020, o impacto da COVID-19 sobre a
populacdo a nivel global estava a mostrar-se evidente
e a Europa Ocidental tornou-se o epicentro da
pandemia. A partir desta altura foram implementadas
medidas para reduzir a transmissdao do SARS-CoV-2,
aconselhando-se a toda a populacgdo regras de higiene
e etiqueta respiratdria, assim como, o confinamento e
distanciamento social®, tal como sucedeu em Portugal.
Embora a gravidade e a suscetibilidade de contrair
COVID-19 tenham tido um impacto positivo na forma
como as pessoas encararam as regras de etiqueta
respiratéria®, com o surgimento desta doenca, os
sistemas de saude passaram a ficar sob pressdo devido
ao acréscimo de utentes infetados e a transmissdo do
virus nao ter sido totalmente interrompida com o
distanciamento social e com o reforco das praticas de
higiene. As terapéuticas utilizadas até ao momento
também ndo foram totalmente eficazes nos
tratamentos as pessoas infetadas, especialmente nas
populagces mais vulnerdveis. Desde cedo a
comunidade cientifica comegou a reunir esforcos para
conseguir reduzir os efeitos do SARS-CoV-2 na
populacdo e assim tornou-se evidente que, para o
controlo da mesma, seria  necessario o
desenvolvimento de uma vacina®.

Os estudos que permitem o desenvolvimento de uma
nova vacina, garantindo a sua seguranca e a sua
eficdcia sdo realizados em cinco fases: pré-clinica
(nesta fase usam-se sistemas de cultura em células ou
em tecidos ou ainda testes em animais, geralmente
ratos ou macacos, para avaliar a seguranga e a
imunogenicidade da vacina), fase |, fase ll, fase lll e fase
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IVE. A fase | visa testar a seguranca e poténcia das
vacinas, sendo testada em voluntarios sauddaveis. Na
fase Il, ocorre a expansao desses dados de seguranca
num numero um pouco maior de pessoas. E na fase lll
acontece o estudo de eficacia com um nimero grande
de participantes. Nas fases | a lll a vacina é testada em
grupos de humanos, iniciando-se por um menor grupo
de pessoas até uma populagdo muito extensa -
centenas de milhares de pessoas. Pretende-se assim
verificar a seguranca, realizar estudos de doses
necessarias e via de administracdo, e finalmente
estudos randomizados e de utilizacdo de placebos
contra a vacina, até que se comprove a sua eficacia e
se monitorizem os efeitos adversos’. A fase lll antecede
a aprovac¢do da vacina pelas entidades reguladoras da
aprovacao de medicamentos para comercializagdo. Por
fim, a fase IV permite verificar como a vacina se
comporta quando aplicada no mundo real, permite
avaliar de forma mais concreta a sua eficacia e fazer a
monitorizacao dos efeitos adversos que surjam.

Com a partilha do conhecimento cientifico, em bases
de dados de acesso mundial, associada a fantastica
evolucdo tecnoldgica a que assistimos nos ultimos
tempos, foi possivel que fosse conhecido o material
genético do virus e realizada a sua sequenciacdo
genética no inicio do ano de 2020 e que até ao dia 2 de
Dezembro desse ano houvesse 163 vacinas em fase
pré-clinica e 51 vacinas em avaliacdo clinica, 13 das
quais na fase IlI1°,

Vérias abordagens estdo a ser usadas para o
desenvolvimento das vacinas candidatas a tratar a
COVID-19:

e Vacinas de acidos nucleicos (MRNA, DNA) que sao
as que utilizam um ou mais genes do coronavirus
para provocar resposta imunoldgica®. As vacinas
MRNA sdo uma promissora alternativa as vacinas
convencionais devido a sua elevada poténcia,
capacidade de rapido desenvolvimento e
producdo econdmica. No entanto, ndo era ainda
conhecida a seguranca e eficicia deste tipo de
vacina em humanos. As vacinas de DNA tém
grande potencial terapéutico devido a sua
capacidade em aumentar a inducdo de células T e
a produgdo  de anticorpos, excelente
biocompatibilidade de DNA plasmidico, fabricacao
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de baixo custo e uma longa vida util, mas
apresentam baixa imunogenicidade'®. As vacinas
baseadas em RNA e DNA s3o seguras e faceis de
desenvolver, por apenas ser necessdrio produzir
material genético e ndo o virus, mas o seu efeito
ainda carece de mais estudos!!. S0 exemplos as
vacinas  desenvolvidas  pelos laboratdrios
BioNtech/Pfizer e Moderna/NIAID2.

Vacinas vetoriais ou de vetores virais, sao as
vacinas construidas a partir de um virus portador
(habitualmente um adenovirus), sendo projetadas
para transportar um gene relevante do virus,
geralmente, o gene S de SARS-CoV-2° e tém a
capacidade de carregar e entregar material
genético do virus nas células alvo do hospedeiro,
provocando uma resposta imunoldgica'®l, H4 dois
tipos de vetores virais: os que se podem replicar
dentro da célula (vetor replicante) em que o vetor
viral entra nas células e se replica permitindo a
expressao do coronavirus, sdo seguras e provocam
uma forte resposta imunoldgica. Sao exemplo as
vacinas desenvolvidas por Beijing Wantai
Biological Pharmacy/Xiamen University na fase Il,
por Israel Institute for Biological Research na fase
I/1l e por Merck Sharp & Dohme/IAVI na fase 1*2. E
0s que ndo se podem replicar (vetor ndo
replicante) porque os genes chaves para a
replicacao foram desativados, contudo
provavelmente serdo necessdrias injecbes de
reforgo para induzir imunidade de longa duragdo®.
E exemplo deste tipo de vacina a do laboratério
Janssen Pharmaceutical Companies e a da
University of Oxford/AstraZeneca'?.

Vacinas de virus inteiro que utilizam uma versao
atenuada ou inativada do coronavirus para
provocar resposta imunolégica®. Uma vantagem
importante destas vacinas é a sua inerente
imunogenicidade, no entanto, requerem extensos
testes adicionais para confirmar a sua seguranga?.
Quando para o desenvolvimento deste tipo de
vacinas sdo usados virus atenuados (em que o
virus é convencionalmente enfraquecido ficando
diminuido na sua capacidade de causar doenca),
ao serem inoculados, eles replicam-se no
organismo mas ndo causam doenca?. Por outro
lado, quando se usam os virus inativados (através
de produtos quimicos ou mecanismos fisicos),
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estes perdem a sua capacidade de se replicar,
mantendo contudo a capacidade de gerar
imunidade por manterem a sua estrutura externa
intacta?. Trés vacinas atenuadas que utilizam o
SARS-CoV-2 enfraquecido como o antigénio estdo
em avaliacdo pré-clinica, exigindo mais
investigacdo!®. A Sinovac é uma vacina de SARS-
CoV-2 inativado, que entrou em fase Il de ensaios
clinicos®?. Os seus resultados do ensaio da fase Il
demonstram que duas doses de vacina foram bem
toleradas e foram imunogénicas em adultos
saudaveis'®,

e Vacinas baseadas em proteinas, usam uma
proteina do coronavirus ou um fragmento de
proteina (subunidade de proteina) para provocar
imunidade®. No entanto, como apenas alguns
componentes virais estdo incluidos, ndo mostram
a total complexidade antigénica do virus, a sua
eficacia protetora pode ser limitada e, em alguns
casos, podem causar uma desequilibrada resposta
imunolégica’®. E exemplo a vacina do laboratério
Novavax'2. As vacinas que utilizam os VLPs (virus-
like particles), constituem outro tipo de vacinas
baseadas em proteinas semelhante aos compostos
proteicos do capsideo viral. Os VPLs estimulam
altas respostas imunoldgicas devido a repeticdo
das suas estruturas e sdo mais seguras do que
outras porque ndo incorporam material genético
do virus. O desenvolvimento de VPLs semelhantes
ao virus auténtico, é um passo significativo para o
desenvolvimento de uma vacina eficaz contra a
infecdo SARS-Cov-22. E exemplo desta vacina a do
laboratério Medicago Inc2.

A 2 de Dezembro de 2020 havia 13 vacinas candidatas
COVID-19 na fase I11*? (Tabela 1). Na mesma data, havia
ainda duas  vacinas candidatas COVID-19
contratualizadas nos acordos prévios de aquisicdo pela
Comunidade Europeia (CE), que ainda ndo se
encontravam na fase 11132, Em Fevereiro de 2021 foram
conhecidas as 9 vacinas com autorizacdo para
introdugdo no mercado até marco de 20213 (Tabela 3).
Neste momento encontram-se em desenvolvimento
clinico 85 vacinas e 184 na fase pré-clinica®?.
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ESPECIFICIDADES DAS VACINAS PARA A
COVID-19

Todas as entidades reguladoras de medicamentos sao,
habitualmente, muito mais cautelosas na aprovacao de
vacinas, do que de outros medicamentos e obrigam a
que, na fase lll dos ensaios clinicos, as mesmas sejam
testadas numa populacdo de varios milhares de
pessoas, de forma a garantir a sua seguranca'®. Assim
que existe essa garantia de seguranca, esses ensaios
clinicos continuam a realizar-se nos grupos mais
vulneraveis, como as gravidas, as criancas, os idosos e
os doentes oncoldgicos.

De acordo com o principio do desenvolvimento
sustentavel das Nag¢des Unidas, todos os paises a nivel
mundial devem contribuir para que a vacina seja de
acesso universal, simultaneo e equitativo. A OMS
publicou inclusivamente um documento que
salvaguarda como deve ser estabelecida prioridade,
caso o fornecimento seja limitado®>.

Na CE, as vacinas s6 podem ser utilizadas apds
aprovacdo pela Agéncia Europeia do Medicamento
(EMA). Logo, durante a primeira vaga de infe¢do pelo
SARS-CoV-2, a 17 de Junho de 2020, a Comissdo
Europeia publicou a estratégia da UE para as vacinas
contra a COVID-19, revelando os seus Acordos Prévios
de Aquisicdo com vdrios fabricantes de vacinas,
envolvendo os varios paises. Portugal criou a task force
para preparacdo do seu plano de vacinacdo através do
despacho n211737/2020, de 26 de Novembro de 2020.
Todos os Estados-Membros tém por isso acesso as
vacinas em simultaneo, apds serem aprovadas pela
EMA que garante a sua qualidade, seguranca e eficacia.
Portugal articula nesse processo com a CE através do
INFARMED- Autoridade Nacional do Medicamento e
Servigos de Saude; I. P.

Os preparativos de cada Estado-Membro para a
primeira fase de vacinagdo demonstram-se cruciais e
de extrema importancia. Neste contexto, a OMS
elaborou orienta¢des pertinentes destinadas a Regido
Europeia da OMS, com o fim de apoiar os Ministérios
da Salde, os respetivos organismos, 0s grupos ou
comités técnicos consultivos em matéria de
imunizacao e as autoridades competentes do setor

publico e privado, tendo em vista a preparagdo para a
disponibilizagdo das vacinas contra a COVID-19 e para
a vacinagdo. Neste sentido, sdo propostas varias agoes
para a preparagao, implementacdo, operacionalizagdo,
logistica e monitorizacdo de efeitos adversos, de luta
contra a desinformacao assim como, de definicdo dos
grupos prioritdrios a considerar pelos Estados-
Membros?®,

Foram seis as vacinas em ensaios clinicos que foram
contratualizadas nos acordos prévios de Aquisi¢ao pela
CE, das seguintes empresas farmacéuticas:
BioNTech/Pfizer, Moderna, AstraZeneca, CureVac ,
Janssen Pharmaceutica Companies e a Sanofi-GSK . A
aprovacdo da vacina BioNTech/Pfizer, a COMIRNATY®,
aconteceu a 21 de Dezembro de 2020 pela EMAY. O
Plano de vacinagcdo COVID-19 para Portugal foi
apresentado publicamente a 3 de Dezembro de 2020 e
ja contemplava as linhas de atuagao para o primeiro
trimestre de vacinagao em 2021. A Norma da DGS para
operacionalizacdo do mesmo foi divulgada a 23 de
Dezembro de 2020'®. A chegada das primeiras vacinas
a Portugal, num primeiro lote de 9750 vacinas do
laboratério BioNTech/Pfizer, aconteceu no dia 26 de
Dezembro de 2020 e a vacina¢do arrancou em Portugal
no dia 27 de Dezembro de 2020, tendo sido o Diretor
do Servico de Doengas Infeciosas do Hospital de Sao
Jodo o primeiro a ser vacinado. A 12 de janeiro de 2021,
Portugal recebeu 8400 doses de vacinas produzidas
pela empresa de biotecnologia norte-americana
Moderna e no segundo trimestre, Portugal vai também
receber 1,25 milhGes de doses da vacina da Janssen
Pharmaceutical Companies (Johnson & Johnson), que
fazem parte de um lote de 4,5 milhGes que chegardo
ao pais ao longo deste mesmo ano.

Os cientistas de todo o mundo estdo a desenvolver
varias vacinas potenciais para a COVID-19. Todas essas
vacinas tém por finalidade induzir o sistema
imunoldgico do corpo humano a reconhecer e
bloquear com seguranca o virus que causa a doencga e
varios tipos diferentes de vacinas potenciais estdo em
desenvolvimento como ja referimos anteriormente.

Ainda é muito cedo para saber se as vacinas COVID-19
fornecerdao protecdo a longo prazo. S3o necessarias
pesquisas adicionais e tempo para responder a esta
importante questdo. No entanto, é encorajador que os
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dados disponiveis sugiram que a maioria das pessoas
qgue recuperam de COVID-19, e desenvolvem uma
resposta imunolégica que fornece pelo menos algum
periodo de protecdo contra a reinfecdo - embora ainda
estejamos a aprender o qudo forte é essa protecdo e
guanto tempo ela perdura. A maioria das vacinas
COVID-19 que estdo a ser testadas ou ja a ser
administradas, como o caso da COMIRNATY®,
necessitam de 2 doses para fornecer imunidade®®.

ESTRATEGIAS
IMUNIZACAO

NACIONAIS DE

O Plano de Vacinagao contra a COVID-19 portugués é
dindmico e inclui a estratégia de vacinagdo, assegura a
logistica do armazenamento e de distribuicdo das
vacinas, garante o registo eletrénico da administracao,
a vigilancia de eventuais reagdes adversas e tenta
promover uma comunicagdo transparente com a
populacdo sobre a importancia da vacinagdo. Tem
como principios orientadores da vacina¢do contra a
COVID-19: a vacinacdo universal, gratuita para o
utilizador, acessivel a qualquer pessoa para quem a
vacina seja clinicamente indicada, equitativa, planeada
de acordo com a alocagdo das vacinas contratadas para
Portugal (administrada faseadamente a grupos
prioritdrios) e administrada no Servico Nacional de
Saude (SNS).

Esta estratégia de vacinagdo tem como principais
objetivos: proceder a aquisicao de diferentes tipos de
vacinas para maximizar o numero de vacinas
disponiveis e obter vacinas eficazes e seguras, em linha
com as recomendagdes da UE; definir grupos
prioritdrios para a vacinacdo, baseados em critérios
cientificos e principios éticos, tendo em conta o
parecer da Comissdo Técnica de Vacinacdo contra a
COVID-19; identificar os parametros essenciais para a
administracdo atempada e segura das vacinas;
proceder ao seu registo (plataforma “Vacinas”) e ao
adequado seguimento clinico; e definir instrumentos
necessarios para o acompanhamento e avaliagdo de
vacinagdo, cobertura de seguranca (monitorizagdo de
reacOes adversas) e efetividade das vacinas, assim
como, do seu impacto na evolucdo epidemioldgica da
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COVID-19.

Pelo menos numa primeira etapa, o acesso as vacinas
é limitado e faseado sendo necessario definir grupos
prioritarios. Esta definicdo estd condicionada ao
conhecimento disponivel a data sobre a eficicia das
vacinas para cada grupo etario, pelo que os grupos
serdo revistos de acordo com as indicagdes clinicas que
vierem a ser aprovadas para as vacinas pela EMA. Para
a definicdo destes grupos, foram tidos também em
conta, as diferentes fases de disponibilizagdo das
vacinas, a evolu¢do da pandemia e a epidemiologia da
doenca no momento da vacinagao, os fatores
relacionados com as caracteristicas da populacdo, a
probabilidade de exposicdo a COVID-19 e a
preservacgao dos servicos essenciais de saude e outros
relevantes para a sociedade.

Em Portugal foram definidos os seguintes grupos

prioritarios para as diferentes fases:

e 12 fase: todas as pessoas com 80 ou mais anos de
idade; profissionais, residentes e utentes em
Estruturas Residenciais para Pessoas Idosas (ERPI),
instituicGes similares (nos termos da Orientacdo
009/2020 da DGS), e Rede Nacional de Cuidados
Continuados Integrados (RNCCI); pessoas entre os
50 e os 79 anos com pelo menos uma das seguintes
patologias:  insuficiéncia  cardiaca, doenga
corondria, insuficiéncia renal (TFG<60ml/min),
doenga pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) ou
doenga respiratéria crénica sob  suporte
ventilatdrio e/ou oxigenoterapia de longa duragéo,
pessoas com Trissomia 21 (com 16 ou mais anos de
idade), profissionais de saude diretamente
envolvidos na prestacao de cuidados a doentes. Os
seguintes grupos profissionais visam preservar a
resiliéncia do pais e estdo incluidos na 12 fase de
vacinagao, podendo a mesma estender-se para a
22 fase: profissionais envolvidos no transporte de
doentes e socorro, titulares de érgdos de soberania
e altas entidades publicas, profissionais das forcas
armadas de seguranga e servigos criticos, assim
como profissionais dos estabelecimentos de
educacdo e de ensino e respostas sociais de apoio
a infancia.

e 22 f3se: pessoas com 65 ou mais anos com ou sem
patologias (que ndo tenham sido vacinadas
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previamente), pessoas entre os 50 e os 64 anos
com pelo menos uma das seguintes patologias:
diabetes, neoplasia maligna ativa, doenga renal
cronica (TFG>60mL/min), insuficiéncia hepatica,
obesidade (IMC>35Kg/m?), hipertensdo arterial,
outras patologias que poderdo vir a ser definidas.

e 32 fase: toda a restante populagdo, caso sejam
cumpridos os calendérios de chegada de vacinas.
Poderao ser definidos um terceiro e quarto grupos
prioritarios, caso os calendarios previstos sejam
adiados, consoante o ritmo de entrega das vacinas
efetuado pelos diferentes laboratodrios
farmacéuticos.

Portugal, de acordo com as orientag¢des da UE, tem um
plano de comunica¢ao que tem como objetivos gerais:
gerar confianga na populagdo, garantindo a aceitagao
da vacina; o aumento da literacia em saude no ambito
da vacinagdo, através de informacdo regular,
transparente e fidedigna; combater a desinformacao e
as fake news; a resposta a grupos anti-vacinagao;
estimular a comunicagao interna e interinstitucional no
ambito da vacinagdo; garantir um fluxo de
comunicacdo atempado com os profissionais de saude
e avaliar e monitorizar, em permanéncia, a percecao
publica da vacina e as barreiras a vacinagdo'’.

Os restantes Estados-Membros planearam as suas
estratégias de vacinagdo contra a COVID-19, tendo por
base as recomendagbes da UE. Apresentamos como
exemplo o plano de vacinagdo Espanhol e Francés.

Em Espanha, a estratégia de vacinagdo contra a COVID-
19, atualizada a 23 de Novembro de 2020, tem como
objetivo geral, reduzir a morbilidade e a mortalidade
por esta doenca através da vacinagdo, num contexto de
disponibilidade progressiva de doses e protegendo os
grupos mais vulnerdveis. Esta estratégia baseia-se nas
recomendacbes do Grupo Técnico de Trabalho de
Vacinagdo contra a COVID-19 e no relatdrio de vacinas,
e serd coordenada pelo Conselho Interterritorial do
Sistema Nacional de Saudde (CISNS). As vacinas sdo
administradas gratuitamente pelo Sistema Nacional de
Saude Espanhol. Os cidaddos devem saber que as
vacinas usadas paraimunizar contra COVID-19 terdo os
mesmos niveis de seguranca que qualquer outra.
Devido a disponibilidade gradual das doses de vacinas,
é necessdrio estabelecer a ordem de prioridade dos
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grupos populacionais a serem vacinados, com base
num quadro ético estabelecido e critérios de risco.
Espanha definiu trés etapas de vacinacdo dependendo
da disponibilidade de vacinas e definiu como grupos
prioritdrios para a primeira etapa: profissionais e
utentes de residéncias para idosos e pessoas com
deficiéncia, os profissionais de salde de primeira linha,
outros profissionais de saude e do setor social, pessoas
com incapacidade que necessitam de grande apoio nas
atividades de vida diaria (grandes dependentes ndo
institucionalizados).

O processo logistico de distribuicdo e administragdo
das vacinas para a COVID-19, estdo a ser tecnicamente
preparados antes da chegada das vacinas. A sua
distribuicdo far-se-4 em total colaboragdo e
coordenacdo entre entidades publicas e empresas
farmacéuticas, para que a logistica de cadeia de
abastecimento seja feita de forma eficiente e ordenada,
em processo sempre avaliado pelo Ministério da Saude.
A Estratégia prevé diversas ferramentas e estudos que
permitirdo realizar o seguimento e evolucdo da
cobertura, a seguranca e a efetividade das vacinas. O
sistema espanhol de farmacovigilancia desenvolveu
um plano especifico de vigilancia de seguranca das
vacinas COVID-19, que analisara de forma continua as
notificaces de suspeita de reacdo adversa realizadas
tanto pelos profissionais de saude como pelos
cidadaos, compartilhando informag¢do com o resto das
agéncias europeias e com a OMS (como recomendado
pela OMS e pela UE). Refere também uma estratégia
de comunica¢do que obedece a principios éticos, e é
desenvolvida em total respeito pela transparéncia,
com o objetivo de gerar um elevado nivel de confianca,
que se traduz na maior cobertura vacinal, funcdo na
qual os profissionais de saude desempenham um
papel fundamental?®.

Em Franca, a 3 de Dezembro de 2020, foi dada a
conhecer a estratégia de vacinagcdo COVID-19 que
determina os grupos prioritarios para a vacinacdo a
gue momento e o porqué. Tem como objetivos
principais: baixar a mortalidade e as formas graves da
doencga, proteger os cuidadores e os sistemas de saude
e garantir a seguranga das vacinas e da vacinag¢do. A
vacinagdao é gratuita, ndo obrigatéria e de alta
seguranca. S3o identificadas cinco fases de vacinagao,
de acordo com o tipo de publico: fases 1,2 e 3.

8

www.salutisscientia.esscvp.eu



Esperanga no controlo da pandemia: as vacinas contra a COVID-19

Permitira a vacinagdo a todas as pessoas com grande
risco, com o objetivo de reduzir as hospitalizacGes e as
mortes, assim como as pessoas com grande exposi¢ao
ao virus. Na Fase 1, iniciada em Janeiro e Fevereiro de
2021, serdo vacinados os idosos institucionalizados e
os profissionais desses locais que tenham risco elevado
(mais de 65 anos ou patologia). A Fase 2, serd vacinada
a populagdao com mais de 75 anos, depois os maiores
de 65 anos com patologias, os profissionais de saude e
do setor médico-social com mais de 50 anos e com
patologia. A Fase 3 serd extensivel as outras tranches
da populagdo suscetivel de ser infetada e ndo
referenciada anteriormente. As Fases 4 e 5 permitirao
alargar a vacinacdo aos maiores de 18 anos sem
comorbilidades??.

MEDIDAS DE SEGURANGA E REAGOES
ADVERSAS

A Medicines of Healthcare Products Regulatory Agency
(MHRA) no Reino Unido foi das primeiras agéncias
reguladoras a aprovar a vacina BioNtech-Pfizer COVID-
19, a COMIRNATY®. A Food and Drug Administration
(FDA) autorizou o uso emergencial desta mesma vacina
em individuos com mais de 16 anos??, a que sucedeu a
autorizacdo a 21 de Dezembro de 2020 da EMA, tendo-
se iniciado a vacinagdo com esta vacina em alguns
paises como o Reino-Unido, Espanha, Portugal e outros
ainda em Dezembro de 2020. Os Ensaios clinicos da
vacina COMIRNATY® incluiram pessoas com
comorbilidades como obesidade com IMC >30Kg/m?,
asma, DPOC, diabetes, hipertensdo, e a eficicia foi
semelhante nos participantes com e sem uma ou mais
destas comorbilidades?®.

Por seguranga, todas as pessoas a vacinar devem
utilizar mascara durante o ato vacinal, assim como os
profissionais. Deverdo ser questionadas utilizando o
questionario da Norma n2 021/2020, de 23/12/2020
da DGS com o objetivo de detetar eventuais
contraindica¢cbes ou precaucdes adicionais a ter com a
vacinagao. O Infarmed recomenda aos profissionais de
saude a farmacovigilancia e o reporte das reagdes
adversas a esta vacina no Portal de Notificacdo de
Reacbes Adversas (RAM), como sucede com todos os
novos medicamentos.

As reagdes adversas a vacina COMIRNATY® conhecidas
até agora sdo:

- Muito frequentes (21/10), sdo ligeiras ou moderadas
em intensidade e resolvidas alguns dias apods
vacinagdo: dor no local da injecdo (80%), fadiga (>60%),
cefaleias (>50%), mialgias (>30%), calafrios (>30%),
artralgias (>20%), febre (>10% mais frequente apds a
22 dose), tumefagdo no local da injecdo. Estes efeitos
podem ser menos intensos com a idade.

- Frequentes (>1/100 e <1/10): nausea, rubor no local
da injecao.

- Pouco frequentes (>1/1000 e <1/100): linfadenopatia,
insénia, mal-estar, prurido no local da injecdo e dor nas
extremidades.

- Raras (21/10 000 e <1/1000): paralisia facial aguda.
Muito raramente podem ocorrer reacOes alérgicas

graves, nomeadamente reacbes anafildticas que
podem estar relacionadas com um dos seus
componentes!®??2,

Em janeiro de 2021, a vacinagdo contra a COVID-19 em
Portugal, comeg¢ou também a incluir a vacina do
laboratério Moderna/NIAID (COVID-19 Vaccine
MODERNA®) e em fevereiro de 2021 a vacina da_Uni.
de Oxford/AstraZeneca__(Vaxzevria anteriormente
chamada COVID-19 Vaccine AstraZeneca®). Sendo que
a 18 de fevereiro de 2021, a EMA garantiu que a vacina
Oxford/AstraZeneca podia ser administrada a maiores
de 65 anos. Contudo, a vacinacgdo com Vaxzevria foi
suspensa de 15 de margo de 2021 em Portugal depois
de a Dinamarca, Bulgdria, Noruega, Paises Baixos,
Islandia, Irlanda, Alemanha, Franca, Espanha, Itdlia e
Eslovénia o terem feito. A suspensdo da vacinacdao
aconteceu sob suspeita de estar relacionada com
fendmenos de tromboembolismo, associados a alguns
casos de morte. A vacinacdo com esta vacina foi, no
entanto, retomada em Portugal apés o comité de
farmacovigilancia da EMA se reunir a 17 de margo de
2021 e reafirmar a sua seguranca e eficécia.

As reagbes adversas a vacina COVID-19 Vaccine
MODERNA® conhecidas até agora sdo:

- Muito frequentes (21/10), sdo ligeiras ou moderadas
em intensidade e resolvidas alguns dias apds
vacinagao: dor no local da inje¢do, fadiga, cefaleias,
mialgia, artralgia, calafrios, nauseas/vémitos,
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tumefacdo/sensibilidade  axilar  (linfadenopatia),
pirexia, edema e eritema no local da injecdo.
- Frequentes (> 1/100 e <1/10): erupcdo cutinea,

eritema urticdria e erupgdo cutanea no local da injecao.

- Pouco frequentes (21/1000 e <1/100): prurido no
local da injegdo.

- Raras (>1/10000 e <1/1000): paralisia facial periférica
aguda, edema facial (inicio 1 a 2 dias apds vacinacgdo).
- Reagbes adversas de frequéncia ainda desconhecida
(ndo pode ser estimada com os dados disponiveis):
anafilaxia e hipersensibilidade.

A reatogenicidade diminui ligeiramente com a idade.
As reacoes locais e sistémicas foram mais reportadas
apOs a segunda dose?3.

E as reagOes adversas a vacina Vaxzevria conhecidas
até agora sdo:

- Muito frequentes (>1/10), sdo ligeiras ou moderadas
em intensidade e resolvidas alguns dias apds
vacinagao: sensibilidade, dor, calor, prurido ou
equimose no local da injecdo, fadiga, mal-estar geral,
mialgia, artralgia; febricula (<38°C), arrepios, cefaleias,
nauseas.

- Frequentes (> 1/100 e <1/10): tumefacdo ou eritema
no local da injecdo, febre (>382C), vomitos e diarreia.

- Pouco frequentes (>1/1000 e <1/100): tonturas,
sonoléncia, linfadenopatia, rash cutaneo, prurido no
local da injecdo, hematoma, sudacdo, diminuicdao do
apetite.

A reatogenicidade foi geralmente mais ligeira e
notificada com menos frequéncia em adultos 265 anos
de idade. As reacOes adversas apds a segunda dose
foram mais ligeiras e notificadas com menor
frequéncia?.

E de ressalvar que a vacina da Uni. de
Oxford/AstraZeneca tem suscitado algumas dudvidas e
receios sobre possiveis efeitos secundarios graves, mas
raros, apds a observa¢do de codgulos sanguineos em
pessoas inoculadas com esta vacina, como ja foi
referido. E aquando da submissdo deste artigo, a EMA
estuda ainda a associacdo destes casos de
tromboembilismo com a referida vacina. Ja foram
identificados dezenas de casos, alguns dos quais
resultaram em mortes. No Reino Unido, houve 30
casos e 7 mortes de um total de 18,1 milhdes de doses
administradas até 24 de margo de 2021.
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A VACINACAO

No final de Dezembro de 2020, mais de 40 paises
comecaram a aplicar vacinas contra a COVID-19. O
Reino Unido foi o primeiro pais a iniciar as imunizacdes,
a 8 de dezembro de 2020, com a vacina produzida pelo
laboratério americano BioNtech/Pfizer. E entre 27 e 29
de dezembro de 2020, iniciou-se a vacina¢ao entre os
paises da UE também com a mesma vacina. A maioria
dos paises a nivel mundial tinham também nessa data
ja iniciado a vacinagdo, 39 dos mesmos recorreram
igualmente a vacina BioNtech/Pfizer. Os Emirados
Arabes Unidos e Bahrein iniciaram a imunizacdo com a
vacina da Sinopharm, desenvolvida na China. A Russia
recorreu a vacina Sputnik V, desenvolvida no préprio
pais. A China recorreu as vacinas produzidas no préprio
pais: Coronovac e Sinopharm. E os EUA, que também
inicialmente recorreram a vacinagdo com a vacina
BioNtech/Pfizer desde 14 de dezembro de 2020,
comecaram também a inocular a 24 de dezembro de
2020 a vacina do laboratério Moderna.

A vacinagdo contra a COVID-19 constitui a esperanga
para o controlo da pandemia COVID-19 e para a
diminuicao da pressao imposta aos diversos sistemas
de salde a nivel mundial, através da perspetiva do nao
surgimento de doencga grave e suas consequéncias. A
vacinacdo em massa vai carecer da inclusao, em todo
o mundo, de estratégias de vacinacdo, assegurando a
logistica do armazenamento, a distribui¢cdo das vacinas,
e a vigilancia de eventuais rea¢bes adversas apos a
inoculagdo. As estratégias de vacinagdo sdo também
importantes para promover uma comunicagao
transparente com a popula¢do sobre a importancia da
vacinagao.

A Comissdo Europeia chegou a acordo com as
seguintes empresas farmacéuticas: BioNtech//Pfizer,
Modena/NIAID, Uni. de Oxford/AstraZeneca, Curevac,
Janssen  Pharmaceutical Companies e Sanofi
Pasteur/GSK para a aquisi¢do vacinas contra a COVID-
19, uma vez comprovada a sua seguranca e a eficacia.

A informacdo disponivel atualmente, permite-nos
afirmar que ao nivel da tipologia, trés das vacinas em

aquisicado pela CE s3o de tipologia mMRNA:
BioNtech/Pfizer, Moderna/NIAID e Curevac (a Unica
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das trés ainda na fase de testes lll). Estas trés vacinas
tém previstas duas doses recomendadas com
intervalos de 28 dias (a COMIRNATY® tem indicagdo
para intervalo minimo entre doses de 21 dias), contudo,
encerram em si condi¢cdes de armazenamento
exigentes que implicam grande esforco logistico para a
conservacgdo e distribuicdo das mesmas: a vacina dos
laboratérios BioNtech/Pfizer necessita de conservagdo
a -70°C e 25 dias em shipper; a vacina do laboratério
Modena/NIAID necessita de -20°C e 30 dias entre 2°C
a 8°C e a vacina do laboratdrio Curevac necessita de
armazenamento a -80°C e 4 meses entre 2°C a 8°C. As
vacinas dos laboratérios Uni. de Oxford/AstraZeneca e
Janssen Pharmaceutical Companies que sdo de
tipologia vetor viral ndo-replicante, necessitam de
armazenamento apenas entre 2°C a 8°C. Para a Uni. de
Oxford/AstraZeneca serdo necessarias duas doses e no
entanto o laboratério Janssen Pharmaceutical
Companies necessita de apenas uma dose para
garantir a imunidade nos individuos inoculados. A
vacina do laboratério Sanofi Pasteur/GSK, que serd
uma vacina de subunidade proteica, tem necessidade
de inoculacdo de duas doses, embora com um
intervalo de tempo mais reduzido de apenas 21 dias e
conservacgdo entre 2°C a 8°CY. As farmacéuticas Sanofi
e GSK anunciaram a 11 de dezembro de 2020, que a
vacina contra a COVID-19 que estdo a desenvolver, ndo
foi capaz de criar uma resposta imunitaria suficiente
durante os ensaios clinicos (encontrava-se em fase de
testes | e Il). A Sanofi Pasteur/GSK anunciaram que
terdo que realizar novos testes para uma potencial
vacina para a COVID-19. Os ensaios clinicos as vacinas
gue estavam a desenvolver revelaram uma resposta
imunoldgica insuficiente em pessoas mais idosas. Esta
situagdo vai atrasar o langamento de uma vacina por
estas farmacéuticas pelo menos até ao final do
préximo ano de 2021. E uma noticia que chegou com
forte desilusdo ndo sé para as farmacéuticas em causa,
mas também para os varios paises que tinham
reservado milhdes de doses. E o caso da UE, dos
Estados Unidos, do Canada e da Gra-Bretanha. Atrasos
e testes adicionais no desenvolvimento de vacinas sdo
habituais. Estes dois casos demonstram quao dificil é
criar uma vacina em tdao pouco tempo.

No entanto, a esperan¢a no combate e no debelar da
COVID-19 deve manter-se. Atualmente, o numero de

pessoas vacinadas contra a Covid-19 em todo o mundo
jd ultrapassa a totalidade de doentes infetados
contabilizados desde o inicio da pandemia. Os dados
oficiais mostram que ja foram registados mais de 104
milhdes de casos no mundo e 104,9 milhdes de vacinas
foram administradas até ao inicio de fevereiro de 2021.
A 5 de abril de 2021, 13,1% da populagdo portuguesa
ja teria sido vacinada (com duas doses) e os trés paises
com maior taxa de cobertura vacinal contra a COVID-
19, nesta mesma data, eram: Israel com 61% da
populagdo vacinada, Reino Unido com 35,5% e Malta
com 32,1%. Os Estados Unidos da América sdo a quarta
nacao com a maior cobertura vacinal contra a COVID-
19 apresentando 31,4% da populacdo vacinada?>.

CONCLUSAO

Desde o inicio da pandemia que a comunidade
cientifica internacional reuniu sinergias para o
desenvolvimento célere, seguro e eficaz de vacinas
contra a COVID-19. O desenvolvimento e a rapida
disponibilizacdo a nivel mundial de vacinas seguras e
eficazes sdo cruciais para debelar o virus e o
aparecimento de novas variantes como a variante do
Reino Unido B.1.1.7, a variante da Africa do Sul B.1.351
e a variante do Brasil P.1.

Os paises devem levar a cabo metas de vacinacao
COVID-19, considerando a situacdo epidemioldgica,
populages de maior risco e acesso a vacina. A falta de
oportunidade na disponibilidade das vacinas torna
necessario  priorizar e vacinagdo em fases
considerando os seguintes objetivos:

- Vacinar os profissionais de saide em todos os niveis
de cuidados e outros servigos essenciais estabelecidos
no pais.

- Reduzir a morbilidade e mortalidade associadas a
COVID-19 protegendo as populagdes de maior risco,
vacinando os individuos pertencentes aos grupos
vulnerdaveis de acordo com a situa¢do epidemioldgica.
- Reduzir a transmissdo da infecdo na comunidade e
gerar imunidade de grupo. A expansdao da vacinag¢ao
para outros grupos sera feita com base no aumento da
disponibilidade de vacinas em cada pais*?°.

Assim, a nivel global enfrentamos agora a grande
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oportunidade de, com as vacinas ja desenvolvidas,
candidatas e em aprovacao, reunir esforcos para uma
grande campanha de vacinagdo em massa, com inicio
em Dezembro de 2020, que se prolongara durante o
ano de 2021 em diante. Esta grande campanha de
vacinagao envolvera nao sé a comunidade cientifica,
laboratérios farmacéuticos (sendo de ressalvar a
importancia do cumprimento das entregas contratadas
com os diferentes paises e a equidade na distribuicdo
das mesmas), bem como os profissionais de satide, em
especial os enfermeiros, e a populacdo em geral.

Em conclusdo, é crucial que a comunidade cientifica e
todos os profissionais de salde continuem o seu
esforco de informacdo, farmacovigilancia e divulga¢do
da seguranca das vacinas para a COVID-19, para se
conseguir uma grande adesdo da populacdo a
vacinagao.
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Tabela 1 — A 2 de Dezembro de 2020, vacinas candidatas COVID- 19 na fase Ill.

Vacina Covid-19 Abordagem N2 de Tempo entre Via de Condigoes
vacinal Doses doses administracdo armazenamento
Sinovac Inativada 2 14 dias IM
Wuhan Institute of Biological Inativada 2 21 dias IM
Products/Sinopharm
Beijing Institute of Biological Inativada 2 21 dias IM
Products/Sinopharm
Bharat Biotech Inativada 2 28 dias IM
Uni. de Oxford/AstraZeneca* Vetor viral ndo 2 28 diasa 12 IM 2 a8eC
replicante semanas
CanSino Biological Inc./Beijing Vetor viral ndo 1 IM
Institute of Biotechnology replicante
Gamaleya Research Institute Vetor viral ndo 2 21 dias IM
(Sputnik V) replicante
Janssen Pharmaceutical Vetor viral ndo 1 0 dias IM 2 a8°C
Companies* replicante
Novavax Subunidade de 2 21 dias IM
Proteina
Anhui Zhifei Longcom Subunidade de 3 28 dias 22 dose IM
Biopharmaceutical/Institute of Proteina 56 dias 32 dose
Microbiology, Chinese
Academy of Sciences
Moderna/NIAID* mRNA 2 28 dias IM -202C e 30 dias
de 2 a 8°C
BioNtech/Pfizer * mRNA 2 21 dias IM -709C e 25 dias
em shipper
Medicago Inc. VLP 2 21 dias IM

*Vacinas com acordos prévios de aquisigdo pela Comunidade Europeia. VLP — virus-like particles; IM — Intramuscular.
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Tabela 2 — A 2 de Dezembro 2020, vacinas candidatas COVID-19 com acordos de aquisi¢do pela CE, em fases | e Il.

Vacina Covid-19 Abordagem N2 de Tempo entre Via de Fase Condigdes de
vacinal doses doses administragao armazenamento
Curevac* MRNA 2 28 dias IM I -802 C e 4 meses
de 2 a 8eC
Sanofi Pasteur/ Subunidade de 2 21 dias IM /11 2 a8C

GlaxoSmithKline
(GSK)*

proteina

*Vacinas com acordos prévios de aquisigdo pela Comunidade Europeia. IM — Intramuscular.

Tabela 3 — Em Fevereiro de 2021, as 9 vacinas com autorizagdo para introdu¢do no mercado até margo de 2021.

Vacina Covid-19 Abordagem N2 de Tempo entre Eficacia nos Eficacia global
vacinal doses doses casos graves
Moderna/NIAID* mRNA 2 28 dias 100% 14 dias 92% 14 dias apods a 12 dose;
aposa22dose  94% 14 dias apds a 22 dose
BioNtech/Pfizer mRNA 2 21 dias 89% depoisda  52% 14 dias apds a 12 dose;
12 dose 97% 7 dias apds a 22 dose
Uni. de Vetor viral ndo 2 28 dias 100% 21 dias 64% apods a 12 dose;
Oxford/AstraZeneca replicante apdésal2dose  70% 14 dias apds a 22 dose
Novavax Subunidade 2 21 dias desconhecida 89% apos as 2 doses (UK);
proteica 60% na Africa do Sul
Janssen Vetor viral ndo 1 85% apos 28 72% nos EUA, 66% na
Pharmaceutical replicante dias e 100% América Latina; 57% na
Companies* apos 49 dias Africa do Sul (aos 28 dias)
Gamaleya Research Vetor viral ndo 2 21 dias 100% 21 dias 88% 14 dias apos a 12 dose;
Institute (Sputnik V) replicante apos a 12 dose 91% 7 dias apds a 22 dose
Curevac mRNA 2 28 dias desconhecida Ensaio fase Ill a decorrer
Sinovac Inativada 2 14 dias desconhecida Dados RCT fase Il ndo
disponiveis
Sinopharm 1/2 Inativada 2 21 dias desconhecida Dados RCT fase Ill ndo
disponiveis

*Vacinas com acordos prévios de aquisigdo pela Comunidade Europeia. RCT — Randomized controlled trial.
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