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Vacinag¢ao antipneumocaocica
em adultos com doenca invasiva
pneumocadcica: analise num
concelho do Norte de Portugal
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RESUMO

Objetivos: Descrever os casos de doenga invasiva pneumocdcica notificados em adultos residentes no concelho de Matosinhos
entre 2016 e 2018 e avaliar o seu estado vacinal, de acordo com o preconizado na Norma de Orientacdo Clinica n® 011/2015,
da Direcdo-Geral da Salde, que estabelece os grupos de risco em que a vacinagdo antipneumocdcica de adultos é recomenda-
da em Portugal.

Métodos: Andlise retrospetiva dos casos confirmados de doenca invasiva pneumocdcica em adultos (idade > 18 anos) residen-
tes no concelho de Matosinhos, notificados através do Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (SINAVE), entre 2016 e
2018. Andlise descritiva dos casos e avaliacdo do estado vacinal de acordo com a Norma de Orientacdo Clinica n® 011/2015.
Resultados: Observaram-se 47 casos confirmados, 66,0% com idade igual ou superior a 65 anos e 83,0% com idade igual ou
superior a 50 anos. Do total, 37 casos (78,7%) apresentavam pelo menos uma das condigdes de risco para a doenca enumera-
das na norma. Destes, cinco (13,5%) tinham registo de vacinacdo antipneumocdcica, sendo que um (2,7%) apresentava o es-
quema recomendado completo.

Conclusées: Verificou-se uma baixa proporcdo de casos de doenga invasiva pneumocdcica com vacinagdo antipneumocdcica pré-
via. Varios motivos podem justificar os resultados encontrados, sendo necessdria mais investigacdo neste ambito. Destaca-se a
importancia da idade como fator de risco, justificando a discussao da sua inclusdo nas recomendagdes. Este estudo evidencia a
importancia da doenga invasiva pneumocdcica, assim como a necessidade de avaliar a adesdo a Norma n°® 11/2015, promover a
vacinagao antipneumocdcica junto dos profissionais de salide e da populagéo e reavaliagdo dos critérios de vacinagdo.

Palavras-chave: Infe¢ées pneumocdcicas; Vacinas pneumocdcicas; Adultos; Vigilancia epidemiolégica em satide publica; Portugal.

INTRODUCAO
doenca invasiva pneumocécica (DIP) é defi-
nida como o isolamento ou detec¢do de Strep-
tococcus pneumoniaea partir de um local nor-
malmente estéril.! Pode manifestar-se como
meningite ou como bacteriemia.?>® Esta tiltima pode es-
tar associada a pneumonia, meningite ou infe¢do nou-
trolocal.>? E mais frequente em criangas com menos de
dois anos e em individuos com mais de 65 anos, assim
como em individuos com imunodeficiéncia (inata ou
adquirida), com implantes cocleares ou com patolo-
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gias como diabetes ou doencas respiratorias, cardiacas
e hepaticas crénicas.>*5

Em 2017 foram notificados 6,2 casos confirmados de
DIP por 100.000 habitantes na Unido Europeia,® embo-
ra exista uma grande variabilidade entre os diversos
paises.® Em Portugal, a DIP foi definida como doenca
de notificacdo obrigatéria em 2014, tendo sido notifi-
cados 2,9 casos confirmados por 100.000 habitantes em
2017.5

A DIP tem uma elevada carga de doencga associa-
da.>®® Destaca-se a letalidade que apresenta nos paises
desenvolvidos, que se estima entre 11 a 30% nos adul-
tos com a doenga,® assim como os elevados custos as-
sociados a mesma.?
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Na prevencado da DIP sdo utilizados dois tipos de va-
cinas: a vacina polissacérida e a vacina conjugada.’’ A
vacina polissacérida, a primeira a surgir no mercado,
contém antigénios capsulares polissacarideos do Strep-
tococcus pneumoniae e confere protegao contra 23 se-
rétipos da bactéria, com uma eficacia entre 56% a 75%
nos ser6tipos abrangidos.'° A vacina conjugada contém
uma proteina imunogénica conjugada e abrange atual-
mente 13 ser6tipos da bactéria (inicialmente apenas
contra sete serétipos).!® Eficaz contra as formas invasi-
vas da doenca e aprovada para uso em criancas, o sur-
gimento da vacina conjugada em 2000 levou a uma re-
ducdo na incidéncia de DIP causada pelos ser6tipos
abrangidos pela vacina em menores de cinco anos, mas
também em idosos.!*

A vacina conjugada foi aprovada para uso em adul-
tos no final de 2011.1° Nos Estados Unidos é recomen-
dada a todos os individuos a partir dos 65 anos, assim
como a individuos adultos com menos de 65 anos com
fatores de risco para a doenca.!* Numa revisao, abran-
gendo 31 paises europeus, foram encontradas orienta-
¢Oes para a vacinagdo antipneumocdcica de adultos
em 28.!! Nesses, a vacina¢do é recomendada em adul-
tos com condicdes de risco, embora a lista de condicoes
abrangidas e o esquema de vacinacdo sejam varidveis.!!
Um total de 24 paises possuem recomendacdes basea-
das unicamente na idade, independentemente das con-
digdes de risco, com idades de inicio de vacinagao va-
ridveis entre os 50 e 0s 65 anos.!!

Em Portugal, a vacina conjugada comecou a ser co-
mercializada em 2001 e foi introduzida no Programa
Nacional de Vacinacdo em 2015.'2 No que diz respeito
avacinacdo de adultos, em 2015 foi publicada a Norma
de Orientacao Clinica n° 011/2015, da Diregao-Geral
da Saude, que define os grupos de risco em que a vaci-
nacdo é recomendada, assim como um grupo mais res-
trito de condi¢es em que a vacina conjugada é gratui-
ta: presenca de fistulas de liquido cefalorraquidiano,
implantes cocleares ou algumas situacées de imuno-
depressao grave.'* O esquema recomendado prevé a va-
cinacdo inicial com a vacina conjugada, seguida da va-
cinapolissacérida seis a doze meses depois.”* Nos doen-
tes imunodeprimidos, doentes com fistulas de liquido-
cefalorraquidiano e nos portadores de implantes
cocleares é recomendada a administracdo da vacina
polissacérida a cada cinco anos.*
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Apesar de néo existirem recomendacdes oficiais para
a vacinacao de adultos sem condig¢des de risco, a vaci-
nacao de adultos a partir dos 65 anos em Portugal é re-
comendada pelo Grupo de Doencas Respiratérias da
Associagdo Portuguesa de Medicina Geral e Familiar,™
sendo também proposta pela Fundagdo Portuguesa do
Pulm3io.”

O presente trabalho pretende descrever os casos de
DIP notificados em adultos residentes do concelho de
Matosinhos entre 2016 e 2018 (i.e., a partir da introdu-
¢do da Norma de Orientacdo Clinican° 011/2015, da Di-
recdo-Geral da Satde) e caracterizar o seu estado vaci-
nal de acordo com o preconizado na referida norma.

METODOS

Andlise retrospetiva de todos os casos confirmados
de DIP em individuos com idade igual ou superior a 18
anos residentes no concelho de Matosinhos, notifica-
dos através do Sistema Nacional de Vigilancia Epide-
miolégica (SINAVE) entre 2016 e 2018. Todos os dados
foram recolhidos no ambito da vigilancia epidemiol6-
gica da DIP, nomeadamente através dos inquéritos epi-
demiolégicos realizados, tendo como fontes de infor-
macao a notificacao preenchida pelo médico notifica-
dor, a consulta do processo clinico do doente, o con-
tacto telefénico com médico notificador e, sempre que
possivel, o contacto telefénico ou presencial com o
doente. Para todos os casos foram recolhidas as se-
guintes varidveis: idade no momento do diagnéstico,
sexo, estado prévio de vacinacdo antipneumocdcica,
apresentacdo clinica da doenca, duracdo do interna-
mento, necessidade de admissdao em unidade de cui-
dados intensivos e informac3o relativa a evolucao cli-
nica (nomeadamente sobrevivéncia e existéncia de se-
quelas da doenca). Foi ainda avaliada a presenca de to-
das as condic¢des de risco para DIP listadas na Norma
de Orientacao Clinica n° 011/2015, da Dire¢do-Geral
da Saude, definindo-se variaveis relativas a recomen-
dacdo para vacina¢do antipneumocdcica e a sua gra-
tuitidade.

Foi realizada uma anélise descritiva de todos os
casos de forma agregada. Foi avaliada a existéncia de
vacinacdo antipneumocdcica prévia de acordo com a
recomendacdo para a vacinacao, tendo sido descrita a
evolucdo da doenca nos individuos vacinados e nao
vacinados.



Asvaridveis categoricas sdo apresentadas através das
suas frequéncias absolutas e relativas. As varidveis con-
tinuas sao descritas como média + desvio-padrdo, apos
confirmacdo da sua distribuicdo normal, através dos
valores de assimetria e curtose da sua distribuicdo e
dos testes Kolmogorov-Smirnov e Shapiro-Wilk.Toda a
andlise foi realizada com recurso ao software IBM Sta-
tistical Package for Social Sciences®, v. 24.0.

O presente estudo foi aprovado pela Direcdo Execu-
tiva do Agrupamento de Centros de Satide da Unidade
Local de Satade (ULS) de Matosinhos e pelo Conselho
de Administracdo da ULS de Matosinhos. O protocolo
de estudo foi submetido a Comissao de Eticada ULS de
Matosinhos que deliberou, por unanimidade, nada
opor a sua realizacao (Parecer n° 44/CE/JAS).

RESULTADOS

Entre 2016 e 2018 foram notificados 47 casos confir-
mados de DIP em adultos residentes no concelho de
Matosinhos: oito em 2016, 14 em 2017 e 25 em 2018. No
momento do diagnéstico, os doentes apresentavam
idades compreendidas entre 26 e 91 anos (idade média
67,9 + 15,2 anos), com 31 doentes (66,0%) com idade
igual ou superior a 65 anos e 39 (83,0%) com idade igual
ou superior a 50 anos. Do total de casos, 30 (63,8%)
eram do sexo masculino.

A admissdo, 44 doentes (93,7%) apresentavam bac-
teriemia, sendo a apresentacdo mais frequente pneu-
monia com bacteriemia (39 casos; 83,0%). Em quatro
casos (8,5%) a apresentac¢do foi de meningite, um dos
quais (2,1%) com bacteriemia associada, enquanto
quatro doentes (8,5%) manifestaram bacteriemia com
origem em foco nem respiratério nem meningeo. Em
nenhum dos casos foi pesquisado o serétipo responsa-
vel pela doenca.

Observou-se um total de seis 6bitos (12,8%). Entre os
41 casos nao fatais, todos necessitaram de interna-
mento, sendo que 10 (24,4%) foram admitidos em uni-
dade de cuidados intensivos. A duracdo média de in-
ternamento foi de 17,6 + 11,3 dias. Verificou-se a exis-
téncia de sequelas da doenca em seis casos (14,6%) ndo
fatais.

Previamente a admissdo, 37 doentes (78,7%) apre-
sentavam pelo menos uma das condi¢des de risco para
a DIP elencadas na Norma de Orientacdo Clinica n°
011/2015 e, consequentemente, com recomendacao
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paravacinacdo antipneumocdcica. A diabetes mellitus
com necessidade de terapéutica farmacoldgica (n=15,
31,9%), a doenca respiratéria crénica (n=14, 29,8%), a
doenca cardiaca crénica (n=14, 29,8%) e a doenca neo-
plésica ativa (n=8, 17,0%) foram as condi¢oes mais fre-
quentemente registadas. De salientar que sete casos
(14,9%) tinham direito a vacina conjugada de forma
gratuita.

Entre os doentes com mais de 65 anos, 28 (90,3%)
apresentavam pelo menos uma das condigdes de risco
presentes na norma n° 011/2015.

A Tabela I apresenta o estado vacinal dos casos de
DIP prévio a admissao, apresentado de acordo com a
recomendacdo para a vacinacao.

Relativamente ao estado vacinal, cinco doentes
(10,6%) apresentavam registo de vacinacdo antipneu-
mocdcica prévia, correspondendo a 13,5% dos doentes
com recomendacdo vacinal. Destes, um (2,1%) apre-
sentava o esquema recomendado completo (vacina
conjugada de 13 valéncias seguida de vacina de 23 va-
léncias). Os cinco doentes vacinados apresentavam in-
dicacdo para vacinacdo de acordo com a Norma n®
011/2015 (um deles com acesso gratuito a vacina con-
jugada). Entre os 42 doentes ndo vacinados, 32 (76,2%)
tinham indica¢do paravacinagdo, quatro dos quais com
direito a vacina conjugada de forma gratuita (9,5%).

Os seis 6bitos observados ocorreram em individuos
ndo vacinados com indicacdo para vacinagao (um de-
les com direito a vacina conjugada gratuita). Nenhum
dos 10 doentes internados em unidade de cuidados in-
tensivos apresentava registo vacinal, sendo que sete
(70,0%) tinham indicacdo formal para vacinacdo anti-
pneumocécica. Entre os seis individuos que ficaram
com sequelas da doenga, cinco (83,3%) tinham indica-
¢do para vacinac¢do. Desses, apenas um (20,0%) tinha
registo de administracdo de vacina pneumocdcica con-
jugada de 13 valéncias.

DISCUSSAO

No presente estudo observou-se um aumento anual
no ntimero de casos notificados de DIP em adultos re-
sidentes no concelho de Matosinhos. Este aumento
pode estar relacionado, pelo menos parcialmente, com
uma maior notificacdo por parte dos clinicos, uma vez
que no concelho de Matosinhos o ntimero total de
notificacdes de doencas de notificacdo obrigatéria
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TABELA |. Estado vacinal dos casos de do

para a vacinacgao pela Norma de Orientacéo Cl

a invasiva pneumocdcica prévio a ad
can°®011/2015

Recomendacdo para vacinagdo

sao, de acordo com a recomendacao

Vacinagao recomendada Vacinagdo nao recomendada Total
Estado Vacinal Prévio Vacinado 5(10,6%) 0 (0%) 5(10,6%)
Nao Vacinado 32 (68,1%) 10 (21,3%) 42 (89,4%)
Total 37 (78,7%) 10 (21,3%) 47 (100%)

também sofreu um aumento anual no periodo em es-
tudo: 185 em 2016, 224 em 2017 e 276 em 2018.* Uma
vez que nao se encontra estudada a subnotificacao das
doencas de notificacdo obrigatéria ou da DIP em Por-
tugal, esta tendéncia evolutiva deve ser interpretada
com precaucdo. Consequentemente, o nimero total de
casos no periodo em estudo e a magnitude da DIP em
Matosinhos pode ser superior ao notificado, o que re-
forca a importancia da doenca e da sua notificacdo no
ambito da vigilancia epidemiolégica, assim como do
papel das Unidades de Satde Publica para alertarem
para a importancia da correta notificacao.

A andlise descritiva dos casos de Matosinhos vai ao
encontro da epidemiologia da doenca descrita na lite-
ratura: ligeiro predominio no sexo masculino,*® maior
incidéncia em idades avancadas®!® e associada a pre-
senca de condi¢des de risco para a doenca.*> De referir
que apenas foram analisadas as condig¢des clinicas lis-
tadas na Norma de Orientacao Clinican®011/2015, ndo
tendo sido avaliados outros fatores de risco importan-
tes para a doencga, como o tabagismo e o alcoolismo,*®
que poderiam também estar presentes, em particular
nos casos sem recomendacao vacinal.

E também evidente nesta andlise o impacto da DIP,
patente na letalidade observada (12,8%), na duragdo
média de internamento (17,6 + 11,3 dias), na propor-
¢ao de doentes com necessidade de internamento em
unidade de cuidados intensivos (24,4%) e com seque-
las da doenga (14,6%), com repercussoes econémicas
e sociais. Estes dados reforcam a importancia da pre-
venc¢do da mesma.

Considerando que existe uma vacina eficaz disponi-
vel, recomendada inclusivamente em norma de orien-
tagdo clinica, seria desejavel e expectavel a sua ampla
utilizacdo. Contudo, nesta andlise verificou-se que, dos
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37 casos de DIP em adultos residentes no concelho de
Matosinhos com recomendacdo para a vacina, apenas
cinco doentes (13,5%) tinham registo de vacinacdo an-
tipneumocécica. Salientando que os resultados sdo re-
ferentes a uma populagao restrita, a baixa proporg¢ao de
casos de DIP com vacinacdo antipneumocdcica prévia
demonstra a necessidade de avaliar a adesdo a norma
ne 011/2015, reforcando também a importancia e ur-
géncia da promocéao da vacinac¢do antipneumocdcica.

Adicionalmente, dos cinco doentes vacinados, ape-
nas um possuia o esquema recomendado completo. A
indisponibilidade da vacina polissacédrida de 23 valén-
cias, anunciada em 2017,'” podera ter sido um fator cri-
tico. A reintroducdo da sua comercializacdo em 2019
perfila-se como uma oportunidade para relembrar a
vacinac¢do antipneumocdcica, assim como para com-
pletar o esquema nos doentes que ja receberam a vaci-
na conjugada de 13 valéncias.

No presente estudo nao foram avaliados os motivos
para a ndo vacinacao. Assim, é impossivel afirmar se a
vacinacdo nio foi prescrita, seja por auséncia de con-
tacto dos doentes com os servicos de satide ou incum-
primento da norma por parte dos clinicos, ou se a va-
cina foi aconselhada pelos clinicos mas nao existiu ade-
sdo pelos doentes, nomeadamente por ndo reconhe-
cerem a importancia da vacina ou por barreiras
econodmicas ao seu acesso. Perante esta situagdo, é prio-
ritario estudar os motivos para a nao vacinagao, assim
como o custo beneficio do alargamento do grupo de
doentes para os quais a vacinagdo é gratuita. Nao obs-
tante, a importancia da vacina¢do deve ser promovida
simultaneamente junto dos profissionais de satide e da
populacdo geral, em particular nos individuos perten-
centes aos grupos de risco para a doenca, onde a ndo
vacinacgdo deve ser encarada como uma oportunidade



de educacdo para a satde, contribuindo para a capaci-
tacdo dos individuos e melhoria do nivel de satde da
populacao.'®

A estratégia de vacinacdo de adultos deve também
ser discutida. A norma n° 011/2015 recomenda a vaci-
nacdo antipneumocdcica na presenca de certas condi-
¢coes derisco, incluindo algumas doencas crénicas e di-
versas formas de imunodepressdo, de forma anédloga ao
verificado em recomendacdes internacionais.!! Contu-
do, em oposicdo a diversos paises europeus em que
existem recomendacdes contendo a idade como crité-
rio (com idades a partir das quais a vacinacao é reco-
mendada a variar entre os 50 e 65 anos),'' anorma por-
tuguesa ndo contempla esta indicagdo. Neste estudo,
66,0% dos doentes com DIP apresentavam idade igual
ou superior a 65 anos e 83,0% idade igual ou superior a
50 anos. Verificou-se ainda que 28 dos 31 doentes com
mais de 65 anos (90,3%) apresentavam, pelo menos,
uma das condicdes de risco presentes na norma ne
011/2015. Esta sobreposicdo advoga a favor da existén-
cia de uma recomendacao pela idade, na medida em
que nao s6 a incidéncia da doenca é superior em ida-
des avancadas,'® como a populacao idosa tende a apre-
sentar simultaneamente outros fatores de risco para a
doenca.’ Estes dados vao ao encontro das recomenda-
¢oes do Grupo de Doencas Respiratérias da Associacao
Portuguesa de Medicina Geral e Familiar'* e da Funda-
¢do Portuguesa do Pulmio,'® que aconselham a vaci-
nacdo antipneumocdécica acima dos 65 anos e reforcam
a necessidade de reavaliar as recomendacdes da Dire-
¢do-Geral da Satide para a vacinacao antipneumococi-
ca.

Em nenhum dos casos foi pesquisado o serétipo res-
ponsavel pela doenca. Assim, nédo é possivel avaliar o
numero de casos causados pelos serétipos incluidos
nas vacinas disponiveis e, consequentemente, a pro-
porcao de casos potencialmente evitaveis pela vacina-
cdo. Este facto real¢a a importancia de um sistema de
vigilancia epidemiolégico robusto, conciliando dados
clinicos, epidemiolégicos e serolégicos.

Este estudo evidencia a importancia da DIP, assim
como a necessidade de avaliar a adesdo a norma n°
011/2015 e de promover a vacinacao antipneumocaci-
ca junto dos profissionais de satide e da populagdo.
Neste ambito considera-se oportuna uma reavaliagcao
dos critérios para a vacinacao.
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Por fim, o investimento na recolha de dados serol6-
gicos é essencial para aumentar a robustez da vigilan-
cia epidemiolégica da DIP, permitindo ndo s6 uma me-
lhor monitorizacdo da evolucdo da doenca, como do
impacto da vacinacao.
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ABSTRACT

PNEUMOCOCCAL VACCINATION IN ADULTS WITH INVASIVE PNEUMOCOCCAL DISEASE: AN OVERVIEW IN A
PORTUGUESE COMMUNITY

Objectives: To describe all cases of invasive pneumococcal disease reported in adult residents of Matosinhos between 2016
and 2018 while assessing their vaccination status and compliance with clinical guideline no. 011/2015, which establishes the
risk groups to whom pneumococcal vaccination of adults is recommended in Portugal.

Methods: Retrospective analysis of the confirmed cases of invasive pneumococcal disease in adults (aged > 18 years) residing
in the municipality of Matosinhos, notified through the Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (SINAVE) between 2016
and 2018. Descriptive analysis of the cases and evaluation of the vaccination status according to the clinical guideline no.
011/2015.

Results: There were 47 confirmed cases, 66.0% in patients aged 65 years and older, and 83.0% aged 50 years or older. In all ca-
ses, 37 (78.7%) had at least one of the risk conditions for the disease listed in the guideline. Of these, five (13.5%) had pneu-
mococcal vaccination records, and one (2.7%) had the complete recommended regimen.

Conclusions: A reduced proportion of invasive pneumococcal disease cases was previously vaccinated. Several reasons may jus-
tify the results found and more research is needed. We emphasize the importance of age as a risk factor, justifying the evalua-
tion of its inclusion in the recommendations. This study highlights the importance of invasive pneumococcal disease, as well
as the need to evaluate the compliance with Portuguese guideline no.011/2015, to promote pneumococcal vaccination among
both health professionals and the general population and the need to re-evaluate the current recommendations.

Keywords: Pneumococcal infections; Pneumococcal vaccines; Adults; Public health surveillance; Portugal.
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