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APRESENTACAO

A obra “Farmacia hospitalar e clinica e prescricdo farmacéutica 3" que
tem como foco principal a apresentac@o de trabalhos cientificos diversos que
compde seus 25 capitulos, relacionados as Ciéncias Farmacéuticas e Ciéncias
da Saude. A obra abordara de forma interdisciplinar trabalhos originais, relatos
de caso ou de experiéncia e revisbes com tematicas nas diversas areas de
atuacdo do profissional Farmacéutico nos diferentes niveis de atencéo a saude.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo
estudos desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais.
Em todos esses trabalhos a linha condutora foi o aspecto relacionado a atencao
e assisténcia farmacéutica, plantas medicinais, farmacologia, COVID-19, entre
outras areas. Estudos com este perfil podem nortear novas pesquisas na grande
area das Ciéncias Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes séo, deste modo, discutidos aqui com
a proposta de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos
aqueles que de alguma forma se interessam pelas Ciéncias Farmacéuticas,
apresentando artigos que apresentam estratégias, abordagens e experiéncias
com dados de regides especificas do pais, o que é muito relevante, assim como
abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmécia hospitalar e clinica e prescricdo
farmacéutica 3” apresenta resultados obtidos pelos pesquisadores que, de
forma qualificada desenvolveram seus trabalhos que aqui serdo apresentados
de maneira concisa e didatica. Sabemos o quéo importante é a divulgacéo
cientifica, por isso evidenciamos também a estrutura da Atena Editora capaz
de oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para estes pesquisadores
exporem e divulguem seus resultados. Boa leitura!

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: As vacinas atuam estimulando
0 sistema imunolégico e induzindo
células efetoras e de memoria para o
desenvolvimento da imunidade contra
diversos agentes etiologicos causadores
de patologias. Atualmente existem diversos
tipos de vacinas dentre as quais destacam-
se as vacinas de virus atenuados,
inativados, de subunidades e conjugadas,
utilizadas na maior parte das imunizagdes.
Dessa forma, o objetivo desse capitulo
foi apresentar o cenario de pesquisa e
desenvolvimento de vacinas, abordando
desde as tecnologias empregadas e
métodos para producao delas até o controle
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de qualidade a que s@o submetidas e efeitos colaterais que comumente séo relatados. A
metodologia baseou-se em levantamento bibliografico nas bases de dados Scielo, Pubmed,
Google Académico e ScienceDirect utilizando artigos publicados de 2014 a 2022. Para o
desenvolvimento de uma vacina existem varios protocolos e objetivos que visam aumentar a
capacidade de prever 0s virus que provavelmente virdo a circular, uma vez que, para dar inicio
a fabricag@o de uma vacina é preciso encontrar um antigeno, o qual sera utilizado atenuado
ou inativado empregado diversas tecnologias. A pesquisa e desenvolvimento destes produtos
€ um processo complexo e de grande importancia para sociedade, mas que esbarram em
alguns desafios: o grande nimero de doencas virais ainda sem meios prevencgao eficazes
e a reducdo de eventos adversos pds-vacinagédo, dessa forma precisando ainda mais de
pesquisa e avangos.

PALAVRAS-CHAVE: Pesquisa e desenvolvimento; Controle de qualidade; Eventos adversos
pbs-vacinagao.

VACCINE RESEARCH, DEVELOPMENT, PRODUCTION AND QUALITY
CONTROL

ABSTRACT: Vaccines act by stimulating the immune system and inducing effector and
memory cells for the development of immunity against various etiological agents that cause
pathologies. Currently, there are several types of vaccines, among which we can highlight the
attenuated, inactivated, subunit and conjugated virus vaccines, used in most immunizations.
Thus, the objective of this chapter was to present the scenario of research and development
of vaccines, approaching from the technologies used and methods for their production to the
quality control to which they are submitted and side effects that are commonly reported. The
methodology was based on a bibliographic survey in the Scielo, Pubmed, Google Scholar and
ScienceDirect databases using articles published from 2014 to 2022. For the development of
a vaccine, there are several protocols and objectives that aim to increase the ability to predict
the viruses that are likely to occur. will circulate, since, to start the manufacture of a vaccine,
it is necessary to find an antigen, which will be used attenuated or inactivated using different
technologies. The research and development of these products is a complex process and of
great importance for society, but it comes up against some challenges: the large number of
viral diseases still without effective means of prevention and the reduction of post-vaccination
adverse events, thus requiring even more research and advances.

KEYWORDS: Research and Development; Quality control; Post-vaccination adverse events.

11 INTRODUGAO

As vacinas atuam na protecdo contra infecgbes pela estimulagcdo do sistema
imunolégico e inducdo de células efetoras e de memodria, desenvolvimento de imunidade.
Elas podem ser classificadas como vacinas de virus atenuados, inativados, de subunidades,
conjugadas. Sendo essas amplamente comercializadas e responsaveis pela maior parte
das imunizagbes. Contudo, atualmente com a introdug&o da biologia molecular descobriu-
se uma nova maneira de imunizacdo através de vacinas com genes recombinantes
(SOUZA., SOUZA., VELLOSO, 2013).
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A primeira vacina bem sucedida foi desenvolvida por Edward Jenner, em 1796,
desde entdo descobertas em imunologia, biologia estrutural e vacinologia tem levado
adiante a pesquisa e desenvolvimento de vacinas, porém a meta de alcancgar vacinas mais
eficazes permanece indefinida (MOORE et al., 2021). O rapido desenvolvimento de vacinas
atualmente representa um importante avango da ciéncia e da saude publica e alimenta a
esperanca da prevencgao de varias doencas infecciosas. Contudo, a aprovagéo de vacinas
seguras e eficazes pelos 6rgaos reguladores é apenas um passo em uma longa caminhada
até alcancar a imunidade coletiva capaz de propiciar um controle mais eficaz da doenca
(SOUZA, BUSS, 2021).

Hoje, sao ofertadas pelo sistema tnico de saude (SUS) 19 vacinas para mais de 20
doencas. O Calendario Nacional de Vacinagao, tal como ocorre nos paises desenvolvidos,
contempla toda a populacdo de criancas a idosos (HUANG et al., 2020; DOMINGUES et
al, 2019).

As vacinas virais convencionais tém alcangado um sucesso consideravel, mas sua
capacidade de gerar respostas antivirais fortes seja limitada, dessa forma restam grandes
desafios para alcancar respostas eficazes a epidemias repentinas. Além disso, os métodos
tradicionais de preparagdo de vacinas ndo podem produzir vacinas contra virus com alta
diversidade de antigenos e taxas de mutagao, limitando assim o desenvolvimento de
vacinas (HUANG et al., 2020).

Dessa forma, o objetivo desse capitulo foi apresentar o cenario de pesquisa e
desenvolvimento de vacinas, abordando desde as tecnologias empregadas e métodos
para producgéo delas até o controle de qualidade a que sao submetidas e efeitos colaterais
que comumente sao relatados. Informagoes relevantes apds um contexto pds-pandémico
e onde observou-se a corrida desenfreada para a busca de vacinas eficazes contra o virus
SARS-CoV-2 causador da COVID-19.

21 PESQUISA E DESENVOLVIMENTO DE VACINAS

Para o desenvolvimento de uma vacina existem varios protocolos e objetivos a
serem seguidos, que podem variar entre si. Na virologia é visado aumentar a capacidade
de prever os virus que provavelmente circulardo (STEVANIM, 2020). J&4 na imunologia visa
obter uma melhor compreenséo do sistema imunologico humano por meio de pesquisas
bésicas focadas no uso de novas ferramentas e tecnologias.

As etapas para o desenvolvimento de vacinas comecam com o trabalho laboratorial,
pesquisas iniciais e andlises de possibilidades identificado o agente responséavel pela
doenca e produzindo centenas de moléculas e formas para definir a melhor composicéo
para a vacina (HUANG; RONG, 2020). Em seguida tem-se a etapa pré-clinica, estudos
in vitro e in vivo, ap6s essa etapa tem-se o inicio da terceira etapa, a clinica (PAREDES,
2020).
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A etapa clinica se divide em 4 fases e consiste em testar a vacina em humanos. Na
primeira fase tem-se a inclusao de 20 a 80 adultos saudaveis, sdo observados os efeitos
colaterais em diferentes dosagens. Na segunda fase € avaliado a eficacia da vacina e a
quantidade de pessoas testadas pode chegar a cem, nessa fase o grupo é mais diferenciado,
alguns com doencas de baixo risco e com idades variadas, é visualizado efeitos colaterais
mais raros e ocorrem reajustes de doses. A terceira fase envolve milhares de pessoas, a
analise é a nivel real, podendo durar anos. ApOs esses testes ocorre a aprovagao para
a fabricacdo em grande escala, chegando na fase quatro, farmacovigilancia (PAREDES,
2020).

31 TENCOLOGIAS UTILIZADAS NO DESENVOLVIMENTO DE VACINAS

Em aproximadamente 1789 foi desenvolvida a vacina contra a variola por Edward
Jenner, que percebeu que as pessoas ndo contraiam o virus através de outro individuo e
sim apés ordenhar as vacas que estavam infectadas pela variola, sendo assim, entendeu-
se que se tratava de um virus que passava do animal infectado para o humano. Apés 7
anos de estudos Edward coletou a secre¢do da mao de uma mulher infectada e injetou e
uma crianga saudavel de 8 anos, que foi infectado também, porém se curou apenas alguns
dias depois. ApOs alguns meses Edward repetiu o procedimento e percebeu que a crianca
ndo foi mais infectada, indicando uma possivel imunidade a doenga. Surgiu a primeira
vacina utilizando o virus atenuado, tecnologia que ainda hoje € bastante usual e eficaz no
combate a doengas (SOUZA; NETO; ROCHA, 2021).

Em 1885, Louis Pasteur desenvolveu vacina contra a raiva. Entre os séculos
XIX e XX diversas outras vacinas foram desenvolvidas (PONTE, 2013), e atualmente
diversas tecnologias sao utilizadas para a produgcdo delas, principalmente, com a
chegada da pandemia do novo coronavirus onde se buscavam alternativas para o rapido
desenvolvimento de vacinas (Quadro 1).
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Nome da vacina Laboratorio Tecnologia Referéncias
Vacina Cominarty Pfizer/BioNTech mRNA (COMIRNATY, 2021)
Vacina Covishield Astrazeneca/Fiocruz Vetor viral (VACINA COVID-19, 2021a)

Vacina CoronaVac

Sinovac/Butantan

Virus inativado

(VACINA ADSORVIDA COVID-19,
2021)

Vacina Janssen

Jassen / Johnson &
Johnson

Proteinas
recombinantes

(VACINA COVID-19, 2021b)

Vacina raiva (inativada) | Butantan Virus inativado (VACINA RAIVA, 2019)
Vacina BCG Liofilizada | Fundacéo Ataulpho de | Bactéria (VACINA BCG LIOFILIZADA
Intradérmica Paiva atenuada INTRADERMICA, 2020)
Vacina papilomavirus . n
Proteinas (VACINA PAPILOMAVIRUS

humano 6, 11, 16 ¢ 18 | Butantan recombinantes | HUMANO 6, 11, 16 E 18, 2018)
(recombinante)
Vacina adsorvida Butantan Proteinas (VACINA ADSORVIDA HEPATITE
Hepatite B recombinantes B, 2018)

. - Virus vivos (VACINA ROTAVIRUS HUMANO
Rotarix GlaxoSmithKline atenuados G1, 2019)
Refortrix GlaxoSmithKline Virus inativado (VACINA ADSORVIDA DIFTERIA,

TETANO E PERTUSSIS, 2017)

Vacina Haemophilus
influenzae b
(conjugada)

SANOFI PASTEUR

Virus inativado

(VACINA HAEMOPHILUS
INFLUENZAE B, 2014)

Vacina Poliomielite
inativada (VIP)

Fundagéo Oswaldo
Cruz

Virus inativado

(VACINA POLIOMIELITE 1,2 E 3,
2014)

Vacina Poliomielite oral
(virus vivos atenuados)

Fundagéo Oswaldo
Cruz

Virus vivos
atenuados

(VACINA POLIOMIELITE 1, 3, 2020)

Prevenar 13

Pfizer/BioNTech

Virus inativado

(PREVENAR 13, 2020)

Vacina Meningococicas
conjugadas ACWY/C

GlaxoSmithKline

Virus inativado

(VACINA MENINGOCOCICA ACWY,
2020)

Vacina Meningococicas
B

GlaxoSmithKline

Proteinas
recombinantes

(VACINA ADSORVIDA
MENINGOCOCICA B, 2020)

Stamaril SANOFI PASTEUR ;’t'g‘;i;’g’g: (STAMARIL, 2020)

Engerix GlaxoSmithKline gggf;’g?ﬁames (ENGERIX, 2020)
zﬁ‘e’i:fa‘éir)ice'a Merck Sharp & Dohme Zt';‘i;’('j"gss (VACINA VARICELA, 2021)
Tetanogamma CSL Behring Z{g‘:}i;’g’c‘)’; (TETANOGAMMA, 2021)
Priorix GlaxoSmithKline Zt'g‘r‘]i;"d":: (PRIORIX, 2020)

Varilrix GlaxoSmithKline ;’t';i;’g’g: (VARILRIX, 2020)

Havrix GlaxoSmithKline Virus inativado (HAVRIX, 2020)

Pneumovax 23

Merck Sharp & Dohme

Bactéria inativa

(PNEUMOVAX 23, 2014)
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https://www.pfizer.com.br/sites/default/files/inline-files/Comirnaty_Profissional_de_Saude_24.pdf
https://butantan.gov.br/assets/pdf/soros_vacinas/vacinas/Bula-Vacina-Papilomavirus-Humano-6-11-16-e-18-Recombinante-Instituto-Butantan-Paciente-Consulta-Remedios.pdf
https://butantan.gov.br/assets/pdf/soros_vacinas/vacinas/Bula-Vacina-Adsorvida-Hepatite-B-Recombinante-Instituto-Butantan-Paciente-Consulta-Remedios.pdf
https://climuni.com.br/wp-content/uploads/haemophilus_influenzae_b_-_act_hib6951.pdf
https://br.gsk.com/media/6305/l1425_bexsero_susp_inj_gds012.pdf
https://labeling.cslbehring.com/pi/br/tetanogamma/pt/tetanogamma-bula-prof-saude.pdf

Shingrix GlaxoSmithKline

Recombinante,

com adjuvante (SHINGRIX, 2021)

Quadro 1: Vacinas desenvolvidas e tecnologias aplicadas.

Fonte: Dados da pesquisa.

41 PRODUGAO DE VACINAS

O objetivo da vacina no nosso organismo é educa-lo ou prepara-lo, acionando o
sistema imunoldgico por meio de “resposta de meméria especifica” no qual o corpo ao
receber o patdbgeno da vacina, ativa as células T e B e inicia a producao dos anticorpos para
a imunizacao do organismo.

Para dar inicio a fabricacdo de uma vacina & preciso encontrar um antigeno. O
processo que utiliza o antigeno do virus inativado consiste em replicar a célula a partir
de uma referéncia, seguido de purificacdo e inativacdo, através de processos quimicos,
utilizando formol ou beta-propiolactona, ou fisicos por meio de raios gama. Ao ser colocada
No NOSsO corpo 0 organismo entende que esta sendo infectado pelo virus inativado e o
processo de imunizagao é iniciado (HO, 2021).

Ja na vacina com virus atenuado, utiliza-se o virus vivo, porém atenuado ou alterado
de uma forma que o ndo cause a doenga, mas uma leve infec¢do para que o corpo produza
uma resposta imune que no geral € mais forte e prolongadas em comparagdo com as
vacinas de virus inativado (SHABIR, 2021).

As vacinas com RNA mensageiro (RNAm) sdo produzidas muito mais rapido que
as outras, sdo fabricadas de forma sintética com materiais mais acessiveis, facilitando
a producé@o em grande escala, usando apenas o cddigo genético do patbgeno, com isso
o RNA da vacina pode vir a ser alterado rapidamente em laboratérios caso surja alguma
variante, no decorrer dos estudos ela mostrou uma resposta imunologica confiavel e muito
bem tolerada nos organismos (PFIZER, 2020). O RNAm é obtido a partir de tecnologia
de DNA recombinante “clonagem molecular”, servindo de molde para a sintese de RNAm
utilizando enzimas especificas (DUARTE, 2021).

Também séo utilizados vetores virais recombinantes (VVR) formados por virus nao
patogénicos altamente atenuados, capazes de produzir antigenos de outros patdégenos em
individuos vacinados e por serem vetores vivos, pessoas imunizadas com eles desenvolvem
muitas respostas imunolégicas, como respostas citotoxicas e produgéo de anticorpos para
a producédo do antigeno. Os genes que codificam a produgéo da proteina S (responsavel
pela ligacdo com o virus com a célula) séo inseridos dentro de um virus néo patogénico
apenas para carregar a informagéao genética para o interior das células humanas, contendo
instrucdes para producdo da proteina S, a partir desse momento o sistema imunolégico
detecta o agente estranho e produz anticorpos especificos para a proteina S, quando o
virus realmente chegar no organismo e se conectar com a célula, o organismo reconhece
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e neutraliza a infecgdo. (HASSANIN et al., 2020)

Algumas vacinas possuem adjuvantes para auxiliar na a¢do do imunizante e
melhorar a resposta imune, conservantes e estabilizantes podem ser usados para impedir
a contaminacao e prevenir degradacdes (OLIVEIRA et al., 2018).

51 CONTROLE DE QUALIDADE DE VACINAS

A fiscalizagdo da seguraca e eficicia das vacinas € baseada em trés principais
processos: controle das matérias-primas, controle da produgéo e controle do produto final
(BAYLOR, 2022). Os 6rgaos regulatorios devem garantir a aquisi¢cao e distribuicdo das
vacinas, e os laboratérios um produto eficaz a populacdo (MONACO, 2018). Dentre os
principais ensaios que sao utilizados em controle de qualidade de vacinas estao: polymerase
chain reaction (PCR), Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA), espectrofotometria,
com o objetivo de apresentar a conclusao dos testes, seguranca e qualidade do produto
(WILTON, 2016; MONACO, 2018; KIM et al., 2020; BAYLOR, 2022).

A industria utiliza testes in vivo e in vitro na avaliagao de parametros como pureza,
imunotoxicidade, esterilidade, estabilidade, poténcia, visando garantir que esse processo
de controle de qualidade seja efetivado antes da distribuicdo para a populagdo. O
controle de qualidade difere de vacina para vacina, a depender da tecnologia pela qual
esta € desenvolvida. O teste de pureza € relativo a insenc@o de matérias estranhas. O de
estabilidade garante que ndo haja alteragcbes na formulagdo considerando as condicdes de
armazenamento e transporte. E o teste de poténcia trata da capacidade do produto exercer
seu efeito terapéutico (GALINSKI et al., 2015; WILTON, 2016; PINTO, 2018; KIM et al.,
2020; BAYLOR, 2022).

Para vacinas de virus atenuados, sdo realizados testes de caracterizacao,
neuroviruléncia, esterilidade, estabilidade, atenuacéo, termoestabilidade, identificacédo e
poténcia. A manutencdo da atenuacdo é um fator de grande importancia, caso o virus
deixe de estar atenuado podera causar efeitos danos (GALINSKI et al., 2015). Nas vacinas
de materiais genéticos, como a de RNA, os testes se assemelham ao de outras vacinas,
entretanto, por se tratar de uma nova tecnologia, ha questdes especificas para essa classe,
que variam de acordo com o pais (KNEZEVIC et al., 2021).

O uso de animais vem sendo reduzido devido a questdes bioéticas e complexidade
dos organismos. Uma possivel alternativa é o teste sorolégico, que se baseia na formulacéo
de um perfil da vacina, que ao ser comparado a outras formulagcées demonstra sua eficacia
e seguranga (RAPPUOLI, 2019; LUCIANI et al., 2020).

61 EFEITOS COLATERAIS

O arsenal disponivel em prol da saude néo esté isento de possiveis efeitos colaterais

e reagOes adversas, visto que, com o aumento do acesso ao medicamento e o esforgco
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das autoridades de saude para vacinagdo em massa da populagéo, através de sistemas
de controle em farmacovigilancia, pode-se reconhecer e monitorar efeitos indesejaveis
apOs 0 consumo ou imunizagéo por intermédio de vacinas (SILVA et al., 2021). Os Eventos
Adversos Pés-Vacinagdo (EAPV) séo sintomas manifestados apés a vacinacao, causados
por vérios fatores, como insumos que fazem parte da composicao do imunizante, principio
ativo, erros durante o manuseio, prepara¢do e administracdo por parte do profissional
(TOMISHIGE et al., 2022; SILVA et al., 2021).

Asintensidadesdos EAPV séo classificadas de acordo com a &rea de desenvolvimento
dos sintomas, podendo ser local ou sistémica, e de acordo com a gravidade, se subdividem
em quadros leves, quando ndo ha a necessidade de exames complementares para
confirmacgéo do diagnéstico ou tratamento médico, moderado, quando se exige exames
complementares e tratamentos clinicos, e grave, quando apés a imunizagéo as reacgbes
adversas se agravam e os cuidados da equipe médica se intensificam (SILVEIRA et al.,
2021).

Alguns EAPV séo considerados comuns, principalmente em criangas nos primeiros
anos de vida, pela maior quantidade de imunizantes, pessoas imunocomprometidas,
portadoras de doencas autoimunes e idosos (SILVA et al., 2019). Os EAPV mais habituais
séo rubor, calor, dor, edema, eritema, endurecimento no local de aplicacao, febre baixa,
moderada ou alta, sonoléncia, vomito, reacdo alérgica local ou sistémica, irritabilidade,
alguns quadros de convulsdes, cefaleia, abscessos, linfadenopatia, diarreia, nauseas, dor
abdominal e parestesias (MS., 2020).

Durante a gravidez e o periodo lactante é importante alertar sobre os EAPV para
prevencéo e prote¢do da salde da gestante e do bebé, hd uma série de contraindicacdes e
cuidados, pois a imunizagéo pode gerar complicagdes teratogénicas e potencial abortifero.
Aincidéncia de EAPV mais comuns em gestantes sdo considerados raros e leves, onde as
vantagens sdo proeminentes em relagéo as reagdes indesejaveis (SILVEIRA et al., 2021;
KACHIKIS et al., 2021; FULTON et al., 2015; SILVA et al., 2016; FULTON et al., 2015).

Ainda existem EAPV que intrigam os pesquisadores, sdo reagbes nao muito
habituais que levam a quadros clinicos inespecificos contestaveis e dificeis de interligar
concretamente aos imunizantes devido a alguns fatores, como: pequenos numeros de
pessoas, grande disponibilidade e diversos tipos de vacinas, falta de padronizac¢do global
para notificar e registrar os EAPV, imunizagdo global em massa (SILVA et al., 2021;
TOMISHIGE et al., 2021). A exemplo disso, temos alguns EAPV n&o habituais como a
sindrome do ponto branco evanescente multiplo que normalmente se da por decorréncia do
contagio com algum tipo de virus ou ap6s a administracéo de alguns tipos de imunizantes.
Essa sindrome se desenvolve normalmente em pessoas saudaveis, miope e do sexo
feminino (TOMISHIGE et al., 2021). Também foram relatados eventos de vasculite retiniana
apoés a imunizagéo contra a gripe e COVID-19 principalmente em mulheres e idosos (SILVA
et al., 2021).
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Ainda dentro dos EAPV menos comuns, a sibilancia, popularmente conhecido
como um chiado durante a ausculta pulmonar é um sinal clinico interligado as doencas
respiratérias, reagbes pds-vacinas e medicamentos presentes principalmente em criangas.
No entanto, ha limitagbes quanto o diagnéstico, definicbes e associagbes de sibilo
correspondente a algum tipo de imunizante, ja que os chiados durante a respiragdo variam
de sons audiveis e a presenca de outros sintomas congruentes (MARANGU et al., 2015).

Com base em uma revisdo de dados feita por Felicetti et al (2015) em trés sistemas
internacionais de notificacdo espontanea, relata casos diversificado de vasculites,
principalmente em criancas, como EAPYV a varios tipos de imunizantes. Alguns desses tipos
de vasculites foram enquadrados em algumas doencgas e sindromes, como puUrpura de
Henoch-Schoenlein, doenca de Kawasaki, vasculite cutanea, vasculite do sistema nervoso
central e polimialgia reumatica. Esses sinais séo similares em relagdo ao comprometimento
por inflamagdo dos vasos sanguineos que acabam afetando algum o6rgéo interligado, e
se diferenciam pela etiologia, tipos de vasos e local acometido, onde o prognéstico e
tratamento v&o variar (DOREA, 2018).

Os sintomas de artrite e artralgia ou agravamento dessas condi¢ées de acordo com
uma revisao da literatura feita por Panozzo (2019) a dificil associagdo com as vacinas pode
ocorrer devido a heterogeneidade das definicdes para o tipo de artrite (aguda ou crbnica),
e para as formas (séptica ou reativa) (DOREA, 2018).

71 CONCLUSAO

A partir de todo o exposto podemos concluir que a pesquisa, o desenvolvimento, a
producéo e o controle de qualidade de vacinas sé&o processos complexos, que estdo em
constante evolucéo e de grande importancia para sociedade, mas que esbarram em alguns
desafios da atualidade, o grande numero de doengas virais ainda sem meios prevengcéo
eficazes e a reducédo de eventos adversos p6s-vacinacdo, dessa forma precisando ainda
mais de pesquisa e avancos.
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