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A Organizag¢ao Mundial da Saude (OMS), com apoio do Grupo Consultivo Estratégico de Especialistas
em Imunizacédo (Strategic Advisory Group of Experts on Immunization — SAGE) e do respectivo
Grupo de Trabalho para Vacinas contra a COVID-19, esta analisando novas evidéncias sobre o uso
de vacinacao heterologa (conhecida também como vacinagcado mix and match). Na vacinacao hetero-
loga, a segunda dose usa uma vacina diferente da que foi usada na primeira dose. Reforgo heterolo-
go, por outro lado, refere-se a administragdo de uma vacina com plataforma tecnoldgica diferente da
que foi usada para concluir o esquema primario de vacinacao. Esta declaragao proviséria diz respeito
apenas a vacinagao heterdloga, e nao ao refor¢o heterdlogo.

Fundamentacao para o uso da vacinagao heteréloga

Arazao mais comum para se considerar o uso da vacinagao heteréloga contra a COVID-19 na segun-
da dose ¢ a indisponibilidade da mesma vacina em contextos com estoques limitados ou reabasteci-
mento imprevisivel. A intercambialidade das vacinas seria permitida, nesse caso, para proporcionar
mais flexibilidade de programacao. Existem outras razdes para se investigar a utilidade da vacinagao
heteréloga, como reducéo da reatogenicidade, aumento da imunogenicidade e potencializagdo da
eficacia da vacinagao. A vacinacao heterdloga deve ser instituida somente se existirem evidéncias
que a respaldem.

Estado atual do conhecimento
O SAGE analisa continuamente novos dados sobre os esquemas de vacinagao heteréloga. Ha orien-

tacdes disponiveis em algumas das recomendagdes provisorias para produtos especificos (até o mo-
mento, para vacinas de mRNA, ou seja, BNT162b2 ou mRNA-1273, e ChAdOx1-S [recombinante]).
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Em geral, para vacinas contra a COVID-19 listadas para uso emergencial pela OMS, com esquema
primario de duas doses, a OMS recomenda que a mesma vacina seja usada nas duas doses. Se,
nas duas doses, vacinas diferentes contra a COVID-19 forem administradas inadvertidamente, nédo
se recomenda administrar doses adicionais de nenhuma delas. Atualmente, a vacinagao heterdloga
€ considerada como uso off-label das respectivas vacinas, e s6 deve ser usada caso os beneficios
superem 0s riscos, como em situacdes de desabastecimento.

Estudos realizados até o momento sobre resposta imunoldgica apos uma primeira dose de ChAdOx1-S
[recombinante], seguida de uma vacina de mRNA (ou seja, BNT162b2 ou mRNA-1273), mostram ni-
veis mais altos de anticorpos neutralizantes e maior resposta imunoldgica mediada por células T, em
comparacgao a duas doses de ChAdOx1-S [recombinante]; e niveis semelhantes aos de duas doses
da vacina de mRNA (1). A sequéncia de primeira dose de ChAdOx1-S [recombinante], seguida pela
vacina de mRNA como segunda dose, foi mais imunogénica do que uma primeira dose de vacina de
MRNA seguida pela vacina ChAdOx1-S [recombinante].

Embora esses estudos sejam animadores, eles exigem interpretacdo cautelosa, considerando-se o
tamanho limitado das amostras e a falta de acompanhamento, principalmente em relagao a dados de
segurancga, além da relevancia ainda incerta dos levantamentos imunoldgicos em relacéo a seu im-
pacto clinico. Os primeiros dados de eficacia de curto prazo contra infec¢cao apds o uso da vacinagao
heterdloga foram disponibilizados pela Dinamarca, e mostraram eficacia de 88% (C195% 83%-92%)
da combinagao de ChAdOx1 com uma vacina de mRNA, semelhante a eficacia de duas doses da
vacina de mRNA, em um estudo de registro populacional com dominéncia da variavel Alfa (2). Dados
observacionais adicionais sobre seguranca e eficacia sdo esperados em breve.

Embora nao existam dados sobre vacinagao heterdloga com outras marcas de vacina, ha muitos es-
tudos clinicos de varias combinacdes e esquemas de vacinagao atualmente em andamento. O SAGE
analisara os dados desses estudos a medida que forem disponibilizados, e fara as atualizagdes ne-
cessarias em suas recomendacoes.
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