MEDICINA
A vacina do coronavirus explicada de modo a que todos entendam
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de Esther Gobel

A partir de quando é realista pensar que temos uma vacina para o coronavirus? Quem ja
esta mais avangado neste processo? Quem deve ser vacinado? Neste texto dou respostas
as perguntas mais importantes — de modo que todos as compreendam.

Os numeros de infecgdes por coronavirus estdo novamente a aumentar e, por isso: quando chega
finalmente a vacina de que se fala no mundo inteiro?

O que nos da desde logo alguma esperanca é este niUmero: 183. Sdo estes os projectos em curso em todo o
mundo para desenvolver uma vacina para a COVID19, segundo a Associacao Alema de Fabricantes de
Medicamentos, a Vfa (data: 2 de Setembro de 2020). Nestes processos, os cientistas e investigadores estdo
a partir de principios muito diferentes; ndo existe por isso apenas a vacina. Nas Ultimas semanas, chegaram
as primeiras paginas noticias da Russia: baptizada de Sputnik-V, foi ali ja autorizada uma vacina contra o
virus SARS-CoV-2 (a prépria Russia refere-se apenas a um «registo», mas o Tagesschau explica muito bem
nesta andlise que isso, na verdade, corresponde a uma autorizacdo).

Sim, também percebi isso. Que devemos pensar da vacina russa?
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O Instituto Paul Ehrlich — que, na qualidade de organismo estatal para as vacinas e medicamentos
biomédicos, é o responsdvel, na Alemanha, pela qualidade, eficicia e seguranca de novas vacinas — fala
de falta de transparéncia e de garantias de seguranca. Faltam estudos de eficdcia abrangentes e dados
publicados. Por exemplo, os russos ndo realizaram os ensaios clinicos de Fase lll, que sdo tdo importantes.

Os qué?
Ensaios de Fase lll. As vacinas pertencem aos medicamentos mais seguros que ha; até que uma vacina nova

seja aprovada, tem normalmente de passar por um processo de fabrico e controlo extremamente rigoroso,
o qual dura uns bons dez a quinze anos e que podemos resumir da seguinte forma:
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[Legenda do grafico]

Fases de desenvolvimento por que passa uma potencial vacina para a COVID-19

1 2

Anidlise do virus Concepg¢ao da vacina

Que propriedades do virus geram reacgdes Que deve conter?

imunoldgicas?

3 4

Ensaios com animais Ensaios com voluntarios

Eficacia, tolerabilidade Fase 1: aprox. 10-30 voluntarios para estudar:

tolerabilidade
Inicio da produg¢do em grande quantidade

5 6

Ensaios com voluntarios Ensaios com voluntarios

Fase 2: aprox. 50-500 voluntdrios para estudar: dose, Fase 3: > 1000 voluntarios para estudar: fiabilidade da
resposta imunoldgica, tolerabilidade proteccao

7 8

Procedimento de autorizagao Campanhas de vacinagao

para a UE, na EMA se possivel, em todo o mundo

Fonte: Verband der forschenden Pharma-Unternehmen
(associacdo das empresas farmacéuticas de investigacdo)

Os ensaios clinicos de Fase Ill sdo muito importantes porque, neste contexto, a nova vacina é administrada
a milhares de individuos; se existirem efeitos secundarios raros, é nesta fase que estes se revelam. A Russia
escolheu um percurso diferente para a sua vacina, fez um atalho que estd a merecer muitas criticas. Até a
Unido de Organizacdes de Investigacdo Clinica da Russia solicitou recentemente ao governo que aguardasse
antes de autorizar a Sputnik-V.

A procura por vacinas para o coronavirus também é extremamente acelerada fora da Russia. Ndo é
concebivel que algo semelhante também aconte¢a na Alemanha?

N3do. Muito embora nunca antes se tenha trabalhado a este ritmo no desenvolvimento de uma nova vacina,
na UE os procedimentos de controlo e seguranca sdo garantidos pela Agéncia Europeia do Medicamento
(EMA) e pela Comissdo Europeia. Para a EMA, ndo é concebivel uma reducdo da fase de testes clinicos. Para
a Fase lll, em conciliacdo com outros organismos internacionais, esta segue um catalogo de requisitos, que
pode consultar aqui.

Na Alemanha, o Instituto Paul Ehrlich assegura que uma vacina cumpre as normas de qualidade e
seguranga necessarias. E muito importante deixar bem claro estas condi¢des: o desenvolvimento de novas
vacinas é alvo de extrema precaug¢do. Durante a produgdo, antes da aceitagao final, as vacinas novas sao
verificadas centenas de vezes por sistemas automaticos; por fim, também colaboradores verificam
manualmente se a vacina produzida é pura e se contém todos os ingredientes necessarios. Por esta
verificagdo ser tdo importante, os colaboradores incumbidos desta tarefa fazem um intervalo a cada trinta
minutos, para depois poderem retomar o seu trabalho com toda a concentragao; é proibido ouvir musica e
conversar durante este trabalho, como relata neste video a editora da GEO, Vivian Pasquet.

Ja ha entdao empresas que estao a fazer testes de Fase IlI?

Sim, efectivamente ja ha. Por exemplo, a empresa estadunidense Moderna estd precisamente a fazer
ensaios com cerca de 30 000 voluntarios, desde o final de Julho. Também a empresa alema Biontech e a
sua parceira Pfizer estdo a testar a sua candidata a vacina ja na terceira fase, igualmente desde final de
Julho, com cerca de 30 000 individuos dos 15 aos 85 anos, em 120 centros de estudo em todo o mundo. Se
tudo correr bem, a Biontech pretende pedir autorizacdo de comercializagdo ja em Outubro. Aqui encontra
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uma visao geral de alguns projectos cujas candidatas a vacina ja se encontram em diversos estddios da fase
de ensaios clinicos.

Por que razao a investigacdo de uma vacina para o COVID-19 é tdo rapida quando normalmente este
processo demora anos e décadas?

Ha varios motivos para isso: por um lado, estd neste momento a ser injectado muito dinheiro na
investigacdo da vacina para o coronavirus. Neste contexto, no inicio de Maio, foi até constituida uma
alianca supranacional composta por mais de 40 governos. Participam também organizacGes internacionais,
como a Organiza¢do Mundial de Saude (OMS) e grandes doadores, como a fundacdo de Melinda e Bill
Gates (mas ndo os EUA nem a China). S6 esta «cimeira de doadores» conseguiu mobilizar 7,4 mil milhGes
de euros. Contudo, este dinheiro ndo devera ser aplicado apenas numa vacina, mas também em materiais
de teste e medicamentos. A EMA colocou além disso no topo da sua agenda todos os procedimentos de
autorizacdo das vacinas e terapéuticas para a Covid-19, no que toca ao seu processamento.

A Moderna, que foi a primeira empresa, ja em meados de Marco, a enviar a sua candidata a vacina para a
Fase | de ensaios clinicos, conseguiu ser tdo rapida, entre outros motivos, porque deu inicio a Fase |
enquanto a equipa de investigadores ainda esperava pelos resultados dos ensaios com animais. Mas
também porque a empresa — tal como a Biontech ou a Curevac, também alema, — estd a apostar num
novo procedimento de producdo de vacinas que funciona a base do mARN (ja voltaremos a este assunto). E
neste contexto estdo também a ser usados conhecimentos ja adquiridos anteriormente na investigacdo de
outros virus, como o SARS e o MERS. Os cientistas e investigadores que trabalham numa vacina contra a
Covid-19 ndo estdo a comecar totalmente do zero. Isso também permite poupar tempo.

Também ajudou os investigadores o facto de, logo numa fase precoce da pandemia — no inicio de Janeiro
—, ja termos a nossa disposicdo a sequéncia completa do genoma do SARS-CoV-2, que pode ser consultada
na Internet. Pode ver agui como é esta sequéncia. Eu sei: para si, € uma espécie de caos de letras. Mas para
os especialistas esta sopa de letras é como o manual de instrugcdes do virus em escrita hieroglifica. Com
base nesta algaraviada, os investigadores e cientistas conseguem ler como que as instrucdes que indicam
como determinadas proteinas do virus estdo teoricamente estruturadas — e ao termos na nossa posse
essas instrugdes e se as soubermos ler, poderemos dai derivar medidas para o fabrico de uma vacina.

E essa coisa do mARN, que é isso entao?

Temos primeiro de explicar o funcionamento geral da vacinagdo. Eu ja tinha delineado este processo neste
texto, mas vamos aqui aprofundar um pouco mais as relagdes. Com uma vacinag¢do de protecgao, o sistema
imunitdrio do organismo recebe uma ordem de activagao, através de uma «manobra de ilusdao», que
funciona como um truque: virus debilitados, mortos ou artificialmente modificados ou partes dos mesmos
sao introduzidos no organismo. Porqué? Porque o sistema imunitdrio reconhece determinadas moléculas
do virus, os chamados antigenos. Em seguida, comeca a produzir os anticorpos correspondentes. A infeccao
causada pela vacina é, deste modo, apenas uma «simulacdo». Depois de produzir os anticorpos
correspondentes, o nosso sistema imunitario memoriza esta reaccdao de defesa. Se o patdogeno decidir
atacar depois da vacinac¢do, o sistema imunitdrio ja desenvolveu uma arma — e a doenca ndo chega a
irromper.

Até agora, tudo bem. Mas agora chamemos as coisas pelos nomes: o que é mesmo uma vacina de
mARN?

O «mv significa «mensageiro». A abreviatura ARN significa dcido ribonucleico. Como molécula, o ARN é
semelhante ao ADN, o acido desoxirribonucleico. Tanto o ARN como o ADN existem em todas as células do
corpo e os cientistas e investigadores conseguem alterar especificamente as estruturas quimicas de ambos
em laboratdrio. Este processo tornou-se entretanto relativamente simples e rapido. O ARN e o ADN
apresentam uma estreita afinidade quimica, diferenciando-se apenas na sua fung¢do: enquanto o ADN
guarda a informacdo genética de cada organismo no seu cédigo definido, o ARN pode apresentar-se como
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uma traducdo destas informacgdes genéticas, de que a célula precisa para produzir aminodcidos e, com base
nestes, proteinas. Estas, na verdade, regulam basicamente tudo no nosso organismo, pelo que sao super-
importantes; no papel de hormonas controlam, por exemplo, os processos metabdlicos; no papel de
enzimas catalisam reac¢Ges bioquimicas; na cadeia de comunicac¢do dentro dos organismos também tém
um papel a desempenhar. Todos conhecemos uma proteina importante: a insulina.

Mas voltemos ao ARN: funciona assim com efeito como uma espécie de mensageiro que transporta a
informacgdo genética necessaria sob a forma de um manual de instrugdes para proteinas, no respectivo
local de fabrico. Esta caracteristica de mensageiro é aproveitada no novo procedimento de producdo a base
de mARN: com o procedimento habitual, os patégenos utilizados na vacina ou os respectivos componentes
tém primeiro de ser produzidos — segundo o Deutsche Apothekerzeitung, por exemplo, para produzir a
vacina sazonal da gripe sao utilizados por ano cerca de 500 milhGes de ovos de galinha.

O qué!? S6 podem estar a brincar!

Nao, é mesmo assim. Com efeito, cerca de 90 por cento da vacina da gripe é conseguida com a ajuda de
ovos de galinha; nestes ovos, o virus multiplica-se aos milhdes, de onde é novamente retirado mais tarde.

Dito assim, parece muito trabalhoso.

E é mesmo. Tudo isto leva tempo. As vacinas baseadas em mARN funcionam de outra forma: para estas, os
investigadores ndo utilizam material viral sujeito a um moroso processo de reproducdo, mas sim apenas as
instrugGes quimicas para partes do mesmo — precisamente a parte do mARN que transporta as instrugdes
dos antigenos especificos do virus. Estas instrugdes sdo introduzidas no corpo e o resto fica a cargo da
propria célula, como se de repente fosse a nossa farmacia: produz o antigeno especifico e, deste modo,
provoca a formacdo dos anticorpos correspondentes no sistema imunitdrio.

Uma vacina de mARN é segura?

E precisamente isso que se estd neste momento a testar em diversos projectos no mundo inteiro. O
procedimento é alids tdo novo que ndo existe até agora nenhuma vacina autorizada que se baseie neste
método de fabrico.

Ouvi dizer que as novas vacinas a base de mARN s3o incorporadas no genoma humano! E verdade?

Ndo, ndo é verdade. O funcionamento do ARN ndo prevé de todo a integracdo no genoma humano. E
porque haveria fazer tal coisa? O ARN é apenas uma espécie de cépia do ADN e serve de instrugdes de
fabrico de proteinas. Acontece alids precisamente o contrdrio: dado que o ARN é t3o instavel, os
investigadores e cientistas véem-se perante a seguinte questdo: Como criar uma vacina de mARN
suficientemente duradoura que ndo se comece a degradar apds alguns dias no frigorifico? A verdade é que
o ARN, apds um determinado tempo, comeca a decompor-se; as moléculas de ARN sdo quase como o
Snapchat, ou seja, sé se mantém em funcionamento durante determinados periodos. Deste modo, uma
vacina de ARN nao pode ser incorporada na informacdo genética do nucleo da célula.

Hmm, tenho no entanto outras reservas. Por exemplo, li que uma vacina nos pode p6r doentes. Que
desencadeia alergias — ou, pior ainda, que causa autismo!

A alegada relagdo entre a vacina e o autismo nada mais é do que uma mentira descarada. Baseia-se um
artigo cientifico manipulado que o médico britanico Andrew Wakefield publicou em 1998 na (infelizmente)
muito reputada revista The Lancet. Constatou-se mais tarde que o estudo tinha sido manipulado desde o
inicio; Wakefield perdeu a licenga e emigrou para os EUA. Mas o boato de que as vacinas para o sarampo, a
papeira e a rubéola provocam autismo continua a resistir por esse mundo fora. Também porque estd
sempre a ser trazido ao lume. Como neste tweet de Donald Trump, de 2014, que disseminou esta noticia
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falsa: «Um bebé saudavel vai ao médico, leva varias vacinas, depois sente-se bem, sente-se uma mudancga
— AUTISMO! H& muitos casos assim!»

Mas estamos sempre a ouvir falar de efeitos secundarios da administragao de vacinas.

Podem ocorrer, isso é verdade. A minha colega Silke escreve neste texto acerca de «vermelhidao, dor e
inchaco no local da injeccdo, febre, fadiga, enjoo e ganglio(s) linfatico(s) inchado(s)» — acontece que
inimeras terapéuticas apresentam efeitos secundarios muito piores. E uma vermelhiddo no local da
injeccdo é muito pouco comparativamente com uma doenca infecciosa erradicada.

E alergias?

Segundo Instituto Robert Koch (RKI), ndo se conseguiu até ao momento comprovar cientificamente uma
relacdo. Por exemplo, na RDA, onde a vacinacdo era obrigatéria por lei, praticamente ndo havia alergias.
Segundo o RKI, estas comegaram a aparecer apenas depois da reunificagdo — e, ao mesmo tempo, a taxa
de vacinagdo diminuiu. Também as reacg¢des anafilacticas (e, por conseguinte, uma reac¢do cutdnea
patoldgica do sistema imunitario), que podem ir de uma erupgdo cutanea a falta de ar aguda, s6 muito,
muito raramente surgem associadas a vacinas. «Apenas em 33 de 25 173 965 doentes ocorreu esta temida
reaccdo depois de uma vacina», escreve aqui a rede de médicos Esanum.

Ha uma ideia que nos persegue constantemente na comunicagao social no contexto do SARS-CoV-2 e que
me causa inseguranca: a nogao de «vacina obrigatdéria». Por que motivo os especialistas consideram isto
genericamente sensato?

A vacinagdo é uma enorme conquista da medicina. As vacinas salvam vidas. Segundo a OMS, dois a trés
milhGes de vidas por ano. A verdade é que uma vacinagao alargada pode efectivamente erradicar doencas
graves e, por vezes, fatais como, por exemplo, a variola. Ou o tétano: esta doenca, provocada por bactérias,
pode ser mortal. Uma vacina impede esse desfecho. A paralisia infantil causada pelos virus da poliomielite é
um caso semelhante: na Alemanha, recentemente, em 1990, houve uma pessoa foi infectada com polio, ou
seja, ha 30 anos. Isto é um grande éxito que so foi possivel porque foram vacinadas pessoas suficientes e
foi criada uma imunidade alargada.

E isso a que se referem os especialistas quando falam de «imunidade de grupo»?

Exactamente. Para podermos erradicar uma doenga infecciosa com a ajuda de uma vacina, é preciso que
um numero suficiente de pessoas esteja vacinado. Retiramos assim ao virus praticamente qualquer base
para se continuar a disseminar; como se lhe tirdssemos o alimento de que precisa. O investigador na area
das vacinas Hendrik Streeck fala nesta emissdo de uma «comunidade solidaria»: dado que ndo é possivel
vacinar mesmo toda a gente, por exemplo, um bebé ainda por nascer ou uma mulher grdvida, estas
pessoas sdo abrangidas pela protec¢do se os outros forem vacinados e ndo permitirem a disseminacdo do
virus.

Mas quando se considera que um virus foi erradicado, continuo a ter de me vacinar?

Sim. Mesmo que muitas pessoas num pais estejam vacinadas contra uma doenca, continua a haver a
possibilidade de ocorrer um surto local. Por exemplo, o sarampo: em Abril de 2018, ocorreu um surto local
de sarampo em Coldnia que se disseminou pela cidade toda a partir do bairro de Ehrenfeld. Até Junho de
2018, os colaboradores da autoridade de satude de Coldnia contabilizaram 135 casos, até que, por fim, a
instituicdo langou uma ampla campanha de vacinagdo com a ajuda das empresas de transportes publicos
de Coldnia e do clube de futebol 1. FC KéIn. Com éxito: em Julho de 2019, a autoridade de saude ja
praticamente ndo registou novas infec¢des, o nUmero de casos de sarampo manteve-se em 139 infectados.
Em Agosto ja ndo foram identificadas novas infec¢des. Foi possivel evitar uma epidemia.

Sarampo? Mas isso ja ndo tinha desaparecido ha muito tempo?
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Em 2018 ocorreram em toda a Europa tantos casos como ha oito anos ndo se via. E no ano passado o RKI
comunicou que, na Alemanha, se registavam ainda demasiadas lacunas na vacinac3o contra o sarampo. E
verdade que 97,1 por cento das criangas no primeiro ano tinham recebido a primeira vacina contra o
sarampo, diz o RKI, mas apenas cerca de 93 por cento terdo recebido também a segunda vacina em toda a
Alemanha — muito pouco se considerarmos que se pretende atingir uma quota de vacina¢do de 95 por
cento.

Na realidade, quem é que decide se devemos ou nao ser vacinados contra uma determinada doenga?

Estas pessoas simpaticas:

© Robert Koch-Institut
Quem sao?

Esta é a STIKO, a comissdao permanente para a vacina¢do. Nao decide directamente, mas emite
recomendagdes de vacinagdo. O Parlamento é quem decide definitivamente se a vacina deve ou nao ser
obrigatdria. Em Novembro passado, determinou a obriga¢do de vacinagao das criangas que frequentam os
infantdrios e as escolas.

A STIKO é composta por até 18 pessoas, especialistas que colaboram a titulo honordrio, nomeados pelo
Ministério da Saude. Trata-se, por exemplo, de professores universitarios da areas de microbiologia e
imunologia, mas também pediatras e epidemiologistas. Para evitar conflitos de interesses, os membros
estdo obrigados a declarar informacgdes relevantes ao Ministério da Saude. Os representantes do Ministério
e colaboradores do Instituto Paul Ehrlich estdo a disposi¢cdo da STIKO para ajudar a titulo consultivo, mas
nao tém direito de voto. A STIKO relne conhecimentos em vdérios grupos de trabalho, recorre a outros
especialistas e segue um chamado procedimento operativo normalizado (SOP) (como pode ver aqui).
Quando, por exemplo, em 2018, a STIKO recomendou a vacinag¢do contra os virus do HPV (que podem ser
transmitidos mediante contactos intimos e causar cancro) também para os jovens, a decisao foi antecedida
de uma preparacado que durou dois anos.

As recomendacdes de vacinacdo ndo seguem por isso apenas um estado de espirito, tendo pelo contrario
na sua base conhecimentos e um trabalho cientificos. E as vacinas ndo sdo geradas recorrendo a praticas de
magia perigosas — mas sim a uma investigacdo séria e extremamente rigorosa.
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