GRUPO DE TRABALHO PARA VACINAS CONTRA A COVID-19 DO
GRUPO CONSULTIVO ESTRATEGICO DE ESPECIALISTAS
EM IMUNIZAGCAO (SAGE) DA OMS: Doengas infecciosas
priorizadas e perguntas de modelagem econémica

Solicitacdao de informagodes

Como parte de seu escopo no cenario de grupos de modelagem e iniciativas relacionadas a vacinas
contra a COVID-19, convidamos modeladores e economistas a fornecer informagdes sobre o traba-
Iho na vacinagdo contra a COVID-19 que abordem perguntas de modelagem priorizadas de modo a
contribuir para orientar as deliberacées sobre as recomendacgdes para normas do SAGE OMS para
imunizacoes.

Os grupos sdo encorajados a compartilhar o estagio inicial e os resultados provisorios de qualquer
uma das perguntas como parte do processo continuo de analise de evidéncias, identificagdo de lacu-
nas e refinamento de perguntas e contextos prioritarios.

Encorajamos, em especial, os modelos que foram ajustados aos dados epidemioldgicos e/ou econd-
micos disponiveis ou validados através da comparacdo com esses dados. A analise dos modelos e
os convites futuros para participagdo em apresentacgdes para o Grupo de Trabalho se basearéo na
avaliacdo do desempenho dos modelos e nos padrdes minimos descritos neste documento.

Breves sumarios de qualquer trabalho concluido ou planejado ou em andamento para qualquer per-
gunta podem ser enviados por e-mail para a Secretaria da OMS SAGE em: vaccineresearch@who.int.

l. Retrospectiva

Os termos de referéncia para o grupo de trabalho SAGE para vacinas contra a COVID-19 incluem:

» Fornecer orientacido para o desenvolvimento de modelos de previsdo para a determinacéo das
faixas etarias e populag¢des-alvo ideais para a introdugdo da vacina e orientar a introducéo da
vacina para que tenha o impacto ideal, e contribuir para atualizagdes de perfis de produtos-alvo
de vacinas para surtos e para uso endémico.

Reconhecendo a evolugao do cenario de evidéncias sobre SARS-CoV-2, COVID-19 e vacinas candi-
datas, o Grupo de Trabalho desenvolveu um conjunto inicial de perguntas de modelagem priorizada
com a intencao de ajudar a concentrar os esforgos da comunidade de modelagem em resultados que
seriam Uteis para orientar as deliberagcbes do SAGE sobre quaisquer vacinas candidatas especificas.

O Grupo de Trabalho ndo prevé que todas as perguntas sejam necessariamente respondidas pelo
mesmo modelo ou grupo de modelagem, pois diferentes abordagens de modelagem podem ser ne-
cessarias para diferentes perguntas. Amodelagem que responder a qualquer uma das perguntas pode
contribuir para as deliberagdes do Grupo de Trabalho.

A priorizacao das perguntas de modelagem reflete o entendimento atual do Grupo de Trabalho sobre:

* a epidemiologia do SARS-CoV-2 e da COVID-19, o panorama da vacina e possiveis contextos
de fornecimento e aplicagao da vacina;

* 0Ss grupos propostos para possivel priorizagao para vacinagao de acordo com diferentes objeti-
vos de saude publica (por exemplo, redu¢dao da morbidade e mortalidade; redugéo da transmis-
sdo; protecao de servigos essenciais; minimizacao da perturbagao econdémica e social);

+ 0s modelos e elementos de dados disponiveis no momento (ou seja, quais perguntas podem ser
de mais facil abordagem em primeiro lugar).
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» Apriorizagdo de perguntas ou de aspectos de analise ndo implica nenhum julgamento de valor sobre
como os diferentes objetivos de saude publica devem ser ponderados, ou qualquer recomendacao
sobre quais grupos devem ser priorizados para vacinagao em qualquer contexto.

» Os contextos fornecidos sao hipotéticos e pretendem facilitar (i) a comparagao entre os modelos e (ii)
a exploracao da sensibilidade dos resultados do modelo a diferentes suposicdes sobre os parametros-
-chave. Os contextos ndo pretendem ser um endosso de qualquer vacina ou estratégia de vacinagéo
em especial, mas sim orientar o Grupo de Trabalho e o SAGE sobre o leque de desfechos em poten-
cial, dependendo das suposi¢cdes do contexto.

* Nenhum dos elementos deste documento — incluindo perguntas, contextos, dados principais e as-
pectos de analise — sao recomendacdes oficiais da OMS ou do SAGE, nem possuem qualquer status
legal ou politico.

» Dada a rapida evolugao da base de evidéncias e a situacdo dindmica das normas e do fornecimento,
as perguntas priorizadas, os contextos, os elementos-chave de dados e os aspectos da analise podem
ser atualizados a medida que surgirem novas evidéncias e necessidades.

Il. Perguntas de modelagem

Observacéo: Ver “lll. Contextos iniciais e dados essenciais” para suposi¢coées sobre a definicdo das caracte-
risticas, cobertura, fornecimento, horizonte analitico e populacdo-alvo da vacina. Ver “IV. Aspectos de anali-
se” para outras medidas e extensées de analise de interesse. Os grupos de modelagem devem ponderar as
secgoes Il e IV ao abordar as perguntas.

Impactos epidemiologicos e de saude

1. Qual seria o impacto da vacinagdo de cada um dos seguintes grupos-alvo nas infecgbes por
SARS-CoV-2, mortes por COVID-19 e anos de vida perdidos devido a COVID-19, no tocante a vaci-
nas administradas durante o periodo de 2020-2021, quando a vacinagao for adicionada a contextos
contrafactuais de: (i) nenhuma intervencédo, ou (ii) implementagdo continuada de intervengdes n&o
farmacéuticas (NPIs)?

a) adultos mais velhos (acima de 50, acima de 65 ou acima de 75 anos)

b) adultos jovens (18-49 anos)

c) criangas em idade escolar (5-17 anos)

d) individuos com alto risco de doenga grave devido a condi¢cdes de saude subjacentes (por exemplo,
doenca cardiovascular, doenca renal; ver secéo Ill)

e) profissionais-chave (por exemplo, profissionais de saude e assisténcia social, professores; ver se-
cao Ill)

f) grupos com alto risco de infecgéo (por exemplo, favelas urbanas densas/assentamentos informais;
ver secéo lll)

2. Quais séo as estratégias de vacinacao ideais em termos de grupos-alvo em diferentes contextos
possiveis de fornecimento da vacina contra a COVID-19 durante o periodo de 2020-2021 de modo a
atingir uma redugdo maxima nas infec¢des por SARS-CoV-2, mortes por COVID-19 ou anos de vida
perdidos devido a COVID-197?

3. Como os impactos na saude seriam distribuidos entre os grupos de renda do pais (alta, média, baixa)
e entre os quintis de riqueza familiar dos paises para as diferentes abordagens de direcionamento da
vacinacao descritas nas Perguntas 1-2? (Observagao: a distribuicdo dos impactos entre outros grupos
sociais também é de interesse; ver segéo IV.)
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Impactos econdmicos e sociais

4.

Qual seria o impacto na protecdo dos servigos essenciais (por exemplo, saude e assisténcia social,
educacao) das diferentes abordagens de direcionamento da vacinagao descritas nas Perguntas 1-27?

. Em que nivel de eficacia da vacina e cobertura de vacinagéo os grupos-alvo poderiam descontinuar o

uso de NPIs que sao econdmica e socialmente mais prejudiciais (por exemplo, quarentenas, restricdes
de viagens)?

. Quais seriam os impactos em termos de bem-estar econdmico (por exemplo, medido pelo crescimento

do PIB) e seguranca econdémica (por exemplo, medido pelo nimero de pessoas que vivem na pobre-
za) das diferentes abordagens de direcionamento da vacinagéo (por exemplo, as mencionadas nas
Perguntas 1-2) entre os grupos de renda do pais (alta, média, baixa)?

. Do ponto de vista social, qual seria o custo-efetividade da prevencao de infecgdes por SARS-CoV-2,

mortes por COVID-19 e anos de vida perdidos devido a COVID-19 para as abordagens de direciona-
mento de vacinagao descritas nas Perguntas 1-27?

. Em termos monetarios, qual seria o valor total da vacinagcdo com uma vacina contra a COVID-19 para

a saude publica e para a sociedade?

Ill. Contextos iniciais e dados essenciais

Observacdo: Os contextos iniciais sdo hipotéticos e exploratérios. Contextos adicionais podem ser identifi-
cados e solicitados a medida que as evidéncias e as necessidades evoluirem.

Sumario das dimensdes do contexto

Contexto Contexto de caracteristicas | Contexto de Contexto de Horizonte
contrafactual da vacina cobertura fornecimento analitico
I. Nenhuma A. Eficacia versus doenga e 1. Alta (80%) a. COVAX i. Curto prazo (final
intervengéo infecgdo®, todas as idades de 2021)
Il. NPIs continuos B. Eficacia versus doenga, todas 2. Média (50%) b. COVAX + direto ii. Médio prazo (final
as idades de 2022)
C. Eficacia versus doenca, 3. Baixa (20%) c. COVAX + direto iii. Longo prazo (final
apenas faixas etarias mais (compartilhado) de 2030)
jovens

*A vacina protege contra a infecgdo sendo, portanto, infecciosa para outras pessoas (ver “Caracteristicas da vacina” abaixo).

Contextos contrafactuais

Os contextos de vacinagao devem ser implementados para cada contrafactual (ou seja, contrafactual
versus contrafactual + vacinagao):

1) Nenhuma intervengéo: suponha que nao haja NPIs em vigor e a pandemia siga seu curso. Isso
expressa o valor das vacinas que permitem um retorno ao ‘normal’ sem NPlIs vigentes.

II) NPIs continuos: suponha que haja implementagéo continua de NPIs que mantenham o numero de
reproducgéao efetiva em seu nivel anterior a introdugéo da vacina, possivelmente permitindo efeitos
sazonais e de imunidade de rebanho.

A medida que diferentes abordagens para modelar os efeitos das NPIs forem adotadas, e como a
implementacao e a efetividade da NPI variam entre os paises, os grupos de modelagem devem des-
crever seus métodos e fontes de dados para modelar os efeitos de NPI ou justificar sua escolha de um
determinado numero de reproducao se as NPIs ndo forem explicitamente modeladas. S&o desejaveis
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analises que modelem os efeitos de diferentes combina¢des de NPIs para diferentes contextos de
vacinagao e situagdes epidemioldgicas e nacionais; ver IV. Aspectos de analise.

Caracteristicas da vacina

» Os valores dos parametros do contexto sao fornecidos a seguir com os intervalos desejados da analise
de sensibilidade entre parénteses. Por exemplo, um esquema de 2 doses seria o caso base com a ana-
lise de sensibilidade de como os resultados mudariam se um esquema de 1 dose fosse administrado.

. L Eficacia contra Eficacia relativa Duragao média
Eficacia contra . = . . - .
Contexto Esquema COVID-19 (%) infegao por na faixa etaria da imunidade
¢ SARS-CoV2 * (%) acima de 65 anos (anos)
A. Eficacia versus 2 doses
doenca e infecgéo, 70 (10-90) 70 (0-90) 1,0 (0,5-1,0) 1 (0,5-toda a vida)
. (1 dose)
todas as idades
B. Eficacia versus 2 doses
doencga apenas, 70 (10-90) 0 1,0 (0,5-1,0) 1 (0,5-toda a vida)
X (1 dose)
todas as idades
C. Eficacia versus
doenca apenas, 2 doses .
apenas idades mais (1 dose) 70 (10-90) 0 0,3 (0-0,5) 1 (0,5-toda a vida)
jovens

*Protecgao contra infecgéo e, portanto, infectividade para outras pessoas. As vacinas podem proteger o individuo contra a doenga COVID-19, mas

ndo o impedem de infectar-se e potencialmente infectar outras pessoas.

E desejavel a modelagem explicita da infectividade diferencial de infecgbes breakthrough entre individuos vacinados; ver IV. Aspectos de andlise.

Aplicacao e cobertura da vacinagao

1. Aplicagéo elevada: 80% de cobertura do grupo-alvo. Siga a priorizagao de “maior beneficio” dentro do

grupo-alvo até a restricdo de fornecimento; se o fornecimento for insuficiente para cobrir 80% da po-
pulagao-alvo, priorizagdo em ordem de “maior beneficio” (por exemplo, faixa etaria de maior impacto,
comorbidade de maior risco, maior exposi¢ao a infeccdo) dentro da populacéo-alvo até a restricdo de
fornecimento.

. Aplicagdo média: 50% de cobertura do grupo-alvo. Siga a priorizagéo de “maior beneficio” dentro do
grupo-alvo até a restricdo de fornecimento.

. Aplicagéo baixa: 20% de cobertura do grupo-alvo. Siga a priorizagéo de “maior beneficio” dentro do
grupo-alvo até a restricao de oferta.

Para a Pergunta 1, prevé-se que os contextos de cobertura de vacinagao sejam implementados indi-
vidualmente para cada grupo-alvo (por exemplo, 80%/50%/20% de cobertura em criancas versus 0%
de cobertura nas outras faixas etarias). Para a Pergunta 2, prevé-se que as analises levem em consi-
deracao diferentes niveis de cobertura em combinacdes de grupos-alvo.

As premissas de aplicagao e cobertura da vacinagao tém como objetivo servir como medidas indiretas
da intersecdo de outras variaveis essenciais subjacentes relacionadas a: (i) viabilidade programatica
da administragdo da vacinagao (por exemplo, plataformas de administragéo disponiveis, requisitos da
cadeia de frio, requisitos de recursos humanos, viabilidade da identificacdo/acesso a populagéo-alvo)
e (ii) aceitagdo e demanda da vacina (por exemplo, conhecimento, atitudes, percepg¢des, valores,
normas, intengdes, comportamento de possiveis recebedores de vacinas, cuidadores e provedores).
Sao desejaveis analises que explorem especificamente o efeito dessas variaveis de oferta e demanda
sobre a cobertura; ver |V. Aspectos de analise.
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Fornecimento

» Todos os contextos de fornecimento sao hipotéticos e exploratérios. Sao incentivadas analises que
explorem a sensibilidade dos resultados a diferentes contextos de fornecimento (por exemplo, mais
cedo ou mais tarde). Os contextos de fornecimento também podem considerar um estoque de reserva
(por exemplo, 5%) e taxas de desperdicio (por exemplo, 15%).

Disponibilidade incremental no final do
trimestre* (milhoes de doses)

Contexto de Total no Distribuicao entre paises
abastecimento final de 2020 2021 (LIC: baixa renda, LMIC: renda média-baixa,
2021 UMIC: renda média-alta, HIC: alta renda)
4° 1° 2° 3° 4°

trimestre | trimestre | trimestre | trimestre | trimestre

a. Unidade 2 B doses 100 100 400 600 800 |+ Suponha a participagéo de 90 LICs + LMICs
COVAX e 76 UMICs + HICs

* 3% da meta de alocagao inicial da popula-
¢ao total entre os paises participantes

» Parcelas de fornecimento adicionais aloca-
das conforme a disponibilidade com base
na participagcao dos paises na meta de alo-
cagao cumulativa da fase | de 20% da po-
pulagao total entre os paises participantes

b. COVAX + 4,25B 400 400 800 1200 1.450 |+ Suposic¢des do contexto COVAX +
aquisicao direta | doses » HICs aquisi¢ao propria: 1,15 B doses
do pais * UMICs aquisigao prépria: 1,10 B doses

c. COVAX + 4,25B 400 400 800 12.00 1.450 |+ COVAX + contexto direto + HICs aquisicao
aquisigao doses propria alocam as doses em excesso para
direta do pais UMICs e LICs (por exemplo, por meio da
(compartilhado) unidade COVAX) depois de atingirem sua

meta no contexto de cobertura para gru-
pos-alvo (para grupos-alvo com metas de
cobertura ndo cumpridas em UMICs/LICs)

*Suponha que a disponibilidade de doses de cada trimestre seja igualmente distribuida ao longo dos 3 meses daquele trimestre.

Horizonte analitico

» Definido como o periodo de tempo durante o qual sdo contados os beneficios da vacinacgao realizada
em 2020-2021 (por exemplo, anos de vida salvos).

1) curto prazo (do quarto trimestre de 2020 ao final de 2021);
II) médio prazo (do quarto trimestre de 2020 ao final de 2022);
lIl)longo prazo (do quarto trimestre de 2020 ao final de 2030).

Custos das vacinas e da administracao da vacinacédo

* As avaliagbes econdmicas devem explorar uma gama de possiveis pre¢os de vacinas em meio a todos
os grupos de renda do pais (alta, média, baixa) e relatar as suposi¢des usadas.

* As avaliagdes econdmicas devem descrever suas suposi¢cdes sobre a modalidade de administragao
usada (por exemplo, na unidade, extensao de servigos, campanha) e as fontes de dados usadas para
estimar o custo de administracao, levando em consideragdo o modo como o contexto da COVID-19
afeta os custos de administracao.
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Prevaléncia de comorbidades por faixa etaria

» Idealmente, use estimativas publicadas em Clark, A., et al. (2020). “Estimativas globais, regionais e
nacionais da populagao em risco aumentado de COVID-19 grave devido a condi¢cbes de saude subja-
centes em 2020: um estudo de modelagem.” The Lancet Global Health.

Grupos de profissionais-chave

» Exemplos de possiveis grupos abaixo sem nenhuma ordem de prioridade. Observe que apresentam
alguma sobreposicdo com grupos de alto risco de infecgao, mas sdo modelados separadamente, pois
a justificativa para a priorizagao da vacinagao é diferente.

* As andlises devem especificar as definicdes e fontes de dados usadas.

* Na auséncia de dados detalhados, ao considerar as restricdes de oferta de vacina, as analises podem
fazer a suposigao simplificadora de que os profissionais de saude e assisténcia social constituem 3%
da populacéo total e que os outros profissionais essenciais representam até 5% adicionais da popu-
lacao total.

» Profissionais na area de saude

* Profissionais em lares de idosos e outros servicos sociais

* Professores, prestadores de cuidados infantis

* Equipe de resposta a emergéncias e seguranca publica

» Saneamento basico, incluindo esgoto e remogéo de lixo

» Profissionais de servigos publicos (por exemplo, agua, eletricidade, gas, comunicagdes)

» Profissionais de obras publicas e manutencao/reparagao de infraestruturas

* Profissionais de transporte

» Profissionais de alimentos e agricultura

* Profissionais de varejo para fornecimento de alimentos e bens essenciais (por exemplo, farma-
cias, suprimentos médicos, combustivel)

* Profissionais de servigos bancarios/financeiros essenciais para processamento e manutencao
do acesso a dinheiro e pagamentos

» Servigos mortuarios

» Fabricagao vital de bens essenciais (por exemplo, equipamentos médicos, suprimentos)

Grupos com alto risco de infeccao

» Exemplos de possiveis grupos abaixo sem nenhuma ordem de prioridade. Observe que eles apresen-
tam alguma sobreposi¢cao com os grupos de profissionais-chave, mas sao modelados separadamente,
pois a justificativa para a priorizagdo da vacinacéao € diferente.

* As andlises devem especificar as definigcdes e fontes de dados usadas.

* Na auséncia de dados detalhados, ao considerar as restricdes de oferta de vacina, as analises podem
fazer a suposicao simplificadora de que os profissionais da saude e da assisténcia social constituem
3% da populacao total e que os outros profissionais essenciais representam até 5% adicionais da po-
pulagao total.

» Profissionais na area de saude

» Profissionais em lares de idosos e outros servicos sociais

* Equipe de resposta a emergéncias e seguranga publica

* Individuos que moram em densas favelas urbanas ou assentamentos informais
» Refugiados, pessoas deslocadas internamente
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Prestacao de servigos essenciais

+ Exemplos de desfechos possiveis abaixo sem nenhuma ordem de prioridade. As analises devem es-
pecificar as definicdes e fontes de dados usadas.

» Acapacidade do sistema de saude (medida por leitos hospitalares, ventiladores, oxigénio de alto
fluxo, leitos de Unidade de Terapia Intensiva (UTI) em situagdes onde isso for aplicavel) nao é
excedida pelo niumero de casos de COVID-19.

* Proporgéo de alunos com acesso ao ensino fundamental e médio (pode ser operacionalizada por
meio de diferentes medidas como, por exemplo, o inverso da propor¢ao de alunos afetados pelo
fechamento de escolas em todo o pais, medido pela UNESCO).

IV. Aspectos de analise
Essencial:
Perguntas para
Aspecto as quais é mais
relevante
+ Diferengas na gravidade da COVID-19 por faixa etaria P1-2
+ Perfis de vacina diferentes Todos
* Andlises separadas para paises ou grupos de paises de alta, média e baixa renda Todos
» Analise de incerteza e sensibilidade para modelar parametros Todos
» Analise contrafactual Todos
Desejavel:

(sem nenhuma ordem em especial)

Aspecto

+ Efeitos indiretos (rebanho) da vacinagéo (incluindo consideragédo da imunidade adquirida e sua variagdo entre os paises) e
risco de transmiss&o dependente da faixa etaria

+ Diferengas na gravidade da COVID-19 por comorbidades, estratificadas idealmente por idade

* Medidas adicionais de desfechos de saude, sociais e econdmicos, por exemplo,
— casos de COVID-19, hospitalizagdes, casos com sequelas de longa duragéo, anos vividos com deficiéncia, anos de vida
perdidos ajustados por deficiéncia, anos potenciais de vida perdidos;
— infecgdes por SARS-CoV-2 evitadas por dose; mortes por COVID-19 evitadas por dose; anos de vida perdidos devido a
COVID-19 evitados por dose;
— Excesso de mortes e anos de vida perdidos devido a pandemia COVID-19 em geral;
— No PNB, lacuna de pobreza, PNB per capita, desigualdade de renda, emprego

» Redugéo potencial na infectividade de infecgdes breakthrough entre individuos vacinados

» Possiveis diferencas na eficacia da vacina contra doenga COVID-19 leve ou grave/fatal

+ Analise de risco/beneficio para vacinas com riscos hipotéticos de desfechos adversos (por exemplo, doenga mais grave asso-
ciada a vacina) em diferentes frequéncias

» Capacidade do sistema de saude (ventiladores, leitos de UTI) e terapias e intervengdes farmacéuticas ndo vacinais disponi-
veis (por exemplo, terapéutica, anticorpos monoclonais) que podem afetar a taxa de letalidade por infec¢édo (IFR)

+ Distribuicdo de impactos entre grupos sociais (por exemplo, género, rural/urbano, raga/etnia)

» Impacto da vacinagao de soropositivos e possivel impacto do teste soroldgico pré-vacinagéo e da exclusao de soropositivos
da vacinacao

» Impacto da inclusdo/exclusdo de mulheres gravidas dos grupos elegiveis para vacinagéo

+ Efeito na cobertura, custo e relagédo custo-beneficio de diferentes premissas de administragdo programatica (por exemplo,
plataformas de administragao, tais como em unidades, extensdo de servigos, campanhas; disponibilidade da rede de frio;
requisitos de recursos humanos) e como isso pode variar entre os paises

 Efeito na cobertura de diferentes pressupostos de aceitagdo e demanda da vacina e como isso pode variar entre os paises
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» Contextos que exploram o impacto de combina¢des de diferentes vacinas contra a COVID-19 com caracteristicas diferentes

+ Efeitos de diferentes combinagbes de NPIs para diferentes contextos de vacinagéo e situagdes epidemiolégicas e nacionais

» Analises de custo-efetividade conduzidas a partir de outras perspectivas (por exemplo, sistema de saude, governo)

» Andlise de sensibilidade dos resultados para mutacéo viral e alteracao antigénica em potencial

» Analise detalhada do(s) pais(es) exemplar(es) que tém bons dados epidemioldgicos

* Implementagédo de modelos ou resultados de modelo em software interativo que possam ser usados nos paises por tomado-
res de decisao para explorar contextos
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