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RESUMO

A atual situacédo de intensa dispersdo e elevada densidade do Aedes aegypti em
grande parte dos centros urbanos brasileiros alerta para o crescente risco da
reurbanizacdo da febre amarela. A principal medida de controle é a vacinacao que
confere protecao préoxima a 100%.

A produgéo da vacina contra a febre amarela no Brasil iniciou-se em margo de 1937
e desde entdo vem incorporando diversas melhorias. A introducdo de novas
apresentacdes 50 e 5 doses, 0 estabelecimento do ciclo de liofilizagdo da vacina nos
liofilizadores industriais, 0 melhoramento da termoestabilidade, o estabelecimento de
novo lote semente, livre do virus da leucose aviaria e novos procedimentos de
Controle de Qualidade possibilitaram o atendimento as crescentes exigéncias
regulatérias, culminando na concessao da Certificacdo Nacional de Boas Préticas de
Fabricacdo, pela ANVISA e da qualificacdo pela OMS, fato inédito na area de
producéo de vacinas no Brasil.

As aplicacoes de métodos estatisticos vém cada vez mais desempenhando um
papel importante na solu¢do de problemas em diversas areas do conhecimento e o
Controle Estatistico de Processo (CEP) vem contribuindo incisivamente para a
melhoria e controle de produtos e servigos.

Entre as propostas deste trabalho incluiu-se a aplicacdo de ferramentas do CEP na
variavel Poténcia da vacina contra a febre amarela 5 doses. O teste de Poténcia
quantifica a concentracdo de particulas virais ou titulo, sendo considerado um item
critico, pois um valor de titulo abaixo do especificado ndo sera capaz de produzir o
efeito imunizante desejado.

De modo a validar os pontos experimentais utilizados na elaboracéo dos graficos de
controle da poténcia, realizou-se previamente um estudo de repetitividade e
reprodutibilidade entre os laboratoristas, com resultados satisfatorios.

Na sequéncia, foram construidos graficos de controle, estabelecendo-se os seus
limites. Uma vez tendo-se 0 processo sob controle, histogramas foram elaborados
para avaliar a capacidade de processo. Os dois sistemas de liofilizacdo, existentes
em Bio-Manguinhos, o Setor de Envase da Febre Amarela, do Laboratorio de
Liofilizacdo do Pavilhdo Rockefeller e o Setor de Vacinas Liofilizadas do Complexo
Tecnologico de Vacinas, foram comparados por meio de testes estatisticos,
concluindo-se que esses dois sistemas sdo semelhantes para o caso da poténcia do
produto acabado a granel e a -20°C. J& para 37°C, os dois sistemas apresentam
diferencas significativas na poténcia da vacina.

Com o objetivo de analisar a influéncia da temperatura, do tempo de espera e do pH
na poténcia da vacina, realizou-se um planejamento de experimentos. Concluiu-se
que a temperatura e o tempo de espera, assim como as interagdes dessas variaveis,
influenciaram a poténcia.



