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O CANCER INFANTOJUVENIL NO
BRASIL: EPIDEMIOLOGIA E IMPACTO
EM SAUDE PUBLICA

O cancer infantojuvenil,
Nna mMaioria das
populacoes, representa
entre 1% e 4% de todas
as neoplasias
malignas.!A Agéncia
Internacional de
Pesquisa em Cancer
(IARC) estima que, no
mundo, todos os anos
sao diagnosticados
215.000 novos casos de
cancer em criangas
menores de 15 anos e
cerca de 85.000 em
adolescentes entre
15e19 anos.?

Em 2018, dados do
Global Cancer
Observatory
(GLOBOCAN) foram
utilizados para avaliar a
incidéncia e mortalidade
de cancer pediatricoem
183 paises. O estudo
encontrou que taxas de
incidéncias padronizada
por idade foram maiores
em regides de alta
renda, enquanto as
taxas de mortalidade
padronizadas por idade
foram maiores em
paises de baixa e média
renda, onde se
concentraram mais de
80% dos casos.

No Brasil, segundo o
Instituto Nacional do
Cancer (INCA), a
estimativa para o
triénio 2023-2025 é de
'7.930 NoVOs casos por
ano até os 19 anos de
idade, com discreto
predominio No sexo
masculino.?

o

As tendéncias nas taxas de mortalidade por cancer estao vinculadas
a capacidade do sistema de saude de realizar o diagndstico precoce e a
facilidade de acesso ao tratamento especializado.? Os dbitos por cancer em

criangas, adolescentes e adultos jovens no Brasil correspondem a segunda
causa de morte, embora esse padrao se diferencie de acordo com a
regiao geografica*

Em criangas e
adolescentes, o cancer
difere daguele que
ocorre em adultos
devido ao tipo de célula
progenitora envolvida e
a0s mecanismos de
transformacao maligna!

Os tipos histologicos
mais frequentes em
criancas e adolescentes

sao as leucemias, os
tumores do sistema
nervoso central (SNC) e
os linfomas, emlbora
possa haver consideravel
variacao mundial nessa
ocorréncia, geralmente
relacionada a fatores
demograficos e
socioecondmicos da
regiao analisada.'*®

Nos lactentes menores,
O cancer mais
frequente é o
neuroblastoma,
seguido das leucemias
agudas, dos tumores
doSNCedo
retinoblastoma.*

Dados de um estudo
sobre o panorama do
cancer infantojuvenil,
divulgados pelo INCA e




pelo Ministério da
Saude, identificaram
gue a sobrevida
estimada no Brasil para
cancer na faixa etaria de
até 19 anos € de 64%,
variando entre as
regides do pais,
refletindo, assim,
possiveis iniquidades no
acesso ao diagndstico e
ao tratamento!
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A RESPOSTA IMUNE DO
PACIENTE ONCOLOGICO: ASPECTOS
RELACIONADOS A DOENCA E

AO TRATAMENTO

Algumas crianc¢as

no mMomento do
diagnostico do cancer,
e dependendo da idade,
nao estao imunizadas
de acordocom o
calendario de vacinacao
do pais em que vivem, e
estarao particularmente
susceptiveis a infeccoes
evitaveis pela vacinacao!

Oestadode
imunossupressao da
Crianca com cancer &
determinado pela
propria doenca e pela
terapia antineoplasica,
de forma mais
acentuada durante a
fase de inducao e
consolidacao do
tratamento
quimioterapico.'?

As causasda
iMuNOoSssUpPressao
associada ao cancer sao
multifatoriais e incluem
disfuncaoe
comprometimento
anatémico dos orgaos
linfo-hematopoiéticos,
liberacao de mediadores
imunossupressores
pelas células tumorais,
desnutricao, estresse
fisioldgico e os efeitos
imunossupressores dos
tratarmentos oncoldgicos,
como quimioterapia,
radioterapia e
corticosteroides.!

Paralelamente, os
avancos nas estratégias
de cuidados de suporte
permitiram que esses

pacientes se
recuperassem com
sucesso do impacto

da quimioterapia
anti-neoplasica, do
transplante de
células-tronco
hematopoiéticas
(TCTH), da radioterapia,
da intervencao
cirdrgica e da
iMuNOsSsUpPressao
profunda.

Esses avancgos
contribuiram
substancialmente para
a melhoria do resultado
das complicacdes
infecciosas, e
consegquentemente
da sobrevivéncia!

A maioria dos episddios infecciosos bacterianos e fungicos em pacientes
imunocomprometidos sao precedidos por colonizacdo com o

organismo infectante.

Aproximadamente metade dos patégenos responsaveis por infecgdes sao
adquiridos por pacientes oncoldgicos apds admissao hospitalar inicial.




O sistema inato de
defesa do hospedeiro
inclui, além das barreiras
de pele e mucosas, as
células fagociticas que
consiste dos
polimornucleares
(PMNs), monocitos
circulantes e
macrofagos teciduais!

No paciente com cancer
as células fagociticas
podem estar
comprometidas tanto
quantitativa, como
qualitativamente. Em
relacao a neutropenia,

os determinantes mais
importantes do risco

de infeccao saoa
contagem absoluta de
neutrdfilos (CAN), ataxa
de declinio da CAN
eaduracao

da neutropenia.'?

Os corticosterdides, por
exemplo, suprimem o
metabolismo oxidativo
na producao de
superoxido, prejudicam
a fagocitose e reduzem
o efeito microbicida da

atividade dos PMNs
contra bactérias
e fungos?

A imunidade
adaptativa € composta
por populacdes de
célulasBeTque
respondem pela
imunidade humoral e
celular, respectivamente.
Durante a terapia
anti-neoplasica, pode
haver defeitos
qualitativos e
guantitativos
substanciais na
resposta de anticorpos.

Pacientes com deficiéncias de imunidade celular sao propensos a
infeccdes pelos patdégenos bacterianos, fungicos, virais e de replicacao

intracelular. Os corticosterdides e a radioterapia também pode
contribuir para a disfuncao linfocitaria.'

A quimioterapia
anti-neoplasica pode
esgotar as células T
auxiliares (CD4+) e a
capacidade de
regeneracao dessas
células apds a
guimioterapia parece
diminuir com a idade. As
Criancas mais novas tém
significativamente
naior recuperagao de
células T seis meses apds
a quimioterapia do que
0s adultos jovens.

O baco € outro 6rgao
chave da imunidade
inata e adaptativa.
Assim, 0s pacientes
asplénicos estao em
risco aumentado de
septicemia fulminante e
rapidamente fatal
causada por bactérias

encapsuladas,
especialmente
Streptococcus
pheumoniae,
Haemophilus
influenzae e Neisseria
meningitidis.'*

Outro fator a ser
considerado na
crianca com cancer €
gue as deficiéncias
nutricionais também
afetam as células
imunoldgicas, o
sistema complemento
e as citocinas.

A deplecao das células
B normais na terapia
CART-C pode levar a
hipogamaglobulinemia,
aumentando a
suscetibilidade a
infec¢des bacterianas

e virais. Além disso,

O Uso de agentes
iMuNossuUpressores para
manejar a sindrome de
liberacao de citocinas,
uma complicacao
dessa terapia,

pode comprometer
ainda mais o

sistema imunologico

do paciente?
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CONCEITOS FUNDAMENTAIS
EM VACINACAO PARA PACIENTES
ONCOLOGICOS

Avacinagao de grandes avangos na Aindicacao de vacinas
pacientes com cancer e terapia antineoplasica, para esses pacientes
e PR QSN0 onimero  deve evar om conta'
: P | - de estudos clinicos idade, a condicao

€Mma compliexo e ainda incluindo pacientes

A arei P clinica, a terapéutica
sujeito a controvérsias. oncolégicos em uso de P

As Gltimas décadas novas modalidades ut|||'zada.eot|po ded

foram marcadas por é limitado. ou inativada).'?

VACINAS VIVAS ATENUADAS sao elaboradas a partir de uma versao
enfraquecida de um agente infeccioso, capaz de se replicar no organismo.
Desta forma, estas vacinas podem eventualmente causar a doenca que
deveriam prevenir, principalmente em pessoas com comprometimento do
sistema imunoldgico. Em geral, essas sao contraindicadas para pacientes
imunodeprimidos, como os com cancer na vigéncia de tratamento, e

para gestantes.

VACINAS INATIVADAS sao elaboradas a partir de agentes infecciosos
mortos ou de partes inativadas deles, através de diferentes métodos.
Podem ser administradas para pessoas com o sistema imunoldgico
debilitado por doencgas ou medicamentos, assim como para gestantes?
O quadro 1apresenta uma relagao de vacinas vivas atenuadas e inativadas.

QUADRO 1. Relagao de vacinas vivas atenuadas e vacinas inativadas

VACINAS VIVAS ATENUADAS VACINAS INATIVADAS

Hepatite B

BCG Pneumocpc;ica conjugada e
) polissacaridica

Rotavirus , VIP: vacina inativada da poliomielite
VOP: vacina oral da poliomielite Meningocdcicas (C, ACWY, B)
SCR: sarampo, caxumba e rubéola Haemophilus influenzae tipo b
Varicela Difteria/tétano/coqueluche
Febre amarela Influenza (gripe)
Dengue Covid-19
Vacina tetra viral (SCR + varicela) Eg)/atlte A

Herpes-zdster recombinante

Fonte: Sociedade Brasileira de Pediatria (modificada).*




Outros imunizantes

Outros imunobiolégicos
associados a imunizacao
passiva, Como
imunoglobulinas ou
anticorpos monoclonais,
podem ser aplicados a
qualguer momento da
terapia oncoldgica.?®

O nirsevimalbe, um
anticorpo monoclonal, &
atualmente indicado
para recém-nascidos

e lactentes para
prevencao de doenca do
trato respiratorio inferior
causada pelo Virus
Sincicial Respiratério
(VSR). A Sociedade
Brasileira de
Imunizacgdes (SBIM)
recomenda o
nirsevimalbe para todas
as criangcas menores de
8 meses de idade,

a partir do nascimento, a
qualguer momento,
independente da
sazonalidade do VSR. Na
segunda sazonalidade, a
SBIm recomenda
apenas para criangas
Com Malor risco para
infeccao por VSR,
incluindo aquelas

com imunodepressao.®

Vacinacao do paciente oncolégico

Antes de tratamento

O paciente oncoldgico, idealmente, deve ter seu esquema vacinal
atualizado logo apds o diagndstico da neoplasia, antes da introducao
da terapéutica imunossupressora. Se a condicao clinica e imunologica

permitir, ele pode receber vacinas vivas atenuadas até 4 semanas antes
doinicio do tratamento. Em relagao as vacinas inativadas, as mesmas
podem ser administradas até 2 semanas pré-tratamento, nao sendo

recomendada a vacinacao apds este periodo.

Durante o tratamento (quimioterapia e/ou radioterapia)

As vacinas vivas atenuadas sao contraindicadas durante o
tratamento. As vacinas inativadas também nao devem ser aplicadas
em funcao da resposta imune prejudicada. Dependendo de
determinadas razdes, como fatores epidemioldgicos, por exemplo,
vacinas inativadas podem ser aplicadas neste periodo, no entanto,
as mesmas devem ser repetidas apds o seu término, para

assegurar resposta imune adequada.

Ap0s o tratamento

Ao finalizar o tratamento que induz imunossupressao, aguarda-se
restabelecimento da fungao imune para que se indique a vacinagao.
Esse periodo vai depender do grau de imunossupressao e do
imunobioldgico utilizado. Em geral, apos trés a seis meses de
cessada a condicao de imunodepressao, o paciente pode ser
vacinado com vacinas vivas e inativadas.2>’8
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RECOMENDAGCOES DE VACINAGCAO

Avacinagao de
pacientes oncoldgicos
pode ser norteada sob a
visdo da saude publica,
que tem uma avaliacao
de risco individual,
porém com as
limitacdes impostas
pelos recursos e
normatizacoes legais.
Em relacao a optica das
Sociedades Médicas, os
parametros sao voltados
para a saude individual e
0s imunobiologicos
licenciados no pais, assim

nao ha limitadores
para oferecer as
melhores opcdes.

Avacinacgao de
pacientes com
neoplasia ainda é um
tema complexo e
controverso, com
necessidade de estudos
especificos,
principalmente no
tocante a revacinacao.”

Vacinas contra o
pneumococo, influenza,
hepatites A e B, HPV,

Haemophilus, Covid-19,
herpes zoster e VSR
sao altamente
recomendadas para
esse grupo de
pacientes, com
especificidades em
relacdo a intervalo e
numero de doses para
cada condicao. Vale
destacar que o
calendario vacinal para
a idade, independente
da neoplasia, deve

ser atualizado.

QUADRO 2. Recomendagdes de calendario de vacinagao para pacientes oncoldgicos e seus conviventes pelo PNI!

VACINAS

PACIENTES
ANTES DO TRATAMENTO DURANTE O TRATAMENTO

CONVIVENTE*

BGG Nao Nao -
s ks DPFTETAT Sim™ Sirm~ :
VIP Sim Sim Sim
HB Sim Sim -
SCR Simn*** N&o Siye*
VvZ Sim™* se suscetivel Nao Sim, se suscetivel
FA Sipn** N&o -
Hib Sim Sim -
INF3 Sim Sim Sim
HA Sim Sim -
MenC (2 doses) Sim Sim -
HPV4 (3 doses) Sim (9a 45anos) Sim (9a 45anos) -
vpc13g;p§?d(g§scordo Sim Sim _

Fonte: DPNI-SVS/MS.

*Além das vacinas aqui recomendadas, agueles que convivem com pacientes deverao receber as vacinas do
calendario normal de vacinagdo do PNI, conforme idade. A vacinagdo contra rotavirus e tuberculose, devido a
faixa etaria restrita de indicagcao da rota e da BCG-ID, dificilmente serao aplicaveis a esses individuos, mas ndo
estao contraindicadas para os conviventes domiciliares de pacientes imunodeprimidos.

*Aplicar preferencialmente vacinas com componente pertussis acelular.

***Se nao houver doenca que contraindique o uso de vacinas vivas.

****De acordo com as normas de vacinacao de rotina do PNI.
Seguir, sempre que possivel, os intervalos do calendario vacinal de rotina do PNI.
Nota: As vacinas de virus vivos atenuados ndo devem ser administradas em pacientes durante o tratamento do paciente oncoldgico.
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A SBIm ja apresenta um
calendario basico de
vacinagao para criangas
e adolescentes bem
amplo, porém classifica
as seguintes vacinas
como especialmente
recomendadas para
pessoas com neoplasia:
influenza, Covid-19,
pneumococicas
conjugadas 20 ou 15,
preferencialmente, ou
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e Haemophilus
influenza b. A vacina
herpes zoster também
esta indicada para
imunocomprometidos
a partir de 18 anos

de idade.?
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REVACINACAO POS-QUIMIOTERAPIA
DE PACIENTES ONCOLOGICOS
PEDIATRICOS: PROTOCOLOS
ATUALIZADOS

Varios sao os desafios
a serem considerados
na vacinacao de uma
crianca com cancer.
Na imunodepressao
secundaria a
guimioterapia,
radioterapia,
corticoterapia ou
cancer, a duracao da

condicao de
IMuNOSssUpressao e o
historico vacinal sao
importantes para a
avaliagao do paciente.
Embora pacientes
com neoplasias
apresentem respostas
vacinais inferiores

em comparagao

com individuos
saudavels, a vacinacao
representa uma
estratégia importante,
que pode prevenir
infeccdes nesta
populacao, reduzir sua
gravidade, evitar
hospitalizacdes e
salvar vidas.

Sempre que possivel o esquema vacinal devera ser atualizado, até

14 dias antes do inicio da terapia imunossupressora, conforme figura 1.

Sempre que possivel o
esguema vacinal
devera ser atualizado,
até 14 dias antes do
inicio da terapia
imMunNossupressora,
conforme figura 1.

As vacinas ndo
vivas tetano,
difteria, coqueluche,

poliomielite

inativada, hepatite B,
influenza, SARS-CoV-2,
Haemophilus,
Pneumococo, e
meningococo podem
ser utilizadas ainda
durante o procedimento
de gquimioterapia,
radioterapia ou
corticoterapia.

A principal limitacao
da administracao dessas
vacinas durante
oregimede
quimioterapia € a
possivel resposta
inadequada de
anticorpos, resultando
em eficacia reduzida em
comparagao com uma
crianca saudavel.

Diretrizes internacionais recomendam a revacinagao a partir de pelo

mMenos 3 a 6 meses apos o término da quimioterapia. As vacinas vivas
estao contraindicadas em criangas com cancer durante o periodo de
imunossupressao (vide figura1).

Inicio de
tratamento

Fim do

tratamento

2 semanas antes
do tratamento

4 semanas antes
do tratamento

Vacinas
n3o vivas

Vacinas
vivas

|
Completar o
calendario de
vacinagao

podem ser administradas vacinas
n3ao vivas, desde que o paciente
nao esteja imunossuprimido

Resposta deficiente

periodo de
reconstituicao
Imune

dose adicional

3 -6 meses apos
término

FIGURA 1: Estratégia de vacinagao para os pacientes com cancer.




O quadro 3 aborda recomendacdes de vacinacao durante e apos a quimioterapia
baseadas em diretrizes nacionais e internacionais."”

QUADRO 3. Indicagdes de vacinagao durante e apds a quimioterapia.

VACINA

DURANTE A
QUIMIOTERAPIA

APOS A
QUIMIOTERAPIA

COMUNICANTES

SCR
(sarampo-caxumba-
rubéola)

N&o Vacinar

Imunoprofilaxia, se
histdria de contato

Criancas >1ano

Dose adicional apdés
3-6 meses

Criancas >1ano

Seguir calendario
de vacinacao

Varicela

Contraindicado

Em caso de
exposicao esta indicada
a imunoglobulina
humana antivaricela-
zoster, até 96 horas apods
o contato inicial

VACINAS NAO VIVAS

Criancas >1ano

Dose adicional
3-6 meses apos

Criancas >1ano

Vacinar os suscetiveis

Difteria/tétano/
pertussis

Adiar se linfécitos
<1,0 x 10°cel/L

Imunoprofilaxia passiva
ou antibioticoprofilaxia,
guando indicado

Dose adicional
3—-6 meses

Vacina dupla adulto
>7 anos

Polio Inativada

Adiar se linfécitos
<1,0 x 10°cel/L

Dose adicional
3-6 meses

Seguir o programa
de vacinacao

Pneumocdcicas
conjugadas VPC20,
VPCI5, VPCI13 ou
VPCIO e polissacaridica
VPP23 (s6 acima de
2 anos de idade)

Recomendado antes
da esplenectomia

Sempre que possivel,
utilizar a VPC20 ou VPCI5,
e, Na impossibilidade, a
VPCI13. Adiar se linfocitos
<1,0 x 10°cel/L

Dose adicional
3- 6 meses;
Sa0 necessarios
mais estudos

Seguir o programa
de vacinacao

Meningocécica B

Recomendado antes
da esplenectomia

Adiar se linfécitos
<1,0 x 10°cel/L

Dose adicional
em pacientes fora de
terapia ha 3 meses;

Meningocdcicas
conjugadas (MenC
ou MenACWY)

Recomendado antes
da esplenectomia

Sempre que possivel, usar
a vacina meningocdcica
conjugada ACWY.

Dose adicional
em pacientes fora de
terapia ha 3 meses;




Recomendada a

partir de 18 anos para
Herpes zéster 'mUﬁOdeprlmldos:
inativada (VZR) duas doses (O - 2 meses) -

podendo-se usar o
intervalo minimo
de um més.

Recomendado antes Nao administrar
da esplenectomia <2 meses de idade
Adiar se linfécitos .
. <1,0 x 10°cel/L Dose adicional
Hib 2 =
. 3- 6 meses apos
N&o administrar término da QT
<2 meses de idade

Vacinagdo anual

) , Vacinacgao anual
Criangas acima de apds 3 meses de
6 meses de idade término da QT
Influenza inativada Adiar se ||r91foc:|tos Criancas acima Vacinar familiares
<1,0 x 10°cel/L
de 6 meses

2 doses se nao foi
vacinado <9 anos; caso
contrario uma dose

de idade

Pacientes
soronegativos

Dose adicional
. 2 doses com 6 meses apds termino
Hepatite A intervalo de 6 meses

da quimioterapia
independente da
quimioterapia em
situacdes de risco

Pacientes
soronegativos

Dose adicional:

Dose no momento 2 dlosgs com
. zero; 1 més; 2 -6 meses, intervalo de 3 meses
Hepatite B 12 meses independente independente da B
da quimioterapiaem quimioterapiaem
situagdes de risco, com situacdes de risco
0 dobro da dose para

aidade

Baixo nivel de

imunossupressao:
SARS CoV2 5aTlanos: 2 doses (10mcg),
. . 8 semanas de intervalo
Pfizer-BioNTech >12 anos: 2 doses (30mcg)
COVID-19 Vaccine 3semanas de intervalo - -
BNT162b2/ Alto nivel de Imunossupressao:
COMIRNATY

5aTlanos:3 doses (10mcg),

>5 anos 3e8semanas de intervalo
> >12 anos: 3 doses (30mcg)

3e8 semanasde intervalo

Adaptado de Manual do CRIE 2023; Cesaro S, 2014; Espésito S; 2010; IDSA 2013, ECIL 7 2019. 7




* Seguranca, imunogenicidade e deve ser realizada em pacientes
eficacia da vacina contra a clinicamente estaveis e afebris.
COVID-19 em criangas de 6 meses a _ - ,
T anos estdo sendo estudadas em * Em pacientes em quimioterapia
um ensaio controlado por placebo ativa, devem ser respeitados os
em andamento. Os resultados para ~ Seguintes intervalos de tempo
ogrupode5allanos foram antes da vacinagao:
recentemente publicados, . . o
mostrando uma eficacia de 90,7% * 7diasaposadltima
apds duas doses pediatricas da administracao de antraciclinas;
vacina da Pfizer,com um perfil de S
seguranca semelhante ao * 4 semanas apos a ultima
observado em criancas maisvelhas ~ administracdo de citarabina em
e adolescentes, entre 0s 2186 alta dose (dose cumulativa
participantes do estudo (Walter EB; 6000 mg/m?);
N Engl J Med 2022; 386: 35-46).° .

* 6a 8semanas apos a
* Avacinacdo contra a COVID-19 administracéo de anti-PD-1/PD-L1.

ESQUEMAS RECOMENDADOS DE
VACINACAO PNEUMOCOCICA

1. VPC20- dose unica
2. Esquema sequencial:

2 meses 5anos
VPC13 ou VPC 15 —_— VPP 23 —_— VPP 23

FIGURA 2: Esquema sequencial de vacina pneumocdcica.
Nota: A VPP 23 estd licenciada a partir de dois anos de vida.
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VACINACAO DO PACIENTE
SUBMETIDO A TRANSPLANTE
DE CELULAS TRONCO
HEMATOPOIETICAS

Otransplante
decélulas-tronco
hematopoiéticas
(TCTH)éum
procedimento
terapéutico
indicadoem casos
especificos,como
objetivode oferecera
melhor pacientes
oncologicos.

O TCTH permite a
reconstituicao da
producao sanguinea por
meio da infusao de
células capazes de
regenerar a medula
ossea. Ha profunda
supressao das defesas
imunoldgicas do

paciente apos esqueMas
mieoloablastivos intensos
utilizados no TCTH,

o que leva a eliminagao
da memoaria imune
preexistente. Assim, a
revacinacao completa

€ recomendada,

como protocolo
pos-transplante.>*

A vacinacao é recomendada nos receptores de TCTH em todos os
protocolos, independente do tipo de transplante recebido, se autdlogo

ou alogénico, mesmo que haja vacinagao prévia ao transplante.

N3ao existe consenso em relacao a um esquema ideal para vacinagao,
porém esquemas padronizados podem otimizar as visitas aos servigos."* 4

No TCTH a vacinagao tem como foco principal o receptor, porém
o doador também deve ser vacinado, pelo menos 14 dias antes do
transplante, para vacinas inativadas e 30 dias antes, para

vacinas atenuadas.

A Sociedade Brasileira
de Imunizagdes (SBIm)
preconiza um calendario
de vacinacao para
pacientes especiais, que
acrescenta algumas
vacinas nao
disponibilizadas pelo
PNI, como as vacinas:

* Pneumocdcica
conjugada (VPC) 15
e 20 valentes e
polissacaridica 23
valente (VPP23):
Criangas a partir de 2
meses de idade e
adolescentes devem
usar VPC20

trés primeiras com
intervalo de dois meses
(Minimo de 30 dias) e
um reforco seis meses
apods a terceira dose
(pelo menos 12 meses
apos apos o TCTH). Nao
ha indicacao de
esguema sequencial
com VPP23. Caso opte
por esquema sequencial
VPCI5ou 13 e VPP23:3
doses VPC com intervalo
de dois meses (minimo
de 30 dias) e VPP23 uma
dose seis meses apos a
D3 (pelo menos 12
meses apods o TCTH).

Obervacgao: VPP23
somente a partir dos 2
anos de idade, se nao
tiver DECH, se tiver,
quarta dose de VPCI5
ou 13.

* Meningocdcica B:
Criangas menores de 2
anos recebem quatro
doses, sendo trés doses
com intervalos de dois
meses entre elas e uma
dose de reforco seis
meses apds D3. Criancas
a partir dos 2 anos e
adolescentes, trés doses,
intervalos O,1-2 e

6 meses.




* HPVO: a partir de
9 anos no esquema
de trés doses O, 2

e 6 meses.

* Herpes-zoéster: duas
doses com intervalo

de dois meses, a partir
del18anosdeidade para
imunocomprometidos?

As vacinas virais atenuadas podem ser liberadas apds a adequada
recuperacao imunoldgica e auséncia de doenca enxerto contra
hospedeiro. O manual dos CRIE recomenda a vacina triplice viral entre 12
e 24 meses apos o transplante e as demais, a partir de 24 meses. No caso

de exposicao a varicela, antes da adequada vacinacao, a imunoglobulina
especifica esta indicada até 96 horas apos o contato. No caso de

convivente imunocompetente, a vacina varicela pode ser administrada
até 120 horas apds o contato!’

QUADRO 4. Esquema sugerido para reiniciar vacinagao para transplantados de células-tronco hematopoiéticas - CRIE!

VACINAS

Penta, DTP, DTPa, Penta
acelular ou Hexa* dTpa*, dT

NUMERO DE DOSES

3 doses mais uma dose de
refor¢o a cada 10 anos com dT

INTERVALOS SUGERIDOS
ENTRE AS DOSES

Minimo de 30 dias
entre cada dose

Minimo de 30 dias

Hib 3doses entre cada dose
Minimo de 30 dias
vip 3doses entre cada dose
HB 3 doses com dose simples 0,1e 6 meses
HA 2 doses 0 e 6 meses
SCR** 2 doses, primeira 12 a 24 meses 30 a 60 dias
apods o transplante entre cada dose
30a60dias
skt
VPCI3 3doses entre cada dose
Para maiores de 2 anos de idade,
VPP23 1dose 12 meses apds o transplante, 5anos
seguida de outra dose apds 5 anos
VZH* 2 doses, primeira dose <13 anos, 90 dias entre cada dose
24 meses apods o transplante >13 anos, 30 dias entre cada dose
Tdose, =9 anos de idade
INF3 2 doses, <9 anos de idade na Anualmente
primovacinagao pds-transplante
F AR A partir de 24 meses apods )
transplante 1dose
MenACWY*** 2 doses 8 a 12 semanas entre cada dose
HPV4 3 doses, para individuos de 0.2 e 6 meses

9a45anosdeidade

Fonte: DPNI/SVSA/MS.

*Em <7 anos de idade, administrar preferencialmente vacinas com o componente pertussis acelular ou Hexa
acelular se disponivel. A partir de 7 anos de idade, administrar duas doses de dT e uma dose de dTpa.




**Contraindicadas em pacientes com doenca enxerto contra hospedeiro (DECH) ou na vigéncia de

terapéutica imunodepressora.

***Para criangas, seguir o esquema vacinal por idade.

Observacgao: vacinas Covid — proceder a vacinagao contra Covid,
independentemente do numero de doses aplicadas anteriormente
ao transplante, seguindo esquema preconizado para
, imunossuprimido no Planco Nacional Operacioal do PNI, até
ﬂ 0 24 meses apos o transplante. Apos esse prazo, seguira apenas
0 esquema preconizado para idade, exceto se utilizar alguma
medicacdo Imunossupressora e/ou reacdo enxerto-hospedeiro

e/ou recidiva da doenca de base.

QUADRO 5. Intervalos de visitas sugeridos para revacinagao apos transplante de células-tronco
hematopoiéticas (TCTH) - CRIE!

o TEMPO INTERVALO ENTRE
N-AVISITA APOS TCTH AS VISITAS VACINAS
dT (>7a) ou DTPa, Penta acelular
1 3abmeses i ou Hexa (<7a), Hib, VIP
2 4 a7 meses 30 dias VPCI13, HB, HA
3 5a8 meses 30 dias dT, Hib, VIP
4 6 a9 meses 30 dias VPC13, HB, MenACWY
5 7 a10 meses 30 dias dTpa, Hib, VIP
6 8 a1l meses 30 dias VPCI13, MenACWY, HPV4
7 10 a 13 meses 60 dias HB, HA, HPV4
VPP23
8 12 ;erzfggzes 60 dias SCR* - 2 doses com intervalo
de 30 dias entre elas
9 14 a 17 meses 60 dias HPV4
VZ* FA* com intervalo de 30 dias entre elas.
10 24 meses - Priorizar de acordo com a epidemiologia local.
FA-1dose, Varicela -2 doses

Fonte: DPNI/SVSA/MS.

*Contraindicadas em pacientes com doenga enxerto contra hospedeiro (DECH) ou na vigéncia de

terapéutica imunodepressora.

Observacoes:

* Vacina influenza anualmente, iniciando trés a seis meses apos
o transplante. NUmero de doses de acordo com a idade. Menor de nove anos,
duas doses na primovacinagcao apos o TCTH.




* Em menores de sete anos de idade, administrar preferencialmente

vacinas com componente pertussis acelular. A partir de sete anos de
idade, administrar duas doses de dT e uma dose de dTpa.
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VACINAGAO APOS
IMUNOTERAPIA CAR-T

A terapia genética
tem sido utilizada
mMais recentemente,
por conseguinte

existem poucos dados

de literatura sobre
infeccao, vacinacao e
resposta imunologica.
Dessa maneira, o0
cenario atual sobre

0 assunto é mais de
controvérsias, do que
de certezas, nao
existindo consenso
sobre os melhores
esgquemas e o
momento ideal para
a vacinacao, apos

a terapia.'?

A terapia com células
T do receptor de
antigeno quimeérico
(CAR), € uma forma
de tratamento,

gue envolve a
transferéncia de
células adotivas,
atraveés da insercao
de genes

artificiais, modificando
geneticamente
linfécitos do

proprio paciente,
gue modificando
geneticamente
linfocitos do

proprio paciente,
qgue geneticamente
linfécitos do proéprio
paciente, que
linfocitos do proprio
paciente, que
estimulem o sistema
imune a reconhecer os
receptores de células
tumorais e causar

a destruicao

dessas células.

Atualmente, a terapia
CAR-T esta aprovada
para o tratamento

de leucemias de
células B, linfoma
nao-Hodgkin (LNH) e
mieloma multiplo,
porém este
tratamento esta
associado a
linfodeplecao e
aplasia de células B de
longa duracao.??

Avacinagao,

associada a profilaxia
antimicrobiana

e imunoglobulina
intravenosa, visa reduzir
a carga de infeccao em
pacientes apos a
terapia celular?

A Academia Americana de Transplante e Terapia Celular, em seu guideline
de 2024, nao recomenda a administragcao de vacinas antes da terapia com
células CAR- T, exceto a vacina contra influenza sazonal inativada e vacinas
contra SARS-CoV-2. Apos o procedimento sao indicadas, pelo menos, as
vacinas pneumocaocicas, hepatite A, hepatite B (se ndo tiverem soroprotecao),
tétano, difteria e coqueluche, nos esquemas utilizados para TCTH. Adultos

gue convivem com HIV ou aqueles com histérico de varicela ou herpes zoster
podem receber a vacina recombinante adjuvantada herpes-zoster. Nao ha
dados de literatura suficientes em relacao a vacinagao pediatrica. Caso o
paciente esteja em remissao, as vacinas inativadas podem ser consideradas
6 meses apos a terapia com células CAR-T e em relagao as vacinas vivas
atenuadas, 1ano apods a terapia, desde que o paciente nao segja

considerado imunocomprometido.

Atualmente sao varios
os desafios para as
melhores praticas de
vacinacao nesses
pacientes, como
determinar até que
ponto a imunidade

dos anticorpos é
preservada apos
terapias celulares,
otimizar o momento
da revacinacao

apos o tratamento

e identificar os
principais preditores

da resposta a
vacina, a partir
de marcadores
hematoldgicos
de reconstituicdo
imunologica.?®
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PROFILAXIA POS-EXPOSICAO:
QUAIS MEDIDAS DEVEM SER

TOMADAS EM PACIENTES

ONCOLOGICOS?

Pacientes com alteragcao imune estao sujeitos a um risco maior de
adoecimento quando expostos a doencas infecto — contagiosas. A profilaxia pos
exposicao se faz necessaria e em tempo habil para se alcancar protecao.'?*

A seguir lista-se os imunobioldgicos disponiveis em caso de pds-exposicao:

Varicela:

No caso de bloqueio pds-exposicao, a imunoglobulina humana
especifica antivaricela (IGHVZ) esta indicada até 96 horas apos

0 contato, 0 mais precocemente possivel, preferencialmente
nas primeiras 24 a 48 horas apos a exposicao. A utilizagao da
imunoglobulina, reduz a gravidade das manifestagdes da

varicela, no entanto, a prevencao da doenca nao € total.?

Tétano:

Individuos imunodeprimidos, mesmo que vacinados, deverao

sempre receber Imunoglobulina Humana Antitétano (IGHAT),
em vez de soro antitetanico (SAT), em razao da meia-vida maior
dos anticorpos. Eficaz se aplicada conforme esquema de
profilaxia preconizado.”




Hepatite B:

ApPOs exposicao de risco, pacientes imunodeprimidos devem fazer
uso de Imunoglobulina Humana anti-hepatite B (IGHAHB), mesmo
gue previamente vacinados. Aplicar de 7 até 14 dias apds exposicao

Raiva:

(meia vida de 28 dias), a depender do tipo de risco.

Eficaz na protecao apds acidentes percutaneos (até 7 dias) e relacoes
sexuais de risco (até 14 dias), quando utilizada concomitantemente
com a vacina.*

A profilaxia contra raiva, apds agressao por animal suspeito, é efetiva
se usada na pds-exposicao conforme Normas Técnicas de Profilaxia

da Raiva/ MS/SVSA, associando vacina e imunoglobulina humana
antirrabica (IGHAR). Deve ser iniciada o mais rapidamente possivel e
a IGHAR deve ser infiltrada no local da agressao para neutralizacao

dovirus. A IGHAR tem uma meia vida de 21 dias.®
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VACINAGCAO DE CONTACTANTES
DE CRIANGAS E ADOLESCENTES
COM CANCER

A vacinacgao dos
contactantes de
criangas e
adolescentes com
cancer reduz os riscos
de infeccao nao so6
para os vacinados,
mas, cComo
consequéncia, para
aqueles que convivem
com eles. A estratégia
de vacinagao dos
contactantes é

de fundamental
importancia no caso
de imunodeprimidos
para os quais algumas
vacinas podem estar
contraindicadas ou a
eficacia delas pode
estar comprometida
devido a resposta
imune insatisfatoria
ao estimulo vacinal.'?

Dentre os contactantes
de pacientes
oncoldgicos que
requerem atencao
especial em relacao a
vacinagcao destacam-se
0s conviventes
domiciliares e os
profissionais de saude
gue os assistem. Em
ambos os grupos de
contactantes é
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JORNADA DA VACINAGAO:
ONDE VACINAR? ACESSO AOS
CENTROS DE REFERENCIA PARA
IMUNOBIOLOGICOS ESPECIAIS
(CRIE) E OUTRAS ESTRATEGIAS
DE DISTRIBUIGAO

Existem mais de 50 CRIE no Brasil, podendo variar o numero por Estado.
Alguns modelos de acesso variam entre os estados e os diversos municipios.

Para encaminhar um paciente a um CRIE, o médico ou o profissional de saude,




deve elaborar um relatoério clinico no proprio receituario, informando a patologia
do usuario com um breve historico e os exames laboratoriais que as justifiquem.

Nos municipios onde nao ha um CRIE, as Unidades Basicas

de Saude (UBS) fazem o atendimento inicial do paciente, avaliam

o encaminhamento para a vacinacao, com o diagndstico, as cépias
de laudos ou comprovantes de exames, além dos comprovantes de

vacinacao existentes, que nortearao as melhores praticas para atender
a demanda. Essa documentacgao é enviada ao nivel central do municipio,
gue encaminha a uma Regional ou ao nivel central do Estado, que
avalia cada caso e libera os imunobiolégicos pertinentes.
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