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APRESENTACAO

As doengas alérgicas e as imunodeficiéncias atingem cerca de 30% da po-
pulagdo mundial afetando principalmente criangas, adolescentes e adultos
jovens. Formam um grupo complexo e heterogéneo de doengas cuja evo-
lugdo quase sempre é cronica, o que obriga a constante cuidado e atencdo,
além de acompanhamento clinico prolongado.

As infecgOes estdo entre as principais causas de morbidade e mortalida-
de nos imunodeficientes e também em pacientes alérgicos, visto que tais
condigdes induzem a disfungdes do sistema imunolégico, de graus varia-
dos para cada caso, sendo o tratamento baseado no uso de drogas poten-
cialmente imunossupressoras. Também estdo associadas ao aumento da
suscetibilidade as infec¢des a presenga de comorbidades e as frequentes
hospitalizagdes.

Sendo a vacinagdo uma medida preventiva de grande impacto na dimi-
nuic¢do da ocorréncia e nas complicagdes e 6bitos por doengas infecciosas,
orienta-se que o alergista/imunologista avalie a situagdo vacinal de seus
pacientes e recomende as vacinas indicadas nos calendarios de vacinagdo
para as diferentes faixas etdrias — sempre respeitando as contraindicagdes
ou possiveis precaugdes e cuidados especiais.

Além de contribuir para a indica¢do da imunizagdo necessdria, o alergista/
imunologista também deve estar preparado para lidar com os eventos ad-
versos relacionados as vacinas, de tal modo que possa estabelecer o diag-
nostico com precisdo e orientar adequadamente os pacientes.

Atentas a esse processo, a Sociedade Brasileira de Imunizagoes (SBIm) e
a Associagdo Brasileira de Alergia e Imunologia (ASBAI) elaboraram em
2015 este guia, agora em edigdo atualizada. O objetivo é contribuir para
a orientagdo dos profissionais que atendem esta especialidade visando ao
adequado manejo do paciente alérgico e com imunodeficiéncias, no que
diz respeito as imunizagdes.

Boa leitura!




PRINCIPIOS BASICOS
EM IMUNIZAGCOES

As vacinas sao produtos imunobiolédgicos capazes de estimular uma imu-
nizagdo ativa com a finalidade de induzir prote¢ao contra infecgdes; sao

produzidas a partir de microrganismos inativados, vivos atenuados
ou de fragmentos derivados destes, capazes de simular o antigeno
selvagem e, assim, induzir uma resposta imune antigeno-especifica
humoral (produgio de anticorpos) e celular. A vantagem dessa si-
mulagdo estd na possibilidade de induzir resposta imunoldgica
especifica muito semelhante aquela produzida pela infec¢do na-
tural, sem que a doenga e suas consequéncias ocorram, ja que
os antigenos vacinais sdo pouco (vacinas atenuadas) ou nada
(vacinas inativadas) virulentos.

Dentre os mecanismos imunes efetores induzidos pelas

vacinas, sdo considerados de importancia central a respos-

ta dos anticorpos especificos produzidos pelos linfécitos B (humo-
ral) e a memoria imunoldgica. A resposta celular também participa
como um dos efetores potenciais através da ac¢do tanto dos linfdcitos
T citotoxicos CD8, como dos linfocitos T auxiliares CD4, interme-
diando a resposta humoral na geragdo de anticorpos mais eficientes.

Uma das medidas que se usa para avaliar a eficicia de determinada vaci-
na é mensurar sua capacidade de induzir anticorpos em niveis conside-
rados protetores (imunogenicidade). Mas é preciso ir além da mensura-
¢do dos anticorpos séricos: conhecer a avidez desses anticorpos também
é fator determinante. Além disso, a protecao de longo prazo requer a
persisténcia de anticorpos e/ou geragao de células de memdria capazes
de reativagdo rapida e eficaz apds a exposi¢cdo microbiana subsequente.
Portanto, os determinantes da indugdao de memoria imunolédgica, bem
como a contribuigdo relativa de anticorpos persistentes, sdo parametros
essenciais para a avaliar a eficdcia de uma vacina no longo prazo.

Importa dizer que o controle de infec¢des imunopreveniveis, sua eli-
minagao ou até mesmo a erradicagio, requer cobertura vacinal ampla e
consequente indug¢do de imunidade protetora em uma parcela suficiente
da populagdo que permita a diminui¢do de suscetiveis e a circulagdo do
patdgeno entre humanos. A manutencéo desse controle, entre outros fa-
tores, depende da permanéncia dessa imunidade em longo prazo.

Guia de imunizagao SBIm/ASBAI — Asma, alergia e imunodeficiéncias 2020-2021



A natureza da vacina exerce influéncia direta sobre o tipo de resposta
imune desencadeada e sua eficicia protetora, e também sobre as con-
traindicagdes gerais e eventos adversos esperados.

Vacinas atenuadas

Séo constituidas por microrganismos obtidos pela selecao de cepas naturais
(selvagens) atenuadas pelas passagens em meios de cultura especiais. Como
provocam infecdo similar & natural de maneira subclinica, tém, em geral,
grande capacidade imunogénica. Hoje, estao disponiveis no Brasil as seguin-
tes vacinas atenuadas: triplice viral (sarampo, caxumba e rubéola); tetravi-
ral (sarampo, caxumba, rubéola e varicela); febre amarela; varicela; herpes
z6ster; poliomielite oral; rotavirus, BCG e dengue.

Principais caracteristicas das vacinas atenuadas
Sao mais imunogénicas: contém antigeno vivo atenuado (virus va-
cinal), que ¢ muito imunogénico e pouco virulento, com capaci-
dade de gerar resposta imunoldgica semelhante a produzida pela
infec¢do natural (causada por virus selvagem).
A dose tinica ja oferece boa resposta imune (exceto no caso de va-
cinas atenuadas administradas por via oral). A recomendacio de
uma segunda dose se deve ao fato de uma pequena percentagem de
pessoas ndo responderem & primeira, como ocorre com a triplice
viral (sarampo, caxumba e rubéola) ou varicela (falha primaria).
Provocam eventos adversos mais tardios: é necessaria a replicagao
viral ou bacteriana da cepa vacinal para indugao da resposta imu-
noldgica e, portanto, ha um periodo de incubagéo prévio. Os even-
tos adversos sdo tardios (cinco a 20 dias apos) e assemelham-se aos
do quadro clinico causado pela infecgao pelo virus selvagem, mas,
quando ocorrem, sdo de intensidade minima e de curta duragao.
A resposta a uma vacina atenuada pode interferir na outra: a respos-
ta imunoldgica inespecifica gerada pela aplicagdo de vacina contendo
virus atenuado gera barreira imunolégica inespecifica, que impede a
invasao celular por um segundo virus vacinal, as custas de mediadores
quimicos, especialmente o interferon. Logo, para as vacinas atenuadas
injetaveis, quando nao aplicadas no mesmo dia, deve ser respeitado um
intervalo minimo de 28 dias entre elas.
Sao contraindicadas em gestantes e pessoas imunodeprimidas: os
virus vacinais teoricamente podem gerar doenca em fetos e imu-
nodeprimidos.
Sofrem interferéncia de imunoglobulinas: os anticorpos especificos con-
tra os virus selvagens podem interferir na replicagdo do virus vacinal
e na resposta imune a vacina, inativando os virus vacinais. Portanto,
pacientes que receberam imunizagdo passiva (soros, imunoglobulinas
especificas ou padréo, sangue total etc.) devem aguardar de trés a 11
meses para receber vacinas atenuadas (ver Quadro 1)
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imunoglobulinas e o uso das vacinas vivas

PRODUTO / INDICACAO

IG Tétano

250 unidades
(10 mg IgG/kg) IM

QUADRO 1 - Intervalos recomendados entre a administracdo de preparacdes contendo

INTERVALO
RECOMENDADO PARA

ADMINISTRACAO
DAS VACINAS '

trés meses

IG Hepatite A

- Profilaxia de contato

0,02 mL/kg
(3,3 mg IgG/kg) IM

- Viagens internacionais

0,06 mL/kg
(10 mg IgG/kg) IM

trés meses

IG Hepatite B (IGHB)

0,06 mL/kg
(10 mg IgG/kg) IM

trés meses

IG Raiva (IGR)

20 IU/kg
(22 mg IgG/kg) IM

quatro meses

IG Varicela

125 unidades/10 kg
(60-200 mg IgG/kg)
IM, maximo 625 unidades

cinco meses

IG Sarampo profilaxia

- Contato comum
(ex: ndo imunocomprometido)

0,25 mL/kg
(40 mg IgG/kg) IM

cinco meses

. . 0,5 mL/kg .
Contato imunocomprometido (80 mg 1gG/kg) IM seis meses
Transfusao de sangue
- Hemacias lavadas 10 ml/kg Nenhum

(quase sem IgG/kg) IV

- Hemacias adicionadas de 10 mL/kg trés meses
salina-adenina (10 mg IgG/kg) IV

- Concentrado de hemécias 10 mL/kg seis meses
(hematdcrito 65%)? (60 mg IgG/kg) IV

- Sangue total 10 mL/kg seis meses
(hematocrito 35%-50%)? (80-100 mg IgG/kg) IV

- Produtos de plasma/ 10 mL/kg sete meses

plaquetas

(160 mg IgG/kg) IV

(Cont.)



INTERVALO
RECOMENDADO PARA
ADMINISTRACAO
DAS VACINAS '

PRODUTO / INDICACAO

IGIV

- Terapia de reposigdo para

imunodeficiéncias® 300-400 mg/kg IV oito meses
i Tratam.entci d.e p.urpura 400 mg/kg IV oito meses
trombocitopénica imune
- T ]

ratamento de purpura 1.000 mg/kg IV dez meses
trombocitopénica imune
- Doenga de Kawasaki 2 g/kg IV 11 meses
- Profilaxia pés- e

rofilaxia pés-exposigdo para 400 mg/kg IV oito meses

varicela

Anticorpo monoclonal
para o virus sincicial 15 mg/kg IM Nenhum
respiratorio?*

Este quadro ndo se destina a determinar as indicagdes e as dosagens corretas para o uso de produtos
contendo anticorpos. Pessoas ndo vacinadas podem ndo estar totalmente protegidas contra o sarampo
durante todo o intervalo recomendado e doses adicionais de IG ou vacina sarampo podem ser indicadas apds
a exposicdo a doenga. As concentragdes de anticorpos contra o sarampo em uma preparagao de IG podem
variar de acordo com o lote do fabricante. Taxas de queda dos niveis de anticorpos apds o recebimento de
uma preparagdo IG também podem variar. Os intervalos recomendados foram extrapolados a partir de uma
meia-vida estimada de 30 dias para o anticorpo adquirido passivamente e uma interferéncia observada
com a resposta imune a vacina sarampo, durante cinco meses, depois de uma dose de 80 mg IgG/kg.

1. N&o inclui a vacina herpes zdster. Esta vacina pode ser dada com produtos sanguineos contendo
anticorpos.

2. Assume uma concentragdo de IgG no soro de 16 mg/mL.

3. As vacinas sarampo e varicela sdo recomendadas para criancas assintomaticas ou com sintomas
leves do virus da imunodeficiéncia humana (HIV), mas sdo contraindicadas para pessoas com
imunossupressdo grave pelo HIV ou qualquer outra doenga imunossupressora.

4. Contém anticorpos apenas contra o virus sincicial respiratorio.

IG = imunoglobulina; IGIV = imunoglobulina endovenosa; IgG = imunoglobulina G.

Fonte: Adaptado a partir da Tabela 5 - Recomendagdes gerais sobre Imunizagao. Disponivel em www.cdc.gov/vaccines/pubs/
pinkbook/downloads/appendices/A/mmr_ig.pdf. Acesso em 2014 ago 06.




Guia

Vacinas inativadas
Sédo compostas por microrganismos nao vivos ou suas fragdes, que nao se

replicam nem provocam doenga subclinica. Por essa razao, sao, em geral,
menos imunogénicas, porém, com a vantagem de nao serem virulentas. Os
antigenos desse tipo de vacina sao obtidos de diferentes modos:

Microrganismos inteiros inativados por meios fisicos como o calor
e/ou quimicos, como a formalina. Ex.: vacina pertussis de células intei-
ras e vacina inativada poliomielite (VIP).

Produtos como as toxinas bacterianas, também inativadas. Ex.: toxoi-
des tetanico e diftérico.

Vacinas de subunidades ou de fragmentos de microrganismos. Ex.: al-
guns tipos de vacina influenza.

Vacinas obtidas pela identificagdo dos componentes dos microrganis-
mos responsaveis tanto pela agressdo infecciosa quanto pela protecao.
Os componentes toxicos sdo inativados. Ex.: vacina pertussis acelular.
Vacinas obtidas pela tecnologia da engenharia genética, em que um
segmento do gene do microrganismo codificador de uma proteina im-
portante para a imunidade ¢ inserido no genoma de um vetor inerte
ao ser humano. Este, ao se multiplicar, produz grandes quantidades do
antigeno protetor. Ex.: vacinas hepatite B e HPV.

Vacinas inativadas polissacaridicas ndo conjugadas: constituidas por
polissacarideos (cadeias longas de moléculas de aguicares) extraidos da
capsula de bactérias invasivas como o pneumococo e 0 meningococo.

A resposta imune as vacinas polissacaridicas puras ¢ independente
de células T, onde ocorre o estimulo de células B sem a participagdo
das células T-helper. Por conseguinte, estimulam basicamente a imu-
nidade humoral especifica com produgido de anticorpos de baixa ati-
vidade funcional, em niveis nao elevados, e com predominio da classe
IgM e menor quantidade de IgG. Ocorre minima ou nenhuma resposta
imune celular e ndo geram memdria imunoldgica. A imunidade é de
curta duragao — média de trés a cinco anos. Esses antigenos nao sao
imunogénicos em criangas menores de 2 anos, o que talvez se deva a
imaturidade imunoldgica.

Caracterizam-se por fendmenos de “tolerancia imunoldgica” (a
cada dose a resposta imune tende a ser menor) e de “reatogenicidade
progressiva” (a cada dose os eventos adversos decorrentes tendem a
ser mais intensos). Além disso, por produzir niveis de anticorpos in-
suficientes para eliminar o estado de portador assintomatico, esse tipo
de vacina é incapaz de desencadear imunidade coletiva ou de rebanho,
isto é, ndo promove a redugédo da circulagdo dos patdgenos, que se re-
flete na protec¢do indireta de individuos ndo vacinados.

Sao vacinas inativadas polissacaridicas nao conjugadas disponiveis,

hoje, no Brasil: a pneumocdcica 23-valente e a febre tifoide.
Vacinas conjugadas (polissacarideo conjugado a proteina): aquelas em
que os componentes polissacaridicos sao combinados quimicamente
com uma molécula de proteina (toxoide tetanico, toxina diftérica avi-
rulenta, proteina de membrana externa de meningococo) criando-se
um complexo antigénico capaz de provocar respostas imunoldgicas
timo-dependentes e, portanto, mais adequadas.



Séo vacinas inativadas que estimulam uma robusta resposta
imune humoral especifica e memdria imunoldgica (T-dependente).

O desenvolvimento da técnica de conjugagdo do polissaca-
rideo a uma proteina carreadora permitiu a transformac¢iao do
antigeno T-independente em um antigeno T-dependente, confe-
rindo, assim, resposta adequada em criangas menores de 2 anos:
maior imunogenicidade (anticorpos em niveis mais elevados, de
alta afinidade, com predominio da classe IgG), geragdo de me-

moria imunolodgica e resposta adequada a doses subsequentes
(auséncia de tolerdncia imunoldgica). No entanto, a manutengao
da protegdo conferida por essas vacinas parece depender de trés
principais mecanismos:

» persisténcia de niveis séricos de anticorpos funcionais;

» manuten¢do da memoria imunoldgica;

» protegao de rebanho.

As vacinas conjugadas induzem também niveis elevados de anticor-
pos de alta afinidade suficientes para que ocorra a transudagdo para
a mucosa e, entdo, a neutralizacdo de patégenos na superficie delas.
Esses anticorpos impedem a coloniza¢do das mucosas, diminuindo
assim a transmissao da bactéria, proporcionando a consequente
protecao coletiva (ou de rebanho) para a populagdo nao
vacinada. Ex.: vacinas Haemophilus influenzae b
(Hib), vacinas pneumocécicas e meningocdcicas
conjugadas.

Principais caracteristicas das vacinas
inativadas

» Os antigenos sdo menos imunogénicos e alguns
precisam de adjuvantes. Como ndo sdo antige-
nos vivos, ndo tém capacidade de gerar resposta
imunoldgica completa. Para isso, em geral, preci-
sam de adjuvantes na composi¢do da vacina para aumentar
a exposi¢do do antigeno ao sistema imunoldgico e gerar me-
moria e prote¢do duradoura.

» Costumam necessitar de multiplas doses para conferir imuni-
dade protetora. A primeira dose faz o prime ou apresentagdo do
antigeno ao sistema imune. A resposta imune suficiente para dar
protegio ocorre apos a segunda ou terceira doses. Ex.: vacina co-
queluche no lactente.

» Como a resposta imune estimulada pelas vacinas inativadas
é sobretudo humoral, com o passar dos anos os niveis de anticor-
pos tendem a cair, podendo implicar a necessidade de reforgos
periodicos.

» Podem provocar eventos adversos precoces. Contudo, ndo sao
capazes de gerar infecgdo, como as vacinas atenuadas. Os even-
tos adversos mais comuns sdo secundarios a acao inflamatéria
causada pelos adjuvantes (dor, edema, calor e rubor no local da
aplicagdo) e ocorrem precocemente ap6s a aplicagdo da vacina,
principalmente nas primeiras 24 horas.




» A resposta de uma vacina ndo interfere na da outra, ou seja, o antige-
no ndo vivo ndo é inativado pela resposta imunoldgica inespecifica.
Portanto, essas vacinas podem ser aplicadas sem intervalo minimo
entre outras vacinas atenuadas ou inativadas.

» Geralmente, ndo sdo contraindicadas em gestantes e imunodeprimi-
dos, j& que ndo causam infec¢éo.

» Sofrem menos interferéncia de imunoglobulinas, jd que ndo sdo an-

tigenos vivos.

Composicdo das vacinas

As vacinas sdo imunobiolégicos compostos de:

» Agente imunizante: um imundgeno (vacina isolada) ou mais (va-
cina combinada), sob diversas formas, atenuados ou inativados.

» Liquido de suspensio: constituido por dgua para injegdo ou soro
fisioldgico, podendo conter residuos de proteinas e outros compo-
nentes originarios dos meios de cultura ou das células utilizadas no

processo de produgéo das vacinas.
» Preservativos/Conservantes: utilizados para evitar o
crescimento de micrdbios, como o 2-fenoxietanol e o
timerosal. O dltimo vem sendo abandonado e a prefe-
réncia nas vacinas combinadas mais novas (DTPa, he-
patites A+B) tem sido o 2-fenoxietanol. Sdo usados

em muitas vacinas inativadas, mas nunca estardo
presentes em vacinas atenuadas, pois inativam o
componente vivo.

» Estabilizadores (nutrientes): sio adicionados sobretudo a

vacinas constituidas por agentes infecciosos vivos atenuados com

a finalidade de manter o equilibrio fisico-quimico do liquido vaci-

nal. Podem ser: aguicares (sucrose e lactose), proteinas (gelatina) e
aminodcidos (glicina e glutamato monossodico).

» Substancias antibiéticas ou germicidas: pequenas quantidades sio
incluidas na composi¢ao de vacinas para evitar o crescimento de
contaminantes (bactérias e fungos). Antibidticos como a gentamici-
na e neomicina estdo presentes nas vacinas atenuadas, pois ndo ina-
tivam os virus vacinais. A penicilina nunca ¢é utilizada em vacinas.
A vacina BCG é uma exce¢do: ndo contém timerosal, 2-fenoxietanol
e nem antibiticos, pois qualquer um desses poderia comprometer a
viabilidade do bacilo e prejudicar a resposta imunoldgica.

» Adjuvantes: compostos utilizados para aumentar o poder imu-
nogénico de algumas vacinas inativadas, amplificando o estimulo
provocado por esses agentes imunizantes e aumentando a resposta
imunoldgica. O mais utilizado ¢ o aluminio. O adjuvante nunca esta
presente em vacinas vivas atenuadas, uma vez que os microrganis-
mos atenuados se multiplicam de maneira subclinica no individuo
vacinado e ja estimulam o sistema imune de maneira semelhante a
infecgdo natural.
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Principais fatores que interferem
na resposta imunolégica as vacinas

Natureza do antigeno - refere-se aos antigenos polissacaridicos ou protei-
cos e a quantidade (dose) utilizada para induzir o estimulo imunolégico.

Natureza da vacina - identifica se é vacina viva atenuada ou inativada,
proteica ou polissacaridica, e se contém adjuvantes na sua composi¢ao.
Essas caracteristicas influenciam na ativac¢do da imunidade
inata e/ou adaptativa, portanto, na resposta imunolégica
induzida pela vacina.

Fatores individuais - determinantes genéticos que in-
fluenciam a resposta humoral induzida pela vacina em
individuos saudaveis. A imunocompeténcia tem importante
influéncia na resposta imunoldgica a aplicagdo de uma va-
cina. A intensidade da resposta humoral ¢ limitada nos dois
extremos da vida, pela imaturidade ou envelhecimento do sis-
tema imune, pela presenca de doengas agudas ou crdnicas, por
estresse, por tratamentos imunossupressores e por uma variedade
de outros fatores que podem afetar a resposta imunoldgica.

Esquemas de doses — vacinas inativadas, em geral, ndo induzem respostas
humorais sustentadas apds dose tnica, mesmo em adultos jovens sauda-
veis. Os esquemas de imunizagdo primadria, portanto, costumam incluir
pelo menos duas doses de vacina, de preferéncia repetidas em um inter-
valo minimo de quatro semanas para gerar ondas sucessivas de respostas
de células B.

Correlacdo da resposta imunolégica
e algumas recomendacdes préticas

Respeito aos intervalos minimos entre as doses

do esquema de vacinacéo

E necessario um tempo de ‘maturagio’ para que a memdria imunolégica
se instale de modo adequado. Essa é a razdo para os intervalos entre os
estimulos iniciais (primeiras doses de vacina) e os refor¢os. Um intervalo
muito curto pode diminuir a resposta imune e a memoria induzida (ver
Quadro 2).

Conduta diante do atraso entre as doses

Se os antigenos estimulam adequadamente a memoria, como ocorre com
a quase totalidade das vacinas do calendério de rotina, ndo ha necessi-
dade de recomegar o esquema vacinal se o intervalo entre as doses for
maior do que o recomendado. Mas, na medida do possivel, deve-se evitar
atrasos, para nao retardar a protegdo completa induzida pela vacina.




Necessidade de reforcos
Indicam-se refor¢os quando sdo necessarios elevados niveis séricos
de anticorpos para a manutengao da protegao.

Necessidade de intervalo entre doses

de diferentes vacinas

A maior parte das vacinas injetédveis pode ser administrada no mes-
mo dia, utilizando-se seringas, agulhas e sitios anatdmicos diferentes.
Quando isso ndo ¢ possivel, recomenda-se um intervalo de quatro
semanas se a primeira vacina e a subsequente forem de agentes vivos
atenuados injetéveis.

Os estudos que dio base a esta recomendagao foram realizados tanto
em animais como em humanos e evidenciaram que, em alguns casos,
pode haver comprometimento da resposta imune da segunda vacina
a ser aplicada. Postula-se que o virus atenuado da primeira vacina
que ird se replicar no organismo possa interferir — por estimular a
produgéo do interferon - na replicagdo do virus da segunda vacina
atenuada administrada em intervalo curto, comprometendo, desta
forma, a resposta vacinal.

Porém, tal fendmeno ndo ocorre com as vacinas inativadas, em de-

corréncia da propria dindmica do antigeno. Nesse caso, ndo ha neces-
sidade de intervalos minimos entre as aplicagoes.

QUADRO 2 - Intervalo de tempo recomendado entre a administracdo de diferentes vacinas

TIPOS DE ANTIGENOS INTERVALO MINIMO ENTRE DOSES

Dois ou mais antigenos Podem ser administrados simultaneamente

inativados ou com qualquer intervalo entre as doses

Antigenos inativados Podem ser administrados simultaneamente

e vivos atenuados ou com qualquer intervalo entre as doses

Dois ou mais antigenos Podem ser administrados simultaneamente ou

vivos atenuados injetaveis separados com intervalos minimos de quatro semanas*

* 1. Para as vacinas vivas atenuadas néo injetdveis (poliomielite oral e rotavirus) esta regra nao se aplica, e pode-se seguir qualquer
intervalo desejado. 2. Em criangas menores de 2 anos de idade, a aplica¢do simultanea das vacinas febre amarela e triplice viral
(sarampo, caxumba e rubéola) pode provocar interferéncia imunoldgica, levando a menor resposta da vacina febre amarela, rubéola e
caxumba. Devem, portanto, ser aplicadas, de preferéncia, com intervalo de quatro semanas. Nao sendo possivel aguardar, deve-se fazer
aaplicagdo simultdnea. Em situagdes de risco aumentado de infecgdo, quando néo for possivel aguardar, deve-se optar pela aplicagio no
mesmo dia.
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Constituem-se contraindicacdes gerais as seguintes
condic¢des:
Histéria de reagdo alérgica tipo anafilaxia com risco de vida em de-
corréncia da aplicagdo de dose anterior da vacina ou de algum de
seus componentes. Neste caso, o individuo deverd ser encaminhado
ao alergista/imunologista para avaliar a pertinéncia da associagao
causal com a vacina e definir a conduta.
As vacinas vivas atenuadas, devido a viruléncia, nio devem ser ad-
ministradas, a principio, em pessoas com imunodeficiéncia congéni-
ta ou adquirida (seja por infecgdo, doenga ou tratamento imunossu-
pressor), para evitar o risco de desenvolvimento da doenga; nem em
gestantes, por conta do risco tedrico de danos ao feto.

E importante ressaltar que a presenca de doenga aguda (de modera-
da a grave) constitui precau¢do, uma vez que pode ou ndo aumentar
o risco de reagdo adversa grave ou comprometer a resposta vacinal.
Cabe ao médico avaliar os riscos e beneficios de se indicar a vacina
em tal situagdo. Observar também que uma doenc¢a aguda branda
febril ou afebril nao constitui contraindica¢do ou precaucio para a
vacinagdo.

Realizada o mais precocemente possivel apos exposi¢do e provavel con-
taminag¢do do hospedeiro, a vacinagdo de bloqueio induz a formagéo de
anticorpos especificos antes de o agente invasor se replicar de forma a
causar doenga.

Podem ser utilizadas com este propésito
as seguintes vacinas:

Sarampo.

Varicela.

Raiva.

Hepatites A e B.
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CONSIDERACOES
SOBRE AS DOENCAS
IMUNOPREVENIVEIS

E VACINAS

Embora sejam doengas com caracteristicas clinicas e epidemioldgicas
distintas, a profilaxia de tétano, difteria e coqueluche serd discutida
em conjunto, uma vez que habitualmente se utilizam vacinas combi-
nadas (DTPw, DTPa, dTpa e dT).

Tétano - O nimero de casos de tétano neonatal e acidental diminuiu
de modo acentuado nos ultimos anos no Brasil gragas, sobretudo, a
vacinagdo. Entretanto, casos de tétano acidental continuam ocorrendo
e os mais acometidos sdo: idosos que ndo foram vacinados, aqueles que
ndo completaram o esquema bdsico ou que nio receberam os devidos
reforcos.

Difteria - A doenga foi quase eliminada no Brasil também gracas a
vacinag¢do. Entretanto, surtos em adultos e criangas tém ocorrido em
varios paises em fung¢do da auséncia de vacinacao primdria ou de re-
forcos adequados — o que evidencia a necessidade de se manter niveis
protetores de anticorpos em todas as fases da vida.

Coqueluche - Aumento expressivo no niimero de casos da doenga
vem ocorrendo em muitos paises, inclusive no Brasil, em diferentes
faixas etarias. Em alguns paises, hd predominéncia entre adolescentes
e adultos jovens. A maior preocupagéo, contudo, ¢ com o crescente
registro de casos no primeiro ano de vida, em especial, no primeiro
semestre, quando o bebé ainda nio recebeu o esquema rotineiro de
trés doses das vacinas contendo o componente pertussis. Nessa idade,
a doenga ¢ muito grave, com alto potencial de provocar 6bito, mesmo
nos casos em que se institui tratamento adequado.

No Brasil, até 2010, registravam-se cerca de 1.500 casos anuais. No pe-
riodo entre 2010 e 2014, foram notificados 72.901 casos suspeitos de
coqueluche. Destes, 31% (22.426) foram confirmados. A partir de 2015,
observa-se uma redugdo do numero de casos e a incidéncia da doenga
passou de 4,2 casos/100 mil habitantes, em 2014, para 1,01 casos/100 mil
habitantes em 2018. A maioria dos casos confirmados de coqueluche
concentra-se entre os menores de 1 ano de idade.



A infec¢ao do lactente acontece, sobretudo, pelo contato com seus
cuidadores e familiares. Portanto, é fundamental protegé-lo de forma
indireta, imunizando seus comunicantes - razdo adicional (além da
protegdo direta adquirida por quem se vacina) para imunizar adultos,
incluindo os pais, pessoal de apoio e idosos (avds e avos). Para uma
efetiva protegdo, indica-se aplicar nas gestantes a vacina triplice bac-
teriana acelular do tipo adulto, apds a 20* semana de gestagdo — ide-
almente pelo menos quatro semanas antes do parto. Esta imunizagéo
devera ser repetida a cada gravidez e estd disponivel na rede publica
brasileira para essa populacao.

Vacinas oferecidas pelo PNI

Quintupla: combinagao da triplice bacteriana de células intei-
ras (DTPw) com as vacinas hepatite B e Hib, para uso em crian-
gas menores de 7 anos.

Triplice bacteriana acelular do tipo adulto (dTpa) para gestantes
e profissionais da saude.

Dupla bacteriana do tipo adulto (dT), para maiores de 7 anos,
em todas as faixas etdrias.

Vacinas disponiveis nos servicos privados

de vacinacdo
Triplice bacteriana acelular pediatrica (DTPa), para menores
de 7 anos, combinada ou ndo com as vacinas inativadas polio-
mielite (VIP), hepatite B e Hib.
Triplice bacteriana acelular do tipo adulto (dTpa).
Quadrupla bacteriana acelular do tipo adulto (dTpa), combina-
da com a vacina inativada poliomielite (VIP), para maiores de
3 anos, adolescentes e adultos.

Consideracdes

A vacina triplice bacteriana acelular (DTPa) é preferivel a vacina
triplice bacteriana de células inteiras (DTPw), pois os eventos adver-
sos associados sdo menos frequentes e menos intensos. Além disso, as
apresentagdes combinadas 8 DTPa permitem o uso da vacina inativa-
da poliomielite sem a necessidade de uma injegao extra.

Para criancas com mais de 3 ou 4 anos (a depender do produto utili-
zado) e em atraso com os refor¢os de DTPw ou DTPa, recomenda-se
o uso da vacina triplice bacteriana acelular do tipo adulto (dTpa), ou
a quadrupla bacteriana acelular combinada a vacina inativada polio-
mielite (DTPa-VIP) para maiores de 4 anos e menores de 7 anos, ou
dTpa-VIP para maiores de 3 anos.
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Causada pela bactéria Neisseria meningitidis, resulta em doengas inva-
sivas graves, como a meningite e a meningococcemia. As infecgoes, em
geral, tém inicio abrupto e evoluem de forma rapida, alcangando taxa de
letalidade ao redor de 20%. A doenga pode acometer pessoas de todas as
faixas etdrias, porém, no Brasil, a maior incidéncia ocorre em criangas
menores de 5 anos, sobretudo nos menores de 1 ano.

Em situagoes de surtos observa-se uma distribuicio aumentada da
doenga entre os adolescentes e adultos jovens. Sabe-se que individuos
assintomdticos podem ser portadores desta bactéria na nasofaringe, pro-
piciando a transmissdo para individuos suscetiveis.

A Neisseria meningitidis é classificada de acordo com a composigdo anti-
génica de sua cdpsula polissacaridica em 12 diferentes sorogrupos, sendo
os sorogrupos A, B, C, Y, X e W responsaveis por quase todos os casos
da doenga no mundo.

Ao longo dos anos tém havido mudangas temporais e regionais na
predominéncia dos sorogrupos de meningococos no Brasil e no mun-
do. Na década de 1970, época de uma das maiores epidemias da do-
enga no pais, duas ondas se sobrepuseram: a primeira, em 1971, com
predominio do sorogrupo C; a segunda, em 1974, com predominio do
sorogrupo A, sem que a incidéncia de casos relacionados ao meningo-
coco C tivesse retornado aos valores endémicos. A taxa de incidéncia
de doenga meningocdcica em geral, que em 1970 era de 2,1 casos/100
mil habitantes, chegou a atingir em 1974 a marca de 179 casos/100 mil
habitantes.

Na década de 1980, o sorogrupo A quase nao era registrado e o B tor-
nava-se prevalente em relagdo ao C. Nos anos 1990, com apice em 1996,
uma grande epidemia ocorreu as custas do sorogrupo B, atingindo um
coeficiente de incidéncia de 4,5 casos/100 mil habitantes.

A partir do ano 2002, registrou-se um aumento na propor¢ao de casos
atribuidos ao sorogrupo C, mostrando uma tendéncia de crescimento
percentual em algumas regides — Pernambuco, Minas Gerais e o estado
de Sao Paulo. Em 2007, esse agente foi responsavel por 76% dos casos
identificados de doenga meningocdcica, com o sorogrupo B responden-
do por 17% dos casos, e outros sorogrupos por 7%.

Hoje, segundo dados do Ministério da Satide, ainda predomina no Brasil
o sorogrupo C, exceto na regido Sul, onde ha predominio do B. J4 a in-
cidéncia de doenca causada pelo sorogrupo W na América Latina vem
crescendo, inclusive no Brasil - no Sul, ja responde por cerca de 23%
dos casos.



Vacinas oferecidas pelo PNI

Vacina meningocécica C conjugada — disponivel na rotina para
criangas menores de 5 anos de idade. Nos Centros de Referéncia
para Imunobioldgicos Especiais (CRIE), é oferecida a pessoas
de todas as faixas etdrias que integram os grupos de maior risco
(pessoas com doengas cronicas, imunocomprometidos etc.),
uma dose a cada cinco anos.

Vacina meningocécica conjugada quadrivalente ACWY - dispo-
nivel para adolescentes de 11 a 12 anos de idade. Nos CRIE, é
oferecida para pessoas com hemoglobinuria paroxistica noturna.

Vacinas disponiveis nos servicos privados de vacinacéo
Meningocdcica conjugada monovalente (C).
Meningocdcica conjugada quadrivalente (ACWY).
Meningocdcica B.

Consideracdes

Para criangas e adolescentes, recomenda-se o uso preferencial, sempre
que possivel, das vacinas ACWY e B. Ja para adultos e idosos, a indica-
¢ao se dd nos casos de surtos (para controle); de viagens para regioes de
risco; de portadores de asplenia, deficiéncia de complemento ou anemia
falciforme; ou de profissionais microbiologistas.

As sindromes clinicas mais importantes causadas pelos pneumococos
sa0 a pneumonia, a bacteremia e a meningite. A doenga pneumocécica
invasiva ¢ definida pelo isolamento do pneumococo em locais em geral
estéreis como sangue, liquido pleural ou liquor.

Em adultos, a pneumonia é a apresentagio clinica mais comum, sendo
que entre 20% e 30% dos pacientes com pneumonia pneumocdcica vao
desenvolver bacteremia. Nessa condigio, a letalidade é de cerca de 20%
contra 5% a 7% dos casos em que ela ndo ocorre. Em idosos com ou sem
bacteremia, as taxas sao muito mais elevadas.

As infecgdes pneumocdcicas sdo mais comuns nos extremos da vida,
ou seja, em menores de 2 anos e maiores de 60. E importante salientar
que doengas cronicas cardiovasculares, pulmonares, hepdticas ou renais,
bem como as neurolégicas, o diabetes e a imunodepressao, sdo fatores
bem estabelecidos de risco para o desenvolvimento de infecgdes pneu-
mococicas e pneumonias adquiridas na comunidade (PAC).

Assim, em comparagdo com adultos saudaveis, as pessoas com doengas
cardiacas ou pulmonares cronicas ou diabetes mellitus tém risco trés a
seis vezes maior de desenvolver doenga pneumocdcica invasiva. J os
pacientes com imunodeficiéncia possuem risco 23 a 48 vezes maior.
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Vacinas oferecidas pelo PNI
Vacina pneumocdcica conjugada 10-valente (VPC10) - para
criangas com até 5 anos de idade.

Vacina pneumocdcica polissacaridica 23-valente (VPP23) -
nos CRIE, para grupos de maior risco de complicagdes.
A vacina pneumocécica conjugada 13-valente (VPC13) esta
disponivel nos CRIE para maiores de 5 anos nas seguintes si-
tuagoes:

HIV/Aids;

transplantados de drgaos sélidos ou células-tronco hemato-

poiéticas;

oncoldgicos.

Vacinas disponiveis nos servicos privados de vacinacéo
VPCI0.
Vacina pneumocdcica conjugada 13-valente (VPC13).
VPP23.

Vacina pneumocdcica polissacaridica 23-valente (VPP23): contém
polissacarideos da cépsula de 23 sorotipos do Streptococcus pneumo-
niae 1, 2, 3,4, 5, 6B, 7E, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C,
19F, 19E, 20, 22F, 23F e 33F - responséveis por cerca de 90% dos ca-
sos de infecgdes pneumocdcicas invasivas, tanto em paises da Europa
como nos Estados Unidos. No Brasil, respondem por cerca de 80%
dos casos, sendo 20 deles a causa de 70% das ocorréncias de doenca
pneumocdcica invasiva, destacando-se o 12F e 17F, que respondem,
respectivamente, por 20% e 17%.

De acordo com uma metanalise (Cochrane) que avaliou estudos ran-
domizados e observacionais envolvendo varias vacinas polissacari-
dicas (de dois a 23 sorotipos), a efetividade na prevencao de doenca
invasiva foi estimada em 82%.

Dos cinco estudos randomizados, trés envolviam populagdes com
idades médias ou medianas iguais ou maiores que 60 anos. Ain-
da na citada metandlise, os estudos que avaliaram a pneumonia
pneumocdcica confirmada por anélise bacterioldgica (e por sorotipos
vacinais) mostraram eficicia de 60%-87%.

Ja um estudo japonés controlado com placebo, em idosos institucio-
nalizados, mostrou eficacia de 64% (IC 95%: 32%-81%) para a pre-
vengdo de pneumonia pneumocdcica.

Vacinas pneumocdcicas conjugadas contendo antigenos de 10 (VPC10)
ou 13 (VPC13) sorotipos de pneumococos, asaber: 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F,
9V, 14, 18C, 19A, 19F e 23F. Esta tltima esta licenciada para pessoas
de qualquer idade.

A conjugagdo dos polissacarideos capsulares do pneumococo a uma
proteina transportadora (vacina conjugada) resulta em antigeno ca-
paz de induzir uma resposta imunoldgica T-dependente, portanto,



mais robusta. Isso a capacita a estimular a memdria imunoldgica, eli-
minar o estado de portador sdo e de gerar resposta booster, inclusive
em pacientes imunocomprometidos.

Um estudo holandés demonstrou eficacia vacinal da VPC13 de 45%
na prevengdo do primeiro episédio de pneumonia adquirida na co-
munidade (PAC) por sorotipos vacinais e de 75% na prevengéo de
formas invasivas da doen¢a em populacido adulta com idade maior
ou igual a 65 anos.

Consideracdes

Existem duas vacinas seguras e eficazes para proteger adultos da do-
enca pneumocdcica: a VPP23 e a VPCI13. A vacinagdo previne as for-
mas invasivas da infeccdo pneumocécica e ha evidéncias de protecio
também para a pneumonia adquirida na comunidade.

Embora persistam algumas controvérsias, a VPP23 fornece protegido
para a infec¢do pneumocdcica invasiva de 50% a 80% em
adultos, e sua indicagdo se mantém para imunocomprome-

tidos.

Com base em evidéncias de que a VPC13 proporciona niveis

de anticorpos melhores e uma possivel persisténcia mais lon-

ga destes em adultos, e considerando a sugestdo de que o uso

de vacina conjugada permite uma resposta de refor¢o quan-

do seguida da aplicagdo de vacina polissacaridica, o Centro de
Preven¢do e Controle de Doengas (CDC/EUA) recomenda que
individuos com mais de 19 anos, pertencentes a grupos de risco,
recebam VPC13 seguida por VPP23 oito semanas mais tarde. O Co-
mité Assessor de Praticas de Imunizagoes (Acip), nos EUA, sugere, a
critério médico, uma dose da VPC13 seguida de uma dose da VPP23
para todos os individuos com mais de 65 anos de idade.

Para pacientes adultos (mais de 19 anos) portadores de algumas con-
digdes clinicas, o Acip recomenda esquema combinado com VPC13 e
VPP23, como mostra o Quadro 3.

A SBIm, a ASBAI e a Sociedade Brasileira de Geriatria e Gerontologia
(SBGG) recomendam a vacinagdo rotineira de maiores de 60 anos
com VPC13, seguida de VPP23 entre seis e 12 meses ap6s. Para aque-
les que ja receberam uma dose de VPP23, respeitar o intervalo de um
ano para aplicar a VPC13 e agendar uma segunda dose de VPP23
para cinco anos apds a primeira VPP23. Para aqueles ja vacinados
com duas doses de VPP23, recomenda-se respeitar o intervalo de um
ano entre a ultima dose de VPP23 e a dose de VPC13. Se a segunda
dose de VPP23 foi aplicada antes dos 65 anos, estd indicada uma ter-
ceira com intervalo minimo de cinco anos.

Para pessoas de todas as idades integrantes dos grupos de risco, a
SBIm e a ASBAI recomendam o uso de VPC13 e VPP23 no esquema
sequencial, com intervalo de dois meses entre elas.

Wl
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A vacina VPCI0 esta disponivel na rede publica, na rotina das Unida-
des Basicas de Satde (UBS), para menores de 5 anos e a VPC13 nos
CRIE para criangas e adultos maiores de 5 anos, vivendo com HIV/
Aids, transplantados de 6rgaos solidos e de células-tronco hemato-
poiéticas (medula 6ssea), bem como pacientes oncoldgicos.

A VPP23 estd disponivel nos CRIE para maiores
de 2 anos, e a VPC10 para menores de 5 anos
nas seguintes situacdes:

HIV/Aids;

asplenia anatdmica ou funcional e doengas relacionadas;

pheumopatias cronicas, exceto asma;

asma grave em uso de corticoide em dose imunossupressora;

cardiopatias cronicas;

nefropatias cronicas/hemodiélise/sindrome nefrotica;

transplantados de drgéaos sdlidos ou células-tronco

hematopoiéticas;

imunodeficiéncia devido a cincer ou imunossupressao

terapéutica;

diabetes mellitus;

fistula liquorica;

fibrose cistica (mucoviscidose);

doengas neuroldgicas cronicas incapacitantes;

implante de coclea;

trissomias;

imunodeficiéncias congénitas;

doengas de depdsito;

criangas menores de 1 ano de idade nascidas com menos de

35 semanas de gestacao e submetidas a assisténcia respiratoria

(CPAP ou ventilagdo mecénica).

A VPC13 esté disponivel nos CRIE para maiores
de 5 anos nas seguintes situacdes:
HIV/Aids;
Transplantados de 6rgaos sélidos ou células-tronco
hematopoiéticas;
Oncolégicos.



QUADRO 3 - Recomendacdes Acip para a vacina pneumocécica conjugada 13-valente (VPC13)
e vacina pneumocécica 23-valente polissacaridica (VPP23) entre adultos com idade 219 anos*

VPP23' para
Grupo de risco Condicdo médica VPC13 para pessoas com
P subjacente 219 anos idade entre
19-64 anos
Alcoolismo
Doenga crénica
do coragdo?
Doenca hepética cronica N&o
. Pessoas canep B recomendada 1 dose
imunocompetentes Doenga pulmonar crénica3
Tabagismo
Diabetes mellitus
Implante coclear 1 dose =8
Vazamento de liquido 1 dose semanas
cefalorraquidiano apos VPC13
Asplenia congénita
adquirida
Doenga falciforme / outras
hemoglobinopatias
Insuficiéncia renal cronica
Imunodeficiéncias 2 doses,
congénitas ou adquiridas* p>r|éne|ra dose
>8 semanas
Malignidade generalizada depois da VPC13
. Pessoas Infecgdo por HIV 1 dose e segunda dose
imunocomprometidas - - i
Doenga de Hodgkin 25 anos depois
Imunossupressao d::e%rén:/e;?z?,
medicamentosa®
Leucemia
Linfoma
Mieloma multiplo
Sindrome nefroética
Transplante de érgdo solido

1 - Refere-se apenas a adultos de 19 a 64 anos. Todos os adultos com idade =65 anos
devem receber uma dose de VPP23 = cinco anos apos qualquer dose de VPP23,
independentemente de histéria prévia de vacinacdo com vacina pneumococica. Nenhuma
dose adicional de VPP23 deve ser aplicada apés a dose administrada na idade =65 anos.

2 - Inclui insuficiéncia cardiaca congestiva e cardiomiopatias.
3 - Inclui doenca pulmonar obstrutiva crénica, enfisema e asma.

4 - Inclui deficiéncias humorais (linfécitos B ou T), deficiéncias de complemento

(particularmente deficiéncias de C1, C2, C3 e C4) e disturbios fagociticos (excluindo doenca
granulomatosa crénica).

5 - Doencgas que requerem tratamento com medicamentos imunossupressores, incluindo
corticosteroides sistémicos de longo prazo e radioterapia.

Fonte: Centro de Prevengao e Controle de Doengas - CDC. https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/68/wr/
mm6846a5.htm#T1_down [Tabela 1] Ultimo acesso: 2020 ago 28.

* Veja na pagina 19 as recomendag¢des ampliadas da SBIm, ASBAI e SBGG.




HEPATITE A

E a mais comum dentre as hepatites virais e sua distribui¢io é mun-
dial. No entanto, sua frequéncia é muito mais elevada nos paises sub-
desenvolvidos ou em desenvolvimento e, mesmo nesses, tem grande
variabilidade regional. Em Manaus, por exemplo, foi encontrada
positividade sorologica de 93% na populagio em geral. Ja no
Rio de Janeiro e Porto Alegre, esse indice foi de 55%. Com o
passar dos anos, tém caido a prevaléncia e a incidéncia dessa
doenga, em particular nas regides com melhores condigdes
sanitarias. Isso significa um aumento da suscetibilidade da
populagdo adulta no pais, faixa etdria em que a doenga
pode se manifestar de forma mais grave.

A hepatite A tem evolugdo limitada, nido levando a
cronificagdo, embora possa apresentar, em especial
em adultos, evolugdo bastante prolongada, chegando a me-
ses. Nas criangas, a maioria dos casos é assintomadtica. Porém, em
adultos e idosos pode ter curso grave, com formas colestaticas muito
sintomdticas e até evolug¢do fulminante - o que também pode ocorrer
em criangas. Felizmente rara, é responsavel pela taxa de mortalidade
de 0,01% no global das infec¢des.

Vacina oferecida pelo PNI
» Hepatite A - uma dose para criangas de 12 meses até 23 meses
e 29 dias.

Vacinas disponiveis nos servicos privados de vacinacéo
» Hepatite A.
» Hepatite A combinada com a hepatite B.

Consideracdes
A vacina hepatite A ¢ inativada e, portanto, segura, mesmo em pa-

cientes imunodeprimidos e gestantes, sendo recomendada em duas
doses com intervalo de seis a 12 meses entre elas, na rotina, para
criangas aos 12 e 18 meses de idade.

Para criancas a partir de 12 meses de idade, adolescentes e adultos
nao vacinadas para hepatite B, a vacina combinada hepatite A e B
pode ser considerada para substituir a vacinag¢ao isolada (duas doses:
esquema 0 e 6 meses).

HEPATITE B

Cerca de 45% da popula¢do mundial vivem em dreas em que a
prevaléncia de infec¢do cronica pelo virus da hepatite B (VHB) é
alta (mais de 8% HbsAg positivo); 5% da populagdo mundial tém
hepatite B cronica, e ocorrem por ano cerca de 500 mil mortes rela-
cionadas a doenga.
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Apesar dos avangos na terapia antiviral, apenas uma minoria dos
pacientes com hepatite B cronica apresentara resposta sustentada ao
tratamento.

Vacina oferecida pelo PNI
Hepatite B — disponivel para pessoas de todas as idades.

Vacinas disponiveis nos servicos privados

de vacinacédo
Hepatite B — disponivel para todas as idades a partir do nas-
cimento.
Hepatite A e B (veja o topico “Hepatite A”).

A vacina hepatite B ¢ inativada e, portanto, segura, mesmo em pa-
cientes imunodeprimidos e em gestantes.

Em suas formas mais graves, a febre amarela pode chegar a letalidade
de 40% a 50%, sendo maior em criangas de baixa idade e idosos. A OMS
calcula que ocorram cerca de 200 mil casos anuais e 30 mil 6bitos pela
doenga, por ano, em todo o mundo.

Existem dois ciclos de transmissdo: o urbano e o silvestre. Na América
do Sul, o ciclo predominante é o segundo, com esporadicos relatos
de forma urbana na Bolivia e no Paraguai. No Brasil, ha mais de 60
anos nao tem havido registro de febre amarela urbana (erradicada em
1942), mas ha o risco potencial de retorno em regides em que existe o
mosquito Aedes aegypti, também transmissor de dengue, bem como
de outro mosquito de crescente importancia, o Aedes albopictus. Na
atualidade, a doenga em nosso pais somente ocorre por meio de seu
ciclo silvestre, com transmissao pelos mosquitos dos géneros Haema-
gogus e Sabethes.

A vacina febre amarela é composta de virus vivo atenuado, de alta imu-
nogenicidade (ao redor de 97%), oferece prote¢iao prolongada e, em ge-
ral, segura. No entanto, desde 2001 tém ocorrido raros relatos de eventos
adversos fatais, resultantes da visceralizagao do virus vacinal. Nos Esta-
dos Unidos observou-se maior risco em idosos (risco de 0,1 caso/100
mil doses aplicadas nos menores de 60 anos e 1,8 caso/100 mil doses
aplicadas nos maiores de 60 anos), fato este ndo tao claro no Brasil. Todos
os casos relatados ocorreram apds a primeira dose da vacina.

Esta indicada, pelo Ministério da Saude, para toda a populagdo bra-
sileira. O uso dessa vacina em situagdes especiais de saude deve ser
individualizado, levando em conta o risco-beneficio, a epidemiologia
do local de residéncia, o nivel de imunossupressao e o destino no caso
dos viajantes. A decisdo de vacinar deve ser tomada em conjunto com
o médico assistente.
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Em abril de 2017, o Brasil adotou o esquema vacinal de dose unica duran-
te toda a vida, medida que esta de acordo com as recomendagées da Or-
ganizagdo Mundial de Satde (OMS). Em 2019 o PNI passou a recomen-
dar a vacinacdo em todo o territorio nacional, e, para criangas menores
de 5 anos, o esquema de duas doses, em fun¢do de uma menor resposta
imune nesta idade.

Esta vacina é contraindicada na gravidez, mas seu uso pode ser indicado
ap6s ponderagao do risco/beneficio da vacinagao das gestantes:
ndo antes vacinadas e que residem em dreas de grande risco de febre
amarela;
que vao se deslocar para regido de risco da doenga, na impossibilidade
total de se evitar a viagem durante a gravidez. Gestantes que viajam
para paises que exigem o Certificado Internacional de Vacinagio e Pro-
filaxia (CIVP) devem ser isentadas da vacinagdo, caso o destino ndo
seja de alto risco para a doenga.

A vacina febre amarela esta contraindicada para lactantes até que o bebé
complete 6 meses de vida. Se de fato for necessaria a vacina¢do da lactante
nesses casos, deve-se suspender o aleitamento materno por dez dias apds
a imunizagao.

Vacina oferecida pelo PNI e disponivel nos servicos
privados de vacinagéo
Febre amarela - indicada para todos os que vivem ou se deslocam
para areas de risco da doenga.

Licenciada e disponibilizada no Brasil em 2014, a vacina para a prevenciao
do herpes zoster e suas complicacdes contém virus vivos atenuados, com 14
vezes mais antigenos do que a vacina varicela do mesmo fabricante.

Estd licenciada para uso em individuos a partir de 50 anos de idade.
A aplicagio é em geral bem tolerada, sendo os eventos adversos restritos ba-
sicamente as reagdes transitorias no local de aplicagdo e de pequena intensi-
dade, como dor, prurido e eritema.

Seu uso deve ser evitado em pacientes com imunodepressdo grave medica-
mentosa ou causada por doenga. Porém, pode ser indicada em pessoas com
imunodepresséo leve (pacientes em uso de baixas doses de metotrexate, cor-
ticoides sistémicos em baixas doses, HIV com CD4 acima de 200, entre ou-
tras situagoes). Pacientes com doengas cronicas podem ser vacinados, exceto
nas situagdes de imunossupressio citadas acima e se estiverem fazendo uso
de agentes bioldgicos.

Vacina disponivel nos servicos privados de vacinacéo
Herpes zoster - indicada a partir dos 60 anos.



O papilomavirus humano acomete homens e mulheres e os tipos on-
cogénicos estdo presentes em 99,7% dos casos de cancer do colo do
utero; 90% dos casos de cancer de anus; 64% dos casos de cancer
de boca; e 40% dos casos de cancer de pénis. Os tipos 16 e 18 sdo
os mais frequentemente relacionados com os canceres associados ao
HPYV, nas diversas localizagdes. As verrugas genitais sdo causadas pe-
los tipos ndo oncogénicos, sendo os tipos 6 e 11 responsaveis por 90%
dos casos.

A transmissdo do HPV ¢é essencialmente sexual. Apesar de o uso de
preservativos ser fundamental como método de barreira para gra-
videz e preven¢do de muitas infec¢des sexualmente transmissiveis
(IST), nao é medida isolada segura para prevenir a infecgdo pelo
HPYV, ja que esse virus é transmitido através do contato pele com pele
infectada ou pele com mucosa, sem haver necessidade de penetragao.
Além disso, muitas vezes o virus nio estd alojado na regido genital
coberta pelo preservativo. Por isso, estima-se que seu uso consiga im-
pedir cerca de 70% a 80% das infecgdes pelo HPV.

Estudos mostraram que a contaminagao dos adolescentes é precoce:
ja no primeiro ano apods o inicio da atividade sexual, de 25% a 30%
apresentam infecgdo pelo HPV.

Para que a vacinagdo atinja seu maior potencial benéfico, o ideal é
que seja feita o mais precocemente possivel, antes do contato com o
HPYV, ou seja, a partir dos 9 anos de idade. No entanto, mulheres mais
velhas ou ja infectadas também se beneficiam da vacinagao, assim
como o sexo masculino pode ser beneficiado.

Vacina oferecida pelo PNI
HPV 6,11,16,18 — para meninas de 9 a 14 anos e meninos de 11
a 14 anos no esquema de duas doses: 0-6 meses. Para pessoas
de ambos os sexos vivendo com HIV/Aids, transplantadas ou
em tratamento oncoldgico a vacina estd disponivel para a faixa
etdria de 9-26 anos, no esquema de trés doses: 0-2-6 meses.

Vacinas disponiveis nos servicos privados

de vacinacéo
HPV6,11,16,18 (a mesma oferecida pelo PNI) - contém VLPs
dos tipos 6, 11, 16, 18. Esquema de duas doses 0-6 meses para
meninos e meninas de 9 a 15 anos de idade. Para meninos e ho-
mens de 15 a 26 anos, o esquema é de trés doses (0-2-6 meses);
0 mesmo para meninas e mulheres de 15 a 45 anos.
HPV16,18 - contém VLPs dos tipos 16 e 18. O esquema ¢ de
duas doses (0-6 meses) para adolescentes de ambos os sexos de 9
a 15 anos de idade. Para individuos acima de 15 anos, sem limite
superior de idade, o esquema é de trés doses (0-2-6 meses).

As vacinas HPV sdo inativadas, portanto seguras, e ndo estdo con-
traindicadas para imunodeprimidos.
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O Haemophilus influenzae b (Hib) é um importante causador de do-
engas graves em criangas pequenas e determinados grupos de ris-
co. Antes da adoc¢do da vacinagido rotineira de criancas menores de
5 anos, o Hib era o responsavel pela maioria das formas graves de
pneumonias e meningites bacterianas nesse grupo.

Algumas condigdes, tanto em criangas como em adultos, sdo conside-
radas fatores de risco para doenga invasiva pelo Hib:
imunodeficiéncias — em especial as deficiéncias de subclasse de
IgG2;
imunossupressdo devido a drogas ou cancer;
asplenia anatdmica ou funcional;
HIV;
transplante de medula dssea ou de drgaos sdlidos;
doengas cronicas como: desordens reumatoldgicas, nefropa-
tias, pneumopatias, cardiopatias e diabetes mellitus.

O Hib ¢ causador de doenga invasiva, em particular a meningite, mas
também sepse, pneumonia, epiglotite, celulite, artrite séptica, osteo-
mielite e pericardite. A meningite por Hib pode resultar em sequelas
auditivas ou neuroldgicas em 15% a 30% dos sobreviventes e apresen-
ta taxa de letalidade de 2% a 5% mesmo com tratamento adequado.

A vacina Hib ¢ inativada e bastante imunogénica, inclusive em pa-
cientes de alto risco para a doenga invasiva, como os portadores de
doenga falciforme, asplenia, leucemia e HIV, de acordo com o estagio
da doenca.

Vacina oferecida pelo PNI
Quintupla (difteria, tétano, pertussis, Hib e hepatite B) — para
criangas entre 2 e 6 meses. Nos CRIE, esta disponivel para por-
tadores de pneumopatias cronicas e outros grupos de alto risco.

Vacinas disponiveis nos servicos privados

de vacinagéo
Opgodes nas formas isolada e combinada com outras vacinas,
para todas as faixas etarias, a partir de 6 semanas de vida.



A influenza, ou gripe, ¢ causada por virus da familia Orthomyxoviri-
dae, classificado em trés tipos distintos: Mixovirus influenza A, B e C,
sendo que apenas os tipos A e B tém relevancia clinica em humanos.

A sindrome gripal cldssica é caracterizada por inicio abrupto dos
sintomas, com febre alta, calafrios, cefaleia, tosse seca, mialgia, fa-
diga e anorexia. Em geral, tem evolugdo benigna e autolimitada de
poucos dias. Porém, ¢é possivel a ocorréncia de complicagoes, que sao
mais comuns em extremos de idade e individuos com algumas con-
digdes clinicas, como doenga cronica pulmonar, cardiopatias, doenga
metabdlica cronica, imunodeficiéncia ou imunodepressio, gravidez,
doenga renal cronica e hemoglobinopatias. As complica¢des pulmo-
nares mais comuns sdo as pneumonias virais primadrias e as pneumo-
nias bacterianas secundarias, sobretudo a pneumonia pneumocdcica.

Vacina oferecida pelo PNI
Influenza trivalente — para menores de 6 anos, maiores de 55
anos e pessoas de todas as idades portadoras de comorbidades,
gestantes e puérperas e outros grupos considerados de risco, tais
como: populagdo carceraria, profissionais da saide e indigenas.

Vacina disponivel nos servicos privados

de vacinagéo
Influenza trivalente - para todas as faixas etdrias a partir dos 6
meses de vida.
Influenza quadrivalente — para todas as faixas etarias a partir
dos 6 meses de vida.

Consideracdes

No Brasil, as vacinas disponiveis sdo constituidas de virus inativados

e fragmentados (portanto, sem risco de infectar o paciente):
trivalentes — com trés cepas virais: dois subtipos A - HIN1
e H3N2 - e um subtipo de B, conforme orienta¢ao anual da
OMS;
quadrivalentes — contendo uma segunda variante da cepa B.

Em adultos jovens saudaveis, a eficicia da vacina influenza é de cerca
de 70%. A detecgdo de anticorpos protetores ocorre, em geral, cerca
de duas semanas apos a vacinagdo, e o pico maximo dos titulos de
anticorpos ¢ atingido de quatro a seis semanas ap6s a imunizagao.
A protecdo dura cerca de seis meses.

Em idosos, estima-se eficicia na prevencdo de doenca respiratoria
aguda de cerca de 60%. No entanto, os reais beneficios da vacina estdao
na capacidade de prevenir a pneumonia viral primaria ou bacteriana
secunddria, a hospitalizacao e a morte.
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Doenga muito infecciosa e potencialmente fatal, a poliomielite é
causada pelo poliovirus (sorotipos 1, 2 e 3). Sdo considerados fa-
tores de risco para complicagdes, como as formas paraliticas: as
imunodeficiéncias primdrias e secundarias; gravidez; pacientes amig-
dalectomizados, dentre outros. O Gltimo caso da doenga no Brasil
ocorreu em 1989.

Existem dois tipos de vacina poliomielite no Brasil: uma oral de polio-
virus vivos atenuados (VOP), bivalente, contendo os poliovirus 1 e 3; e
outra injetavel, de poliovirus inativados (VIP), trivalente, contendo os
sorotipos 1,2 e 3.

Porém, a VOP, por ser de virus vivo atenuado, pode raramente levar a
poliomielite paralitica derivada da vacina, em quem a recebe ou ain-
da em individuos da comunidade, com a mesma apresentagdo clinica,
gravidade e letalidade da doenca causada pelo virus selvagem - esta
pode ocorrer associada & primeira dose, em um caso para cada 750 mil
vacinados, ou nos contatos frequentes da pessoa vacinada. A VIP néo
apresenta risco de disseminac¢do do poliovirus vacinal.

Vacinas oferecidas pelo PNI
VOP - para criangas nas doses de refor¢o aos 15 meses e aos 4 anos.

VIP - para criangas no esquema primdrio aos 2, 4 e 6 meses
de idade.

OBS: Ambas sio oferecidas na forma isolada. Os CRIE também dispo-
nibilizam a VIP para situagoes de imunossupressao.

Vacina disponivel nos servicos privados

de vacinacdo
VIP - disponivel na forma combinada com diversas outras va-
cinas, para criangas e adultos.

O rotavirus é a causa mais comum de doenga diarreica grave em lac-
tentes e criangas pequenas em todo o mundo. Acredita-se que até os
5 anos de idade, virtualmente todas as criangas, independentemente
do nivel socioeconémico, das condigdes sanitarias e de higiene do seu
pais, tenham sido infectadas pelo rotavirus. Pacientes em situagdes
de imunodepressao apresentam formas mais graves e prolongadas da
doenga, e com maior mortalidade.

Existem duas vacinas disponiveis, ambas de virus vivos atenuados, ad-
ministradas por via oral a partir dos 2 meses de vida. Uma ¢é de rotavirus
de origem humana, monovalente e com um unico sorotipo: o G1P[8]. A
outra se origina de um reagrupamento genético de rotavirus bovino-hu-
mano e é pentavalente — contém cinco sorotipos, G1, G2, G3, G4 e P8.



Ambas sdo seguras e apresentam efetividade de 85% a 98% na prevengao
das formas graves dessa infec¢ao.

Vacina oferecida pelo PNI
Rotavirus monovalente.

Vacinas disponiveis nos servicos privados
de vacinacdo

Rotavirus pentavalente.

Rotavirus monovalente.

Sarampo - Trata-se de doenga infecciosa aguda, causada por um
virus RNA chamado Morbillivirus, da familia Paramyxoviridae, com
potencial para gerar adoecimento grave. E transmissivel e muito
contagiosa.

Desde a década de 1960 contamos com uma vacina altamente eficaz
contra o sarampo. Seu uso em campanhas na grande maioria dos
paises possibilitou uma expressiva redugao dos 6bitos por esta viro-
se. Apesar dessa conquista, a OMS estima que ainda ocorram, por
ano, cerca de 140 mil mortes no mundo, sobretudo entre as criangas
menores de 5 anos de idade.

No Brasil, os poucos casos que ocorriam eram “importados’, com cepas
provenientes de outros paises. Em 2017/2018, observou-se a reintrodu-
¢do da circulagao do virus no pais por importagdo de casos e presenga
de grupamentos populacionais de suscetiveis, fato que culminou na
perda da certificagdo de eliminagdo do sarampo obtida em 2016. As
estratégias de vacinagio em massa, portanto, sio fundamentais para
conter a doenga entre nos.

Caxumba - A doenga é causada por um virus especifico pertencente
a categoria da familia Paramyxoviridae. A parotidite infecciosa cos-
tuma apresentar-se sob a forma de surtos, que hoje acometem mais
adolescentes e adultos jovens. Estima-se que, na auséncia de imuni-
zagdo, 85% dos adultos poderio ter a doenga, sendo que 1/3 dos in-
fectados nao apresentara sintomas. No entanto, a doenga tende a ser
mais grave em adultos. A época do ano em que ocorre a maior parte
dos casos é no final do inverno e na primavera.

Rubéola - E uma doenga exantematica aguda, causada por um
virus pertencente ao género Rubivirus, da familia Togaviridae.
Apresenta alta contagiosidade, acometendo, sobretudo, criangas
em idade escolar. Tem curso benigno, muitas vezes subclinico ou
assintomatico, com manifestagoes clinicas leves e raras complicagdes.
Sua importancia epidemiolédgica estd relacionada a sindrome da
rubéola congénita (SRC), quando a infec¢do ocorre durante a
gestacdo, podendo causar complicagdes importantes, como abortos,
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natimortos e malformag¢des congénitas. Em 2015, a OMS declarou a
rubéola e a SRC erradicadas das Américas, feito este obtido gragas a
extensos programas de vacinagdo em todos os paises do continente.

Vacinas oferecidas pelo PNI e disponiveis

nos servicos privados de vacinacéo

PNI
Triplice viral - contendo os componentes sarampo, caxumba e
rubéola. Indicada a partir dos 12 meses de vida. Em situagoes
de surto, pode ser recomendada uma dose aos 6 meses.
Tetraviral - contendo os componentes sarampo, caxumba, ru-
béola e varicela. Indicada aos 15 meses de vida.

Servicos privados de vacinacéo
Vacinas triplice e tetraviral para criangas, adolescentes e adul-
tos acima de 1 ano de idade.

Consideracdes

Esta vacina é atenuada e contém cepas vacinais de sarampo, caxumba e
rubéola, portanto, contraindicada em imunodeprimidos e gestantes. E
considerado protegido o individuo que recebeu, durante a vida, duas do-
ses, acima de 1 ano de idade, com intervalo minimo de um més entre elas.

A doenga ainda é um grave problema de satide no mundo. Em 2017,
perto de 10 milhdes de pessoas desenvolveram tuberculose e 1,6 mi-
lhdo morreram da doenga, sendo que 300 mil viviam com HIV.

A relagdo entre tuberculose e a infec¢dao pelo HIV e o aumento do
Mpycobacterium bovis multirresistente aumentaram o interesse pela
vacina BCG.

Vacina oferecida pelo PNI e disponivel

nos servicos privados de vacinacéo
BCG - desenvolvida em 1921 ¢ a tnica vacina disponivel. Tem
importancia na preven¢ao das formas graves de tuberculose,
como a meningite e a forma miliar (disseminada). E uma va-
cina de bacilos vivos atenuados de Mycobacterium bovis. Sao
necessarias novas vacinas mais eficazes.

Causada pelo virus varicela zoster (VVZ), é doenga muito contagiosa, com
taxa de ataque que varia de 61% a 100% entre as pessoas que vivem no
mesmo domicilio. Caracteriza-se por um periodo prodromico de um a
dois dias, com febre e mal-estar geral, seguido pelo surgimento das lesdes
de pele com caracteristicas progressivas: macula, papula, vesicula e crosta.



Na maioria dos casos, a doenga é autolimitada, com duragdo de dez a 14
dias. Mas 0 VVZ pode levar a manifestagdes extracutineas, como pneu-
monia, encefalite, ataxia cerebelar, artrite, hepatite, glomerulonefrite e
pericardite.

A complica¢do mais frequente é a infec¢ao secunddria das lesdes de
pele, podendo levar a formas sistémicas graves. Na gesta¢do, pode
causar lesdo no sistema nervoso central do feto, levando a manifesta-
¢oes no recém-nascido, como catarata, cegueira e retardo mental - a
sindrome da varicela congénita.

Em imunocomprometidos a doenga é mais grave e evolui muitas ve-
zes de forma disseminada e com maior risco de complicagdes.

Vacinas oferecidas pelo PNI e disponiveis nos
servicos privados de vacinacdo
PNI
Tetraviral (SCRV - sarampo, caxumba, rubéola e varicela) -
uma dose aos 15 meses de idade;
Varicela - uma dose aos 4 anos de idade.

Servicos privados
Triplice viral, varicela e tetraviral (SCRV), para criangas, ado-
lescentes e adultos.

Consideracdes

Esta vacina é composta de virus vivos atenuados. Pode ser usada para
controle de surtos em ambientes hospitalares ou em escolas, e em co-
municantes suscetiveis imunocompetentes acima de 9 meses de vida.

A imunoglobulina hiperimune para varicela (IGHVAZ) estd dispo-
nivel nos CRIE e pode ser usada até 96 horas apds o contato com a
doenga quando o suscetivel apresenta risco especial de varicela grave,
isto é:
a) criangas ou adultos imunodeprimidos;
b) gravidas;
¢) recém-nascidos de maes nas quais a varicela apareceu nos cinco
ultimos dias de gestagdo ou até 48 horas depois do parto;
d) recém-nascidos prematuros com 28 ou mais semanas de idade
gestacional, cuja mée nunca teve varicela;
e) recém-nascidos prematuros, com menos de 28 semanas de ges-
tagdo (ou com menos de 1.000 g ao nascimento), independente-
mente de historia materna de varicela.

A administragao deve ser realizada quando tiver havido contato
significativo com o virus varicela zéster, isto é:

a) contato domiciliar continuo: permanéncia junto com o doente
durante pelo menos uma hora em ambiente fechado;

b) contato hospitalar: pessoas internadas no mesmo quarto do
doente ou que tenham mantido com ele contato direto prolon-
gado, de pelo menos uma hora.



REACOES DE
HIPERSENSIBILIDADE
AOS CONSTITUINTES

DAS VACINAS

As vacinas sdo reconhecidas como uma das conquistas de maior im-
pacto em Satde Publica do século passado, reduzindo de modo sig-
nificativo a morbidade e mortalidade associadas a grande niimero de
doencas infecciosas. No entanto, em casos raros, as vacinas podem
causar doenca ou eventos adversos pds-vacinagio (EAPV).

Em um estudo nacional publicado em 2005, de 157 casos de eventos
adversos a vacinas, as reagdes de hipersensibilidade corresponderam
a 13,4% dos casos de reagoes sistémicas.

Eventos adversos pés-vacinacéio
EAPV ¢ qualquer ocorréncia clinica indesejavel em individuo
que tenha recebido algum imunobioldgico.
Trata-se de evento associado de forma temporal ao uso da vaci-
na e que nem sempre tem relagdo causal com ela.
A maioria dos eventos sdo locais e sistémicos leves, por isso as
agoes de vigilancia sdo voltadas para os eventos moderados e
graves.

Uma situagdo prejudicial ao sucesso dos programas de imuniza¢ido
pode ganhar vulto quando as pessoas deixam de temer a doenga-alvo
e, por outro lado, passam a temer os eventos adversos das vacinas.
Assim, a opinido negativa sobre as vacinas pode reduzir as coberturas
vacinais e o sucesso do Programa Nacional de Imunizagoes (PNT).

Para minimizar essa distor¢ao é preciso que os relatos dos eventos ad-
versos pos-vacinais sejam apreciados em uma perspectiva adequada,
como instrumento de busca de qualidade dos programas de imuni-
zagao, sabendo-se que por vezes consistem em associagdes temporais
em que a vacina, na maioria das vezes, ndo ¢ a responsavel. A grande
frequéncia de quadros infecciosos e de natureza alérgica na popula-
¢d0, bem como os quadros neuroldgicos que eclodem com ou sem
vacinagdo, tornam inevitéveis essas associagdes temporais, principal-
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mente em criangas.



Apesar de o principal componente de uma vacina ser o antigeno da
doenga infecciosa, responsavel por induzir a produgdo de anticorpos
protetores, existem constituintes adicionais que variam conforme o
fabricante e o processo de fabricagdo da vacina e que tém o potencial
de produzir eventos adversos. Sdo eles:

solvente, que pode ser apenas agua estéril contendo ou nao
pequenas quantidades dos constituintes biologicos em que sdo
produzidas as vacinas (proteinas, células dos meios de cultura);
conservantes, antibidticos e estabilizadores que evitam inva-
sOes bacterianas ou que dio estabilidade ao antigeno;
adjuvantes, em geral, compostos a base de hidréxido de alu-
minio, que aumentam a resposta imunoldgica do individuo
vacinado.

As reacdes as vacinas podem ser provocadas pelos
seguintes componentes vacinais:

antigenos microbianos;

adjuvantes (ex.: hidroxido de aluminio);

estabilizadores (ex.: gelatina);

conservantes (ex.: timerosal);

antibioticos (ex.: neomicina);

um meio de cultivo bioldgico (ex.: células de embrido de

galinha).

Essa grande diversidade de possiveis agentes causais, aliada a varie-
dade das técnicas de produgao, de fabricantes e componentes, torna
dificil a comparagdo dos estudos sobre alergia as vacinas e a determi-
nagdo exata dos riscos de reagdes alérgicas. Fatores regionais também
concorrem para isso, uma vez que os calendarios de vacinagio e a
composic¢do das vacinas variam nos diferentes paises, além de existi-
rem ainda caracteristicas genéticas populacionais, que podem predis-
por e influenciar na frequéncia dos eventos adversos.




Guia de imunizagao SBIm/ASBAI — Asma, alergia e imunodeficiéncias 2020-2021

As reacdes de hipersensibilidade podem ser desencadeadas por dife-
rentes mecanismos.

REACOES TIPO I - Mediadas pela imunoglobulina E, surgem em
geral alguns minutos ap6s a aplicagdo da vacina; sio mais frequen-
tes em individuos alérgicos; podem ocorrer apos qualquer vacina ou
imunoglobulina heteréloga ou homdloga e serem ocasionadas por
diferentes antigenos:

meios de cultivo bioldgico (ex.: proteinas do ovo);

estabilizadores (ex.: gelatina);

conservantes (ex.: timerosal);

antimicrobianos (ex.: neomicina);

adjuvantes (sais de aluminio);

antigenos bacterianos (toxoide tetanico);

proteinas do latex da borracha natural (presentes no frasco da

vacina).

Sintomas mais comuns das reacdes tipo |
Urticdria
Angioedema
Congestao nasal
Tosse
Estridor
Sibilos
Vomitos
Dor abdominal
Diarreia
Hipotensdo

O quadro mais temido ¢ a anafilaxia, com manifesta¢oes em dois ou
mais érgaos, em fungao do risco de morte associado a este evento.
Entretanto, estudos epidemioldgicos apontam para uma incidéncia
rara destas reagdes, com risco de 0,65 a 1,53 caso por milhao de doses.

Embora mais raras, podem ocorrer outras reagdes de hipersensibili-
dade mais tardias. Sao elas:

REACOES TIPO II - Decorrentes da fixagio de anticorpos as células
do paciente, as manifesta¢des de hipersensibilidade do tipo II depen-
dem da célula-alvo envolvida. Anticorpos especificos sdo necessarios
para iniciar essa forma de reagdo citotdxica, mas, em contraste com as
reagdes do tipo I, sdo das classes IgG ou IgM (por exemplo: Sindrome
de Guillain Barré).

REACOES TIPO III- Causadas por imunocomplexos (ex.: fenémeno
de Arthus, doenga do soro, artrite). Caracterizam-se pela formagéo
de complexos imunes em portadores de um niimero muito elevado de
anticorpos contra o antigeno vacinal, levando a uma inflamagéo local
causada por uma vasculite de pequenos vasos da pele.



Estas reagdes, quando localizadas no sitio de aplicagdo de vacinas ou
soros, caracterizam o fendmeno de Arthus. Manifestam-se por dor,
calor, tumefa¢ao e rubor em diferentes intensidades, podendo esten-
der-se e afetar todo o membro.

Nas formas graves, o infiltrado inflamatério dos tecidos profundos
causa hemorragia e necrose tecidual. Naqueles com exposi¢ao prévia
ao antigeno, a rea¢do tem inicio apds duas horas, com resposta maxi-
ma apos quatro a dez horas e, naqueles sem exposigdo prévia, a rea-
¢do ocorre duas a trés semanas ap6s. O quadro ¢ autolimitado, quase
sempre benigno e evolui para resolugao espontanea em alguns dias.

Podem ser utilizadas compressas frias locais. Nos casos mais graves,
prescrevem-se anti-histaminicos e/ou anti-inflamatérios ndo este-
roidais sistémicos. Sua ocorréncia nao contraindica doses subse-
quentes da vacina, mas indica a precau¢ao de adiar a proxima dose
para um intervalo de tempo maior, como dez anos para as vacinas
difteria e tétano.

O fendmeno de Arthus pode ocorrer com maior frequéncia apds do-
ses subsequentes das vacinas difteria, tétano e influenza. Porém, estu-
dos recentes demonstram que a associagao com a vacina coqueluche
nao aumenta o risco desta ocorréncia, o que embasa a recomendacio
atual de aplicar a vacina dTpa apo6s qualquer intervalo de tempo da
vacina dT ou TT. Esta reagdo, quando generalizada, caracteriza a do-
enca do soro, que pode ocorrer associada também ao uso de soros
heterdlogos.

REACOES TIPO IV - Sio resultantes da hipersensibilidade tardia
mediada principalmente por células T CD4 e CD8. Um exemplo é
a dermatite de contato no local da injegdo, causada por adjuvantes
como timerosal ou aluminio, que ndo contraindicam futuras doses.
Muito mais raramente, podem ocasionar sindromes cutaneas mais
graves como a Sindrome de Stevens Johnson.

Reacdes alérgicas as proteinas do ovo

Algumas vacinas sdo cultivadas em material derivado de ovos em-
brionados. Como exemplo, citamos a gripe e a febre amarela. A vaci-
na sarampo ou a SCR (sarampo, caxumba e rubéola) é cultivada em
fibroblastos de frango. A quantidade de proteina do ovo é desprezivel
e, portanto, varios estudos demonstram a seguranca do uso desta va-
cina mesmo em pacientes alérgicos ao ovo.

Em relagio a vacina influenza, o cultivo é realizado em fluido alantoide
de ovos embrionados de galinha, podendo a quantidade de proteinas
do ovo variar de 0,2 ug/mL a 42 pug/mL. Observou-se que as vacinas
com maior conteudo destas proteinas teriam mais probabilidade de
ocasionar eventos adversos. Hoje, a quantidade de proteinas de ovo
nas vacinas comercializadas é menor que 1,2 pg/mL.
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Em uma revisdo que analisou sete estudos, incluindo 1.600 pacientes
entre 2010 e 2012, a vacina trivalente para influenza ndo ocasionou
nenhuma reagio grave em pacientes alérgicos ao ovo — como descon-
forto respiratdrio ou hipotensao. Observou-se baixa taxa de reagdes
menores, incluindo urticaria e sibilos, que foram equivalentes entre
alérgicos e ndo alérgicos ao alimento.

Nessa mesma revisdo, avaliou-se a seguran¢a em pacientes com aler-
gia grave ao ovo. Dentre eles, 185 tinham histérico de anafilaxia e
apresentaram boa tolerancia a vacina. Observou-se, também, que a
taxa de reagdes foi a mesma em pacientes com testes negativos ou
positivos, bem como nos pacientes em que a administragdo da vacina
foi fracionada ou dada de forma integral.

Dessa forma, tais estudos sugerem que a vacina influenza pode ser ad-
ministrada a pacientes alérgicos ao ovo e que o teste cutdneo com a
vacina nao estd recomendado, pois néo ¢ preditivo de reagdes. Também
nao é necessaria a aplicagdo em doses fracionadas. Portanto, a conduta
recomendada é a aplicagdo da vacina em dose total, com a assisténcia
médica adequada e em ambiente preparado para socorro de possivel
anafilaxia. Recomenda-se observar o paciente por 30 minutos e utilizar
vacinas com contetido de ovoalbumina menor que 0,7 mcg/0,5 mL.

FIGURA 1 - Precaucdes na administracdo de vacina para
influenza em individuos alérgicos ao ovo

Administrar vacina
em ambiente com
recursos para
atendimento de possivel
reagao imediata e
observagao por 30
minutos.

Paciente apresenta
urticdria com
ingestdo de ovo?

Paciente teve
anafilaxia com ovo

Referir para alergista
para avaliacdo

Em relacdo a vacina febre amarela, ocorre o cultivo em ovos embriona-
dos de galinha, com a permanéncia de maior quantidade de proteinas.
Foram relatados casos de erupgdo cuténea, urticaria, broncoespasmo e
reagOes anafilticas, inclusive com choque, apds a aplicagdo da vacina.

Em estudo que avaliou a incidéncia de reagdes adversas apos
1.534.170 doses de vacinas aplicadas, entre 2000 e 2006, observou-se
uma taxa de anafilaxia de 1,8 por 100 mil doses (VAERS). Os sinto-
mas ocorreram na primeira hora apds administragao, principalmente
em pacientes jovens. Recomenda-se, portanto, que diante de casos de
alergia prévia grave, seja realizado teste com a vacina.




Segue abaixo, na Figura 2, o protocolo para avaliagdo de risco em pa-
cientes alérgicos graves ao ovo com indicagio para vacinagdo contra
a febre amarela.

FIGURA 2 - Protocolo para avaliagdo de risco em pacientes
alérgicos graves ao ovo e com indicacdo de vacina febre
amarela.

[ Quadro clinico de natureza e tempo de inicio consistentes com anafilaxia a ovo ou derivado?

Realizar testes com a vacina febre amarela: Sem necessidade de realizar testes
- Realizar teste cutaneo de puntura (prick test) (veja Figura 1)
com a vacina pura (1:1)

(Considerar a diluigao de 1:10 em caso de histéria
de reagdes graves com ameaca a vida)

L :

Positivo? Negativo?

- Avaliar falso-positivos por — Teste intradérmico: 0,02 mL
possivel irritagao inespecifica. da diluigéo 1:100 da vacina
Recomenda-se fazer o mesmo teste
em individuos saos (ex.: a mae ¢ l

ou acompanhante)

Usar vacina alternativa, se disponivel, Administrar a vacina completa.
ou dessensibilizar em ambiente seguro: Observar por, no minimo,
— diluigao 1/10: 0,05 mL e apds 30 minutos; 30 minutos

— vacina pura 1/1 a cada 30 minutos: 0,05 mL;
0,15 mL; 0,30 mL

Opcional: testes para alergia ao ovo

— Teste cutaneo de puntura (prick test) com extratos comerciais e/ou prick-to-prick com
clara de ovo crua e cozida

— IgE sérica especifica para clara de ovo e/ou componentes

Fonte: Marinho AKBB, Ouricuri AL, Valente CFC, et al. Yellow fever vaccine: adverse reactions and at-risk
populations Arq Asma Alerg Imunol, v. 1, n. 1, p. 245-56. Acesso em 2017 jun 28.
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Reacdes alérgicas ao leite
As proteinas do leite sdo usadas como estabilizantes nas vacinas ace-
lulares difteria, tétano e coqueluche, que podem conter quantidades
minimas (nanogramas) de caseina bovina. A anafilaxia a estas vaci-
nas é rara e muitas vezes atribuida a componentes toxoides. Deve-se
continuar a pratica padrao para a vacinagdo DTaP em todas as crian-
¢as. Recomenda-se cautela, na administragdo de doses de refor¢o em
criangas com alergia ao leite de vaca (ALV) muito sensiveis.

Em 2014 foram documentados alguns casos de criangas com ALV que
tiveram anafilaxia apds receberem a vacina triplice viral do fabricante
Serum Institute of India. Ap6s a investigagdo, observou-se que o imu-
nizante continha tragos de lactoalbumina, o que levou o Ministério da
Satide a orientar o uso de outra marca da triplice viral nessas criangas.
Na impossibilidade, deve-se adiar a vacinagao.

Em relagdo a vacina rotavirus, ndo ha estudos publicados que de-
monstrem aumento ou desencadeamento de ALV em criangas que re-
ceberam esta vacina. Lactentes que apresentam quadro clinico desse
tipo de alergia, com doenga diarreica moderada ou grave e/ou vomi-
tos, devem ter a aplicagdo da vacina adiada até a recuperacao.

Reacdes alérgicas a conservantes: timerosal

Tem havido interesse crescente em caracterizar a por¢do da molécula
de timerosal responsavel pela reacdo de hipersensibilidade. Um estu-
do realizado com 175 pacientes concluiu que a alergia a este conser-
vante se deve ou ao mercurio ou ao acido tiossalicilico.

O timerosal contém etilmercurio, utilizado desde 1930 como aditivo
para produtos biologicos e vacinas, com o intuito de prevenir a con-
taminagio por bactérias e fungos. E também encontrado nas solugdes
para lentes de contato, colirios oculares e auriculares e em antissépti-
cos cutaneos. A prevaléncia da hipersensibilidade varia de 1% a 26%
e ¢ mais frequente em paises em que os antissépticos contendo mer-
curio sdo utilizados em larga escala.

As vacinas contendo timerosal sdo aquelas inativas e que possuem
a formulagao multidose. Salienta-se, no entanto, que nenhuma das
vacinas de virus vivos contém esse conservante e que ha, para todas
as vacinas, alternativas sem ele.

Em 1999, a Academia Americana de Pediatria (AAP) recomendou
a eliminagdo completa do timerosal nas vacinas (ou, ao menos, sua
diminui¢ido) em vista do risco tedrico de intoxicagido pelo mercurio.
No Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), em re-
solugdo federal n. 528, de 17/04/2001, proibiu a utilizagdo de compos-
tos mercuriais como conservantes em medicamentos e antissépticos,
permitindo a manuten¢ao apenas em vacinas.

Outra resolugdo (RDC n. 162, de 11/09/2001) liberou o uso de timero-
sal em produtos para a area dos olhos. No entanto, se as vacinas sem ti-



merosal ndo estiverem disponiveis, a vacinacao deve ser efetuada assim
mesmo, uma vez que o risco de infec¢des ultrapassa o risco hipotético
de intoxica¢do pelo mercurio. Apesar da alta prevaléncia de hipersen-
sibilidade de contato, esse conservante tem um perfil de seguranca ex-
celente, existindo apenas raros casos relatados de eczema generalizado
e urticdria, nio havendo nenhum caso descrito de anafilaxia atribuido
a esse composto.

Os individuos alérgicos ao timerosal costumam tolerar sua presenga
nas vacinas, existindo reagdes locais ligeiras apenas em 1% a 20% dos
casos. Assim, a hipersensibilidade a tal composto ndo constitui con-
traindicagdo absoluta para a vacinagao.

Reacdes a sais de aluminio

Os sais de aluminio (hidroxido de aluminio e fosfato de aluminio) sdo
muito utilizados como adjuvantes, em particular nas vacinas DTPa/
DTP, hepatite A, hepatite B, Haemophilus influenza b e HPV. Tém o
papel de identificar a liberagdo do antigeno da vacina e aumentar a
resposta inflamatoria local, a fim de atrair células imunomoduladoras
para o local da injegéo.

A preocupagdo em relagdo aos sais de aluminio nas vacinas advém
do fato de estes estarem associados a reagdes locais, ndo havendo ne-
nhum caso descrito de anafilaxia associada.

De modo ocasional, sio encontrados nédulos subcutaneos, contendo
cristais de aluminio no local da inje¢ao, em especial quando a admi-
nistragdo é subcutanea, podendo persistir por semanas ou meses. Em
casos raros, esses nodulos associam-se a dor e prurido e podem durar
anos, sendo necessaria, nessa situacgdo, a excisdo cirurgica.

Reacdes alérgicas a antigenos vacinais

Embora a maioria das reagdes de hipersensibilidade as vacinas ocor-
ra pelos aditivos, o proprio antigeno vacinal pode, em raros casos,
ser o agente causal. O toxoide tetanico é uma vacina segura e eficaz,
constituida pela toxina tetanica tratada com formaldeido. No entanto,
estdo descritas reacdes locais em 13% dos casos e reagdes sistémi-
cas em 0,2% das administragoes. As reagdes locais surgem, em 50% a
85% dos casos, entre duas a oito horas ap6s a administragao. Alguns
autores sugerem a hipdtese da hiperimunizagdo como causa destas
reagdes adversas, uma vez que se correlacionam com o numero de
imunizagdes prévias e o titulo de anticorpos protetores.

As reagoes sistémicas em geral nao sdo mediadas por IgE, mas ja fo-
ram descritos raros casos de anafilaxia com testes cutdneos e dosagem
de IgE especifica positivos para o toxoide tetanico.

Apesar de estar contraindicada a imuniza¢do com a antitetanica em
individuos com histdria de anafilaxia a vacina, tém sido efetuados, com
sucesso, testes cutaneos e protocolos de indugdo de tolerancia nestes
doentes, ap6s discussdo do caso entre os especialistas envolvidos.
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Reacdo alérgica a gelatina
A gelatina é usada no preparo de muitos alimentos e formulag¢des far-
macéuticas, gragas as suas propriedades espessantes, obtidas por meio
do tratamento fisico-quimico do coldgeno, sobretudo os de origem
bovina e suina. Como estabilizadora, é encontrada na formulagdo de
varias vacinas (influenza, varicela, triplice viral, pertussis, poliomielite,
raiva, febre tifoide, febre amarela, rotavirus, Lyme e c6lera).

A quantidade de coldgeno nas vacinas varia de 250 mcg/0,5 mL a
15.000 mcg/0,5 mL. Ha muitos estudos sobre os mecanismos envolvi-
dos nas reagoes alérgicas a gelatina que podem ser ndo imunoldgicos
ou imunoldgicos (mediado por IgE), pois, em 1993, Kelso e cols. detec-
taram anticorpos da classe IgE especificos nesse produto.

A gelatina contida nos alimentos e vacinas pode ser a causa da sensi-
bilizagdo prévia nas criangas que desenvolvem reagoes alérgicas apos
receberem vacina com esse tipo de estabilizante, sugerindo a possibi-
lidade de uma reagdo cruzada entre as diferentes fontes do produto.
Porém, parece ndo haver reatividade cruzada entre gelatina de mami-
feros e de peixe. As manifestacdes podem ser imediatas, com sintomas
de anafilaxia de vérios graus, ou ndo imediatas, pois é um antigeno
que estimula o linfdcito T, produzindo sintomas cutaneos locais ou ge-
neralizados como rash, eritema, angioedema e urticaria. Uma histdria
de hipersensibilidade a alimentos contendo gelatina, associada ao teste
cutaneo positivo, pode auxiliar no diagn()stico, embora nio existam ex-
tratos padronizados de gelatina para realizagdo de teste cutdneo. A IgE
especifica para gelatina pode ser utilizada como auxilio diagndstico,
mas um resultado negativo nao exclui alergia.

Mais recentemente, a sensibilidade a galactose-alfa-1,3 galactose (alfa-
-gal) surgiu como uma causa de alergia a carne vermelha que estd li-
gada de modo causal a picadas de carrapato. A sensibilidade alfa-gal
geralmente apresenta anafilaxia tardia (trés a seis horas) apos a ingestao
de carne vermelha, com menor grau de reatividade ao leite e gelatina.
Um estudo recente identificou anafilaxia induzida por vacina associada
a alergia a alfa-gal em um paciente de 63 anos minutos apos receber a
imunizagdo com virus varicela zéster. Os autores alertam que vacinas
com maior teor de gelatina (MMR e virus varicela zdster) podem re-
presentar um risco nesses pacientes, principalmente por causa da ad-
ministragao parenteral.

A hipersensibilidade a gelatina ndo é uma contraindica¢do absoluta de
vacinas que a contenham e pode ser manejada com produtos alternati-
vos (livres desse estabilizante) ou com procedimentos de dessensibili-
zagdo sob condig¢des controladas, quando nao houver a op¢ao anterior.

Reacdes alérgicas ao latex

O latex ¢ derivado da arvore Hevea brasiliensis cujas proteinas tém
o potencial de desencadear reagdes alérgicas, inclusive anafilaticas,
sobretudo em certos grupos de risco, que incluem:



pacientes com diagndstico de espinha bifida e outras malfor-
magdes urogenitais;

pacientes expostos a multiplas cirurgias;

profissionais da saude;

profissionais do setor de limpeza e de industrias de manufatu-
ra da borracha.

Embora raro, os pacientes com anafilaxia pelo latex podem apresen-
tar reagdes com a exposi¢do a injegdes cujas agulhas tenham pene-
trado algum tampao de borracha ou quando a seringa possui émbolo
de borracha.

Portanto, em pacientes com conhecida hipersensibilidade ao latex,
recomenda-se antes da vacinagdo sempre checar em bula a presenca
desse componente.

Reacdes alérgicas a antimicrobianos

Os antimicrobianos encontrados em algumas vacinas sao: neomicina,
estreptomicina, polimixina B e tetraciclina. Nenhuma das vacinas co-
mercializadas hoje contém penicilina, sulfamidas ou seus derivados.
A historia prévia de reagao anafilatica a um antibidtico constitui con-
traindicagdo absoluta & administracdo de vacinas contendo esse anti-
bidtico, ndo sendo recomendada a realizacdo de testes cutineos nesses
individuos. Também nao foi proposto qualquer protocolo de indugao
de tolerancia.

A neomicina é o antibiético mais associado a reagdes adversas nas va-
cinas. Estd presente na triplice viral, poliomielite inativada (VIP), po-
liomielite oral (VOP) e na varicela, em quantidades de cerca de 25 pg/
dose, quatro vezes inferior a necessaria para desencadear uma resposta
cuténea alérgica de contato. A dermatite de contato & neomicina existe
em cerca de 1% da populagdo e ndo constitui contraindicagdo a imuni-
zagao com vacinas contendo neomicina. No entanto, alguns individuos
alérgicos a neomicina podem desenvolver uma reagdo de hipersensibi-
lidade tardia local de leve intensidade nas 48 a 96 horas ap6s a admi-
nistracdo da mesma.

Reagdes locais leves e sintomas constitucionais, como febre, sdo co-
muns apds vacinagido e ndo contraindicam doses futuras. Reagdo de
hipersensibilidade tardia causada por constituintes das vacinas e ca-
racterizada por um nédulo no local da aplicagao é rara e também néo
contraindica doses subsequentes.

Nos pacientes que sofreram reagdo prévia suspeita de anafilaxia e que
nao sdo sabidamente alérgicos a algum componente da vacina, reco-
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menda-se realizar o protocolo de investigagdo em ambiente hospita-
lar, com acompanhamento do médico alergista, conforme descrito na
sequéncia:

Teste cutineo de puntura (prick) com a vacina em questio
(1:10 - pura): se positivo, avaliar falsos positivos pela possibilidade
de irritacdo inespecifica. Recomenda-se fazer o mesmo teste em indi-
viduos sdos. Se for negativo: realizar teste intradérmico.

Teste intradérmico: 0,02 mL da dilui¢do 1:100 da vacina. Se for posi-
tivo, indica-se a administragdo gradativa da vacina (dessensibilizagdo);
e se for negativo, a administragdo da vacina poderd ser realizada em
Unica etapa.

Dessensibilizagao: busca provocar tolerincia possibilitando concluir
a imunizagao, quando esta for necessaria. Serao realizadas doses pro-
gressivas da vacina com intervalo de 15 minutos entre elas:
Iniciar com diluigdo 1/1: 0,05 mL. Considerar diluigdo incial
1:10 em pacientes em pacientes anafildticos graves.
Continuar com vacina pura: 0,05 mL; 0,10 mL; 0,15 mL; 0,20
mL (total 0,5 mL).

Em caso de suspeita de reagio sistémica grave a um componente de uma
vacina, € preciso avaliar, em primeiro lugar, a necessidade de administra-
¢ao da vacina. Se a administragdo estiver indicada, podemos fazer a in-
vestigagdo a partir da dosagem de IgE especifica ou testes cutaneos para a
substancia em questao (por exemplo: proteinas do ovo, leite ou gelatina).

No caso de serem documentadas dosagens de IgE especifica e/ou tes-
tes cutaneos negativos, recomenda-se realizar prova de provocagao oral,
com vistas a exclusido do diagnodstico (por exemplo para alérgeno alimen-
tar), realizando-se, em caso de negatividade da mesma, a vacinagao da
forma habitual. No caso dos testes cutaneos e/ou dosagens de IgE espe-
cificas e/ou prova de provocagdo oral serem positivos, deve ser adminis-
trada uma marca de vacina sem este agente. Se ndo estiver disponivel,
deve-se proceder a vacinagao em hospital, com os meios adequados para
tratar uma reagdo anafildtica.

A imunizagdo passiva pode ser natural (passagem transplacentaria
de anticorpos da mae para o feto) e artificial. A imunizagdo passiva
artificial pode ser homologa, pela administragdo de imunoglobulinas
humanas hiperimunes, obtidas de doadores selecionados com alto ti-
tulo sérico de anticorpos contra determinada doenga, como o tétano,
a hepatite B, a raiva e a varicela - diferente da imunoglobulina padrio
que confere prote¢io menos especifica.



Figura 3 - Algoritmo para conducdo dos casos suspeitos
de reacdo de hipersensibilidade a vacinas

Caso compativel com

hipersensibilidade a vacina ou componentes
(gelatina, latex, etc.)?

. SIM:
NAO: Ha necessidade
Imunizar de doses
subsequentes?
NAO: INCERTO: SIM:
Sem necessidade Checar resposta Protocolo de
de novas doses da imune (sorologia), Investigagao — Teste
vacina se disponivel cutaneo com a vacina

SE SUSCETIVEL

SE IMUNE: OU SOROLOGIA NEGATIVO:
Sem necessidade de INDISPONIVEL: — Vacinar e observar
novas doses da vacina Realizar teste cutdneo por uma hora

com a vacina

POSITIVO:
Usar vacina alternativa,
— se disponivel
ou Dessensibilizar
em ambiente seguro

A imunizagdo passiva artificial heterdloga ¢ feita com soro de animais,
em geral equinos, o que implica risco aumentado de reagdes de hiper-
sensibilidade.

As reacdes as imunoglobulinas hiperimunes
humanas podem ser:
» locais: eritema, edema e dor de intensidade leve. Sdo as mais
comuns.
» sistémicas: febre, sintomas gastrintestinais, mal-estar, cefaleia e
exantema - sao mais raras.
» alérgicas: anafilaxia é rara.
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As reagdes aos soros heterélogos sio mais usuais. E necessario con-
siderar a possibilidade da ocorréncia de anafilaxia e doenga do soro.
Na historia do paciente é importante a avaliagdo de atopia, de uso
anterior de soros heterélogos e o contato frequente com animais.
Quando possivel, sempre preferir o uso de imunoglobulina humana
hiperimune.

As reagdes aos soros podem ser:
imediatas: em geral, ocorrem de 30 minutos a duas horas ap6s -
sugere-se manter o paciente em observagao por seis a 24 horas;
precoces: nas primeiras 24 horas apds a administra¢éo;
tardias: em geral seis a 12 dias ap0s.

A doenga do soro (reagao tipo III de hipersensibilidade) caracteriza-
-se por astenia, mialgia, dores articulares, exantema, vasculite e ne-
frite. A reagdo de Arthus é uma reagio do tipo III localizada, com um
processo inflamatorio no local da administragdo do imunobioldgico,
e é consequéncia de multiplas doses da vacina ou do soro aplicado.
Caracteriza-se por eritema, edema, enduragio e petéquias duas a 12
horas depois da aplicagao da injegao.

Quando estiver indicada a administragdo de soro heterdlogo, deve-se
tomar precaugdes quanto a anafilaxia, procurando realizar a aplica-
¢do deste bioldgico em ambiente hospitalar, com disponibilidade de
equipe, material e medica¢des indicados para possivel ressuscitagéo.
O passo a passo inclui:

puncionar a veia e instalar soro fisioldgico a 0,9%;

controlar sinais vitais antes, durante e ap6s a infusdo do soro;
iniciar com gotejamento lento (15 a 20 gotas por minuto) em Y
com soro fisioldgico;

supervisao médica continua;

manter o paciente em observagdo por pelo menos duas horas apds.

OBS.: O teste de sensibilidade cutdneo prévio foi excluido pela Organi-
zagdo Mundial de Satide.

Se houver reagdo ao soro equino, em caso de nova indicagdo do imu-
nobiolégico, usar imunoglobulina humana. Na impossibilidade, fazer
pré-medicagdo e acompanhar o paciente por, no minimo, dez dias.

Na reagédo de hipersensibilidade do tipo III, a conduta vai depender
da quantidade de imunocomplexos formados. Pode ser indicado o
uso de corticoide tdpico ou sistémico para aliviar prurido e reagdo
local, ou analgésico, para dores articulares.

Concluséo

Sao rarissimos os eventos adversos anafilaticos que constituem con-
traindicagdes absolutas para a administragdo de doses futuras de va-
cinas ou soros — grande parte de tais reagoes ndo impede a sequéncia
da imunizagdo.



Os doentes que sofreram uma reagéo alérgica grave ou outra reagao
adversa séria devem ser avaliados por um alergista/imunologista. Pa-
cientes com problemas de saude preexistentes que possam predispor
a reagdes adversas a vacinas também podem se beneficiar dessa ava-
liagao.

Em todos os casos de reacdes graves a vacinas, deve-se, idealmente,
fazer um esfor¢o para determinar o agente causal, o que inclui uma
discussao entre os especialistas envolvidos. Na maioria das vezes, uma
analise risco-beneficio favorecera a imunizagao posterior.

O primeiro passo para a solugdo de um problema é reconhecer sua
existéncia e entender sua dimensdo. Nao é possivel reduzir tais ris-
cos a zero, mas ¢ possivel tornd-los identificaveis e previsiveis.
Nao ¢é tarefa facil, mas é necessdria e prioritdria diante

da importancia da imunizagao para o controle de
muitas doengas.

Para melhor entendimento desta dimensdo em nos-
so meio é também de fundamental importéncia que
os profissionais da satde se condicionem a registrar e
notificar todos os eventos adversos, contribuindo para
ampliar o conhecimento sobre este problema.

Como identificar e tratar
uma reacdo anafildtica

Joc
o™
o

A anafilaxia é uma reagido de hipersensibilidade sistémica, que pro-
gride com rapidez e é potencialmente fatal, envolvendo varios 6rgaos
(a0 menos dois):
pele e mucosa: é o acomentimento mais frequente e ocorre em
mais de 90% dos casos com eritema, prurido, urticaria e angio-
edema;
trato respiratorio: ocorre em 40% a 70% dos casos, com disfo-
nia, tosse, estridor, sibilos, dispneia, opressio, asfixia, morte;
trato digestdrio: acomete em 30% dos casos, com nauseas, vO-
mitos, colicas e diarreias;
sistema cardiovascular: taquicardia, hipotensao, tontura, lipo-
timia, choque (10%) e morte;
sistema nervoso: sincope, convulsdes, coma.

A incidéncia estimada da anafilaxia é de dez a 20 casos por 100 mil
pessoas por ano, com observag¢do de tendéncia a aumento desta enti-
dade nas ultimas décadas. Com vacinas, esta incidéncia é ainda mais
baixa - cerca de um caso por milhao de doses.

A rapidez do tratamento é fator fundamental para a recuperacao do
paciente, sendo o atraso na administragdo de adrenalina identificado
como um fator relacionado ao desfecho desfavoravel.
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Outros fatores que podem impactar de modo negativo o resultado

sdo: o uso de doses ou vias de administragdo inadequadas (subcu-
tanea, por exemplo); e o uso concomitante de outros medicamentos

como betabloqueadores, inibidores da enzima conversora da angio-
tensina (ECA), inibidores da monoamina oxidase (MAQO) e antide-
pressivos.

Apos a fase aguda, pode ocorrer uma fase tardia, apds seis a 12 horas,
com o reaparecimento dos sintomas. Portanto, os pacientes devem per-
manecer supervisionados na unidade de satide por pelo menos 12 horas.

Critérios diagnésticos de anafilaxia
A anafilaxia é muito provavel quando for preenchido qualquer um
dos trés critérios a seguir:

Doenga de inicio agudo (minutos a varias horas), com envolvi-

mento da pele, tecido mucoso ou ambos (ex.: urticaria generaliza-

da, prurido ou rubor facial, edema de ldbios, lingua e tivula) e pelo
menos um dos seguintes sintomas:

a) comprometimento respiratdrio (ex.: dispneia, sibilancia, bron-
coespasmo, estridor, reducéo do pico de fluxo expiratério/PFE,
hipoxemia);

b) redugédo da pressao arterial ou sintomas associados de disfun-
¢do terminal de 6rgao (ex.: hipotonia, colapso, sincope, incon-
tinéncia).

Figura 4 - Quadro clinico da andfilaxia
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Fonte: Simons FER, Ardusso LRF, Bilo MB, El-Gamal YM, Ledford DK, RingJ, et al. World Allergy Organization
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. ] Allergy Clin Immunol. 2011;127(3):587-93.




Dois ou mais dos seguintes sintomas que ocorrem logo apds a ex-

posigdo a provdvel alérgeno para determinado paciente (minutos ou

varias horas):

a) envolvimento de pele/mucosa (urticdria generalizada, prurido
e rubor, edema de labios, lingua e uvula);

b) comprometimento respiratdrio (dispneia, sibilancia, broncoes-
pasmo, estridor, redugdo do PFE, hipoxemia);

c) redugao da pressdao sanguinea ou sintomas associados (ex.: hi-
potonia [colapso], sincope, incontinéncia);

d) sintomas gastrintestinais persistentes (ex.: colicas abdominais,
vOmitos).

Redugio da pressio sanguinea apds exposicdo a alérgeno conheci-

do para determinado paciente (minutos ou varias horas):

a) lactentes e criancgas: pressdo sistdlica baixa (idade especifica)
ou queda maior do que 30% do seu basal;

b) adultos: pressao sistolica abaixo de 90 mmHg ou queda maior
do que 30% do seu basal.

Condutas prioritarias diante Materiais necessdrios para tratamento
de um caso de andfilaxia da andfilaxia
a) avaliar A-B-C: vias aéreas, respiracio, cir- estetoscopio e esfigmomandmetro;
culagio; torniquetes, seringas, agulhas;
b) adrenalina: a via adequada para tratamen- equipamento para suplementar O2;
to da anafilaxia ¢ intramuscular (musculo material para pun¢ao venosa e adminis-
vastolateral da coxa) e a dose: 0,3-0,5 mL tragao de fluidos;
da dilui¢do 1:1000 (0,01 mg/kg em crian- laringoscdpio e cdnulas de diferentes ta-
¢as — maximo 0,3 mL). Repetir a cada 5-15 manhos;
minutos, se necessario. mascara facial ou laringea/Ambu;

desfibrilador automatico.
Medidas sequenciais

¢) colocar o paciente em decubito dorsal ho-
rizontal com as pernas elevadas;

d) manter vias aéreas pérveas: intubacdo
orotraqueal (IOT) ou traqueostomia, se
necessario;

e) oxigénio: 6-8 litros/min;

f) expansdo de volume: SF 0,9% 20 mL/kg IV
rapido, ou coloides para hipotenséo grave;

g) difenidramina: 50 mg IV ou 1,0 mg/kg/
dose;

h) nebulizagdo com salbutamol (2,5-5,0 mg);

i) drogas vasoativas: Noradrenalina: 0,01 a 3
mcg/Kg/min;

j) glucagon: 1-5 mg/dose (indicado se o pa-
ciente estd em uso de betabloqueador);

k) metilprednisolona: 1-2 mg/kg em 24 horas
(previne a fase tardia da reagéo bifésica).



Guia de imunizagao SBIm/ASBAI — Asma, alergia e imunodeficiéncias 2020-2021

Bibliografia consultada

Abbas AK, Lichtman AH, Pillai S. Imunologia celular e molecular. 9 ed. Rio
de Janeiro: Elsevier, 2019.

American Academy of Pediatrics. Hypersensitivity Reactions After Immuni-
zation. In: Kimberlin DW, Brady MT, Jackson MA, Long SS, eds. Red Book:
2018 Report of the Committee on Infectious Diseases. 31st ed. Itasca, IL:
American Academy of Pediatrics; 2018:52-4.

Ball R, Ball LK, Wise RP, Braun MM, Beeler JA, Salive ME. Stevens-Johnson
syndrome and toxic epidermal necrolysis after vaccination: reports to the vac-
cine adverse event reporting system. Pediatr Infect Dis J. 2001;20(2):219-23.

Bergfors E, Hermansson G, Kronander UN, Falk L, Valter L, Trollfors B. How
common are long-lasting, intensely itching vaccination granulomas and contact
allergy to aluminium induced by currently used pediatric vaccines? A prospec-
tive cohort study. Eur J Pediatr 2014; 173:1297307.

Brasil. Ministério da Satude. Nota informativa sobre vacinagao contra o sa-
rampo: Criangas ainda devem ser vacinadas contra sarampo e poliomielite
em 2015. [acesso em 2020 set 20]. Disponivel em: http://portalms.saude.gov.
br/noticias/svs/16091-estados-que-nao-atingiram-meta-devem-continuar-
-vacinando.

Brasil. Ministério da Satide. Manual de Vigilancia Epidemiolégica dos Eventos
Adversos Pos-Vacinagio. Anvisa - Sistema de Informagdo da Vigilancia Even-
tos Adversos Pds-Vacinagdo (SI-EAPV). [Acesso em: 2020 set 20]. Disponivel
em: https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/manual_vigilancia_epide-
miologica_eventos_adversos_pos_vacinacao.pdf.

Carey AB, Meltzer EO. Diagnosis and desensitization in tetanus vaccine
hypersensitivity. Ann Allergy 1992;69:336-8.

Cogné M, Ballet JJ, Schmitt C, Bizzini B. Total and IgE antibody levels follo-
wing booster immunization with aluminum absorbed and nonabsorbed teta-
nus toxoid in humans. Ann Allergy 1985; 54:148-51.

Committee on Infectious Diseases. Recommendations for prevention and
control of influenza in children, 2017-2018. Pediatrics 2017;140:e20172550.

Dreskin SC, Halsey NA, Kelso JM, Wood RA, Hummell DS, Edwards KM,
jet al. International Consensus (ICON): allergic reactions to vaccines. World
Allergy Organ J 2016; 9(1):32.

Echeverria-Zudaire L, Ortigosa del Castillo L, Alonso-Lebrero E, Alvarez-
-Garcia FJ, Cortés-Alvarez N, Garcia-Sdnchez N, et al. Documento de consen-
so sobre la actitud ante un nifio con una reaccién alérgica tras la vacunacion
o alergia a componentes vacunales. An Pediatr (Barc). 2015. [acesso em 2015
mar 30]. Disponivel em: http://dx.doi.org/10.1016/j.anpedi.2014.11.002.

Esposito S, Gasparinia C, Martelli A, Zengab A, Tremolatia E, Varin E, et al.
Safe administration of an inactivated virosomal adjuvanted influenza vaccine
in asthmatic children with egg allergy. Vaccine. 2008; 26:4664-8.

Fernandes GC, Camacho LAB, Carvalho MS. Surveillance system of vaccine
adverse events and local data analysis: the experience in a middle-sized city in
Brazil, 1999-2001. Vaccine. 2005; 23(17-18):2349-53.

Frank MM, Hester CG. Immune Complex-Mediated Diseases. In: Adkin-
son NF, Bochner BS, Burks AW, Busse WW, Holgate ST, Lemanske RF et al.
Middleton’s Allergy Principles and Practice. 8 ed. Philadelphia: Elsevier; 2013,
Kaaber K, Nielsen AO, Veien NK. Vaccination granulomas and aluminium
allergy: course and prognostic factors. Contact Dermatitis. 1992;26:304-6.



Glanz JM, Newcomer SR, Hambidge SJ, Daley ME, Narwaney KJ, Xu S,
et al. Safety of trivalent Inactivated Influenza vaccine in children aged 24
to 59 months i n the Vaccine Safety Datalink. Arch Pediatr Adolesc Med.
2011;165(8):749-55. doi:10.1001/archpediatrics.2011.112

Kelso JM, Greenhawt MJ, Li JT, Nicklas RA, Bernstein DI, Blessing-Moore ],
et al. Adverse reactions to vaccines practice parameter 2012 update. ] Allergy
ClinImmunol. 2012; 130(1):25-43.

Kelso JM, Greenhawt M]J. Adverse Reactions to Vaccines for Infections Di-
seases. In: Adkinson NF, Bochner BS, Burks AW, Busse WW, Holgate ST, Le-
manske RF et al. Middleton’s Allergy Principles and Practice. 8 ed. Philadel-
phia: Elsevier; 2013.

Kelso JM. Administration of influenza vaccines to patients with egg allergy. J
Allergy ClinImmunol. 2010; 125:800-2.

Kelso JM. Safety of influenza vaccines. Curr Opin Allergy Clin Immunol.
20125 12:383-8.

Lindsey NP, Schroeder BA, Miller ER, Braun MM, Hinckley AF, Marano N,
Slade bet al. Adverse event reports following yellow fever vaccination. Vacci-
ne. 2008; 26(48):6077-82.

Linhares AA, Cleonice M, Justino A, Solé D, Fernandes FR, Sarinho E, Cocco
R, et al. Nota técnica conjunta SBIm/ASBAI/SBP - 08/02/2017. Vacina rotavi-
rus. [acesso em 2020 set 20.] Disponivel em: https://sbim.org.br/images/files/
nota-sbim-asbai-sbprotavirus08022017-v2.pdf

Madaan A, Maddox DE. Vaccine allergy: diagnosis and management. Immu-
nol Allergy Clin North Am. 2003; 23:555-88.

Margarida G, Americo F, Saudade G. Hipersensibilidade ao timerosal. Carac-
terizagdo da porgdo sensibilizante. Bol Inform GPEDC. 1995 (7): 16-19.

Marinho AKBB, Ouricuri AL, Valente CFC, et al. Vacina contra a febre
amarela: reagoes adversas e populagdes de risco. Arq Asma Alerg Imunol.
2017;1(3):245-56.

Martin BL, Nelson MR, Hershey JN, Engler RJM. Adverse reactions to vacci-
nes. Clin Rev Allergy Immunol. 2003; 24:263-75.

McNeil MM, DeStefano F. Vaccine-associated hypersensitivity. ] Allergy Clin
Immunol. 2018; 141(2):463-72.

Ministério da Saude. Manual de vigilancia epidemioldgica de eventos adver-
s0s pos-vacinagdo. 3 ed. Brasilia: Ministério da Satde, 2014.Novadzki IM, Ro-
wimunopatol. 2006; 29(1):2-8.

Sakaguchi M, Nakayama T, Inoye S. Food Allergy to gelatina in children with
systemic immediate-type reactions including anaphylaxis to vaccines. ] Aller-
gy Clin Immunology. 1996; 98(6):P1058-61.

Schifer T, Enders F, Przybilla B. Sensitization to thimerosal and previous vac-
cination. Contact Dermatitis. 1995;32:114-6.

Stone CA, Hemler JA, Commins SP, Schuyler AJ, Phillips EJ, Peebles RS, et al.
Anaphylaxis after zdster vaccine: Implicating alpha-gal allergy as a possible
mechanism. ] Allergy Clin Immunol 2017;139(5):1710-3.

Wood RA, Berger M, Dreskin SC, Setse R, Engler RJM, Dekker CL, et al. An
algorithm for treatment of patients with hypersensitivity reactions after vacci-
nes. Pediatrics. 2008; 122:e771-€777.



VACINACAO
DE ASMATICOS

A asma ¢ a doenga pulmonar cronica mais prevalente nas criangas e
nos adultos jovens. As crises que provoca representam alto custo para
os servigos de saude e respondem por um terco do absenteismo escolar.
Outro aspecto que chama a atencdo é que as taxas de hospitaliza¢do sdo
mais altas entre pessoas de baixa condigdo socioeconémica do que nas
pessoas de maior renda.

As infecgdes virais do trato respiratério sdo doengas frequentes e auto-
limitadas. Mas, para os asméticos ou pessoas com fatores de risco para
asma, podem acarretar a expressdo ou perda do controle da doenga.
Novas evidéncias mostram que infec¢des por rinovirus nos lactentes
sibilantes sdo o maior fator de risco para desenvolvimento de asma aos
6 anos de idade.

O estudo Coast (Childhood Origins of Asthma) iniciado em 1998 com
289 criancas determinou a relagdo entre infecgdes respiratorias nos
primeiros anos de vida e o desenvolvimento de asma. Avaliando a per-
sisténcia da sibilancia aos 3 e 6 anos de idade, verificou-se um risco
maior de se ter o diagndstico da doenga aos 6 anos naqueles lactentes
sibilantes que haviam tido contato com rinovirus.

Dela Bianca ressalta que entre os fatores ambientais de risco para sibi-
lancia e asma na infancia estao o tabagismo de familiares e outros con-
tatos (criangas fumantes passivas) e as infecgdes do trato respiratorio
superior e inferior causadas por virus.

As crises de asma estdo relacionadas com infecges respiratorias virais
em todas as idades, sendo rinovirus humano, virus sincicial respirato-
rio (VSR), metapneumovirus, parainfluenza, coronavirus, adenovirus
e influenza os virus mais frequentemente isolados.

Como e sobre que condigdes a infecgdo respiratoria induz a crise ou
ao desenvolvimento da asma sdo questdes que necessitam de mais in-
vestiga¢do. Uma das evidéncias sdo anormalidades na resposta antivi-
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ral nos asmaticos. Estudos sobre a produgéo de citocinas e nas células
mononucleares evidenciaram alteragao na produ¢ao de IFN-a e IFN-y
pelas células mononucleares na asma e também que células epiteliais
do trato respiratério podem ter resposta diminuida ao interferon.
O esclarecimento destes mecanismos na patogénese poderia tornar o
tratamento mais efetivo.

Influenza

O sistema de vigilancia epidemioldgica do Ministério da Satide para
Influenza (Sivep-Gripe) faz o monitoramento dos atendimentos por
Sindrome Gripal em unidades sentinelas no Brasil. Sio colhidas amos-

tras de secrecdo de nasofaringe e pesquisados os virus: Influenza sazo-
nal A e B; Parainfluenza 1, 2 e 3; Adenovirus e VSR. Em 2018 foi regis-
trada maior circulagdo de VSR e parainfluenza entre criancas menores
de 10 anos de idade. Entre os individuos acima de 10 anos,
predominou a circulagao dos virus influenza A/HIN1
e influenza A/H3N2.

Naquele mesmo ano, a rede de vigilancia de influenza
no Brasil registrou 35.564 casos de sindrome respiratdria
aguda grave (SRAG) e 5.278 6bitos — destes, 1.381 causa-
dos pelo virus influenza.

Todos os anos ocorrem epidemias de influenza no inverno e,
a intervalos varidveis de dez a 40 anos, ocorrem pandemias,
como consequéncia de mutagdes shift (grandes variagdes an-
tigénicas) no virus Influenza. A primeira pandemia do século
XXI ocorreu em 2009-2010 e, segundo dados do CDC (Centers
of Disease Control and Prevention), a asma foi a comorbidade mais

o

3

encontrada nos pacientes hospitalizados por Influenza HIN1 nos Es- oo
tados Unidos.

O risco de internagdo para os asmaticos foi quatro a cinco vezes maior
do que na populagdo em geral. Durante a pandemia, um trabalho ava-
liou a vacina monovalente HIN1 como segura e imunogénica em 390
asmaticos com gravidade de leve/moderada a grave. A seguranca da
vacina influenza inativada jd havia sido avaliada em 2.032 pacientes as-
maticos, criangas e adultos, inclusive naqueles com asma grave. A li¢ao
aprendida ¢ que a melhor forma de se preparar para uma pandemia é
realizando o controle interpandémico.

Entre os virus respiratorios que podem ter associagdo com a asma, ape-
nas o Influenza pode ser prevenido com vacinas.
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Pneumococo
A doenca pneumocdcica invasiva (DPI) é definida pelo isolamento do
S. pneumoniae em algum local, em geral estéril. As infecgdes sao mais
graves e comuns em pacientes portadores de doengas cronicas.

A asma, s6 ha pouco tempo foi considerada fator de risco para a infec-
¢do pneumocdcica. E na maioria dos paises a preven¢ao com vacinas
pneumocdcicas estd recomendada somente em criangas asmdticas me-
nores de 71 meses e em uso de altas doses de corticoide.

A primeira avaliagdo do risco de infec¢ao pneumocdcica nos asmaticos
foi em 2005, por Talbot e cols. Foi realizado um estudo de caso/controle
com pessoas de 2 a 49 anos e os asmdticos tiveram risco pelo menos
duas vezes maior de desenvolver DPI do que os controles. Além disso,
demonstrou-se que entre as 313 amostras que foram sorotipadas, 178
(56,9%) dos sorotipos encontrados estavam contidos na vacina conju-
gada 7-valente, e 91 (29,1%) dos sorotipos adicionais a estes estavam
presentes apenas na vacina polissacaridica 23-valente (86% de cobertu-
ra dos sorotipos das amostras analisadas). Portanto, encontrou-se um
elevado percentual de infecgdes imunopreveniveis.

O aumento do risco de infecgdes pneumocdcicas na asma é justificavel pe-
las alteragdes encontradas nas vias aéreas, como deposi¢do de coldgeno,
hiperplasia de células de Globet, aumento na secrecao de muco e alteragdo
do clearance mucociliar. As drogas usadas no tratamento da asma persis-
tente também podem facilitar a colonizagdo bacteriana das vias aéreas.

Dados sugerem que a vacinagao pneumococica dos asmaticos reduziria
o risco de DPI. Alguns comités nacionais de imunizag¢ao indicam vaci-
nagao pneumocdcica para doenga cronica pulmonar, mas a asma so esta
incluida se for asma grave, em uso de corticoide oral em doses imunossu-
pressoras. Entretanto, um estudo canadense, que avaliou o custo/benefi-
cio da vacinag¢io contra o pneumococo em pacientes asmaticos, concluiu
ser valida a recomendacio dessa vacina para todos os asméticos.

Nos Centros de Referéncia para Imunobioldgicos Especiais (CRIE), pa-
cientes com asma persistente moderada ou grave estdo incluidos no grupo
de risco para a doenga pneumocdcica e, para eles, esta disponivel o esque-
ma vacinal iniciando-se com VPC10, se menor do que 5 anos de idade,
seguido da VPP23 para maiores de 2 anos, com intervalo minimo de oito
semanas e um refor¢o com a VPP23 cinco anos apds. Para os maiores de
2 anos que receberam VPC10 ou VPC13, recomenda-se apenas VPP23.

Para os pacientes nao vacinados desse grupo, independentemente da
idade, a SBIm recomenda que seja, sempre que possivel, preferida a
VPC13 (seguida da VPP23 para os maiores de 2 anos), mesmo que haja
registro de aplicagdo prévia da VPC10.



Coqueluche
Apesar das altas coberturas vacinais, a coqueluche continua sendo um
problema de Satde Publica. A Organizagdo Mundial de Saude (OMS)
estima que em 2008 ocorreram 16 milhdes de casos no mundo, com
19.500 mortes de criangas causadas pela doenga.

Em 2010, ocorreu uma epidemia de coqueluche nos EUA, sendo relatados
mais de nove mil casos suspeitos, 809 hospitalizagdes e dez mortes na Cali-
fornia, num total de 41.880 casos em todo o pais. O enfoque na vacinagdo
das gestantes e no reforgo vacinal dos adolescentes e adultos é medida que
pode controlar a doenga e prevenir os casos graves nos lactentes.

Em 2005, com o aumento do nimero de registros de coqueluche nos
EUA (ao todo foram 18.057 ocorréncias), foi realizado um estudo de
caso-controle com base populacional em que se encontrou uma as-
sociagao entre asma e coqueluche, sendo considerados os asmaticos
como grupo de risco para infecgdo por Bordetella pertussis.

Estudos mostram uma perda da protecdo vacinal para coqueluche apds
quatro a 12 anos. Portanto, devido ao maior risco de complicagoes, os
asmdticos devem preferencialmente receber refor¢o vacinal a cada dez
anos com a dTpa ao invés de dT.
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QUADRO 4 - Vacinas especialmente recomendadas para individuos asmdticos

Todo individuo deve estar em dia com as vacinas recomendadas pela SBIm, de acordo com o calendério
vacinal para sua faixa etdria.

VACINAS

ESQUEMAS/RECOMENDAGOES

DISPONIBILIDADE
NOS CRIE' e/ou UBS?

Influenza

Desde que disponivel, a vacina influenza quadrivalente (4V) é
preferivel a vacina influenza trivalente (3V), por conferir maior cober-
tura das cepas circulantes. Na impossibilidade de uso da vacina 4V,
utilizar a vacina 3V.

Recomendar a partir dos 6 meses de idade, de acordo com calenda-
rios SBIm para cada faixa etaria.

SIM — nas UBS e nos CRIE:
Vacina 3V

NAO — Vacina 4V

Pneumocécicas

Sempre que possivel, utilizar a VPC13.

Criangas: vacinar o mais precocemente possivel a partir dos 2 meses
de idade (nUmero de doses dependera da idade em que iniciar a
vacinagao). Ver Calendario de vacinacdo SBIm crianga.

SIM — nas UBS e nos CRIE:
VPC10 para menores de 5
anos. Para menores de 6 meses

polissacaridica
23-valente (VPP23)

entre elas. Se a segunda dose de VPP23 foi aplicada antes
de 60 anos de idade, uma terceira dose esta recomendada apos essa
idade, com intervalo minimo de cinco anos da ultima dose.

conjugadas . N . K sao disponibilizadas trés doses
(VPC10 ou « Criangas nao vacinadas anteriormente com a VPC13, mesmo que e reforco apos 12 meses de
VPC13) adequadamente vacinadas com a VPC10, iniciando entre 12 e 71 idade (esquema 3 + 1)
meses: duas doses de VPC13 com intervalo de dois meses.
« Criangas a partir dos 6 anos, adolescentes, adultos e idosos ndo NAO - VPC13
vacinados com VPC13: uma dose de VPC13.
. A partir dos 2 anos de idade: duas doses com intervalo de cinco anos

SIM — nos CRIE: duas doses

Observacgoes para esquema sequencial VPC13 e VPP23

1. Sempre iniciar o esquema com a vacina conjugada (VPC13), seguida pela aplicagao da vacina VPP23, respeitando o intervalo
minimo de dois meses entre elas.
2. Para individuos que ja receberam a VPP23 e nao anteriormente vacinados com VPC13, recomenda-se um intervalo de 12

meses para a aplicagédo de VPC13 e de cinco anos para a aplicagdo da segunda dose da VPP23, com intervalo minimo de dois
meses entre as vacinas conjugada e polissacaridica.

Triplice bacteriana
(DTPw ou DTPa)?
OU Triplice
bacteriana do tipo
adulto (dTpa) e
suas combinagdes

Recomendar de acordo com os calendarios SBIm para cada faixa
etaria.

E preferivel o uso da vacina triplice bacteriana acelular (e suas
combinagdes), visto ser menos reatogénica que a vacina de células
inteiras.

SIM — nas UBS: DTPw para
menores de 7 anos e dTpa para
gestantes e puérperas

SIM — nos CRIE: DTPa para
menores de 2 anos e menores
de 7 anos com risco de
descompensacéo em vigéncia
de febre

Herpes zéster

Especialmente recomendada para os cardiopatas com risco aumen-
tado para vasculopatias.

Uma dose para maiores de 50 anos de idade.

' A disponibilidade segue as normas contidas no Manual dos CRIE (Centros de Referéncia para Imunobiolégicos Especiais), disponivel em:
http://portalarquivos2.saude.gov.br/images/pdf/2019/dezembro/11/manual-centros-referencia-imunobiologicos-especiais-5ed. pdf
2 Unidade Bdsica de Sadde.

3 Triplice bacteriana (DTPw ou DTPa) na crianga ver Calenddrio de vacinagéo SBIm crianga.

Fonte: Calenddrios de vacinagdo SBIm pacientes especiais 2020-2021 (v. 17/09/2020)
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VACINACAO
DO PACIENTE COM
IMUNODEFICIENCIA

Pacientes com comprometimento do sistema imunoldgico, tanto por imu-
nodeficiéncias primdarias como secunddrias, incluindo a infec¢ao por HIV
ou uso de drogas imunossupressoras, apresentam risco aumentado de
infeccoes, e estas, quando ocorrem, sdo potencialmente mais graves. Por
meio da imunizacio do préprio individuo e/ou seus contatos frequentes é
possivel protegé-los das infecgoes imunopreveniveis ou, pelo menos, redu-
zir o risco de complicagdes mais graves e o obito.

As imunodeficiéncias constituem um espectro amplo e heterogéneo de
doengcas que cursam em graus varidveis de comprometimento do sistema
imunoldgico. A depender do grau desse comprometimento, as vacinas
poderdo ter suas recomendagdes alteradas em relagdo ao uso habitual
para imunocompetentes, tanto em relagao as indicagdes e contraindica-
¢des ao uso de determinados imunobioldgicos, quanto ao esquema de
doses. Isso significa que algumas vacinas podem ser contraindicadas, ou-
tras indicadas com critérios diferenciados e outras, ainda, indicadas em
maior numero de doses, nos pacientes e/ou em seus conviventes.

Dois aspectos devem sempre ser considerados ao indicar imunizagdes
nesse grupo de pacientes: seguranga e eficicia. E importante frisar que
muitas das recomendagdes apresentadas baseiam-se em relatos de casos
e riscos tedricos, uma vez que ndo hd extensos estudos de seguranca e
eficdcia para todas as vacinas ou tipos de erros inatos da imunidade.

As vacinas inativadas podem ser administradas com seguranga em popu-
lagdo imunocomprometida. Dependendo do grau de imunossupresséo, a
resposta humoral podera ser inferior a indicada para prote¢do adequada e
doses extras poderao ser necessérias.

As vacinas vivas atenuadas implicam suprimir risco de transmissdo dos vi-
rus vacinais, que podem, em individuos imunocomprometidos, causar gra-
ves eventos adversos. Portanto, cuidados especiais devem ser tomados na
indicagdo para os contatos préximos e, principalmente, para os pacientes,
dependendo do tipo e grau de comprometimento da imunidade.
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Vacinas indicadas ou contraindicadas em pessoas

que convivem com individuos imunodeficientes

Para reduzir o risco de transmissao, recomenda-se as vacinas SCR, dTpa,
influenza e varicela aos contatos domiciliares de pessoas imunodeprimidas.

Os profissionais da saude, independentemente da area de atuagdo e do
status imunoldgico de seus pacientes, devem estar com todas as vacinas
atualizadas, conforme recomendacdes da NR32. A vacinagdo contra a he-
patite B e a realiza¢do de sorologia apds o término do esquema de doses
sdo obrigatorias.
A vacina oral poliomielite (VOP) estd contraindicada para pessoas
que convivem com imunocomprometidos, pelo risco de transmissao
do virus vacinal e o possivel desenvolvimento de poliomielite nesses
pacientes. Apos a administragdo da VOP, ja foi detectada excre¢do
viral nas fezes por até cinco semanas. Portanto, os conviventes de-
vem receber a vacina inativada poliomielite (VIP).
As criangas que convivem com pessoas imunocomprometidas de-
vem receber a vacina oral rotavirus, uma vez que o beneficio de
proteger o contactante da infec¢do pelo virus selvagem ¢ superior
ao possivel risco de doenga pelo virus vacinal. Adultos com imuno-
deficiéncias primdarias devem evitar trocar as fraldas de criangas que
receberam a vacina rotavirus por até quatro semanas.
As vacinas atenuadas febre amarela, triplice viral (sarampo, caxumba e
rubéola), varicela e herpes zoster mostraram-se seguras para aplicagdo
naqueles que mantém contato frequente com imunocomprometidos.
Em caso de erupgao ap6s a aplicagdo da vacina varicela, deve-se evitar
o contato com os individuos imunocomprometidos por uma sema-
na, pelo risco tedrico de transmissao do virus vacinal.

O Quadro 5 resume os cuidados com a vacinagdo de virus vivos e atenua-
dos em contactantes de pacientes com comprometimento imunoléogico.

QUADRO 5 - Vacinas de virus vivos em contatos frequentes de individuos
imunodeprimidos

VACINA VACINAS COM

VACINAS FERMITIDAS CONTRAINDICADA CUIDADO ESPECIAL

Sarampo, caxumba, rubéola

(SCR) VOP Herpes zoster

Rotavirus - -

Febre amarela = =

Fonte adaptada de: “tab 8, in: 2013 IDSA Clinical Practice Guideline for Vaccination of the Immunocompromised Host”,
disponivel em http://cid.oxfordjournals.org/content/58/3/e44.full.pdf+html. Acesso em 2014 mai 15.
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Contraindicacdes e precaucdes

De modo geral, as vacinas de patégenos vivos (virus e bactérias)
atenuados sdo contraindicadas. No entanto, dependendo do ris-
co de o paciente adoecer devido a infeccdo natural, e levando
também em consideragdo o grau de imunossupressao, estas va-
cinas poderdo ser recomendadas apds andlise criteriosa e indi-
vidualizada.
Para os pacientes com suspeita de imunodeficiéncias combina-
das, ou seja, com defeitos de células T e B, todas as vacinas inati-
vadas podem ser administradas como parte da avaliagdo da res-
posta imune, quando isso se fizer necessario, mas habitualmente
nao ha resposta apropriada. Todas as vacinas vivas e atenuadas,
virais ou bacterianas, estio contraindicadas.

Na sindrome de Di George, assim como em outros defeitos de
células T e B associados a sindromes, devemos considerar o grau
de comprometimento imunoldgico. Pacientes com contagem de
células TCD4 > 500 células/mm?, células T CD8 > 200 células/
mm?® e resposta normal de linfoproliferagao a mitégenos ou T
CD4 > 25% devem receber, além das vacinas inativadas, as vaci-
nas SCR e varicela.

Nos casos de deficiéncia de anticorpos com comprometimento
importante da resposta humoral, tal como na imunodeficiéncia
comum varidvel, nao devem ser administradas as vacinas vivas,
sobretudo a vacina atenuada poliomielite. Nesses casos, estdo es-
pecialmente indicadas as vacinas influenza e pneumococos.
Pacientes com defeitos mais leves na produgdo de anticorpos,
como o de produgdo de anticorpos dirigidos a antigenos polis-
sacaridicos, devem receber todas as vacinas recomendadas pelo
calenddrio vacinal. Entretanto, aqueles com deficiéncia seletiva
de IgA nédo devem receber a vacina oral poliomielite (VOP) ou
BCG. A vacina FA deve ser considerada em situagdes de elevado
risco epidemioldgico.

Pacientes com deficiéncias de fagdcitos, incluindo a doenga gra-
nulomatosa cronica (DGC), deficiéncia de adesdo leucocitiria
(LAD) e sindrome de Chédiak-Higashi, ndo devem receber a
vacina BCG. Nao foram relatados casos de infec¢ao por vacinas
virais vivas devendo-se avaliar o risco epidemioldgico. A vacina
febre amarela estd contraindicada em pacientes com LAD.

Em relagdo as deficiéncias do eixo IFN-gama/IL12, as vacinas
bacterianas sdo contraindicadas — em especial a BCG, pelo risco
de disseminac¢do do bacilo vacinal, ocasionando doenga grave.
Vacinas de virus vivos e atenuados aparentemente sio seguras
e eficazes.

Pacientes com desordens do sistema do complemento nao repre-
sentam contraindicagdes em rela¢do as vacinas. Para estes estio
indicadas doses repetidas de vacinas pneumococos, Hib e me-
ningococos, além de influenza.

Nao hd restrigdes de uso de vacinas em pacientes com erros ina-
tos da imunidade com desregulagdo imune.

O uso de vacinas em pacientes com doencas autoinflamatorias
ainda é motivo de controvérsias. A principio, ndo haveria ris-



co de infecgdo pelas vacinas vivas e atenuadas, nem prejuizo da
resposta as diferentes vacinas. Entretanto, ha relatos de desenca-
deamento de inflamagdo local ou sistémica apds imunizagoes,
nao somente em pacientes com Sindrome de Hiper IgD. Mais
estudos sdo necessarios sobre a resposta vacinal e o desencadea-
mento de sintomas nesse grupo.

Pacientes com fenocdpias de erros inatos da imunidade apresen-
tam as mesmas restrigdes que os defeitos que mimetizam. Por
exemplo: aqueles com autoanticorpos contra IFN-y (interferon
gama) se comportam como os defeitos de suscetibilidade a mico-
bactérias e ndo devem receber vacinas vivas e atenuadas.
Pacientes em uso de corticoides sdo considerados imunossupri-
midos quando fazem uso de altas doses de prednisona (dose > 20
mg/dia ou > 2 mg/kg/dia ou equivalente) por periodo maior que
14 dias. Nesse caso, deve-se evitar a administracdo de vacinas vi-
vas atenuadas por até um més apds a interrupg¢do do tratamento.
Pacientes em reposi¢ao de imunoglobulinas ndo costumam apre-
sentar resposta as vacinas. Entretanto, nem sempre os produtos
recebidos apresentam concentragdes apropriadas de anticorpos
para alguns agentes, tal como virus da influenza ou raiva. Assim
sendo, quando hd risco epidemioldgico relevante, o uso de algu-
mas vacinas estd indicado, ainda que a resposta seja duvidosa e
desde que néo haja riscos de efeitos adversos.

No Quadro 6 encontra-se um resumo das indicagdes e contraindica-
¢oes das vacinas de acordo com o tipo de defeito imunolégico.

Sarampo, caxumba, rubéola e varicela

As vacinas contra sarampo, caxumba, rubéola e varicela ndo devem ser
administradas em individuos imunocomprometidos graves, como os
portadores de doengas hematologicas, tumores, em uso de imunossu-
pressores e pacientes com HIV/Aids que tenham contagem de células
T CD4 em niveis muito baixos.

Estdo contraindicadas em pacientes com defeitos combinados de célu-
las T e B, associados ou nao a sindromes. Em defeitos humorais sem al-
teragdo da imunidade celular, essas vacinas sio provavelmente seguras,
ainda que de eficdcia duvidosa.

Herpes zé6ster

A vacina para herpes zoster é contraindicada em individuos com com-
prometimento da imunidade celular, tuberculose ativa nao tratada e
em gestantes. Contudo, o CDC (Centro de Controle e Prevengio de
Doengas dos Estados Unidos) orienta que o uso pode ser considerado
em pacientes com imunodepressdo leve (em uso de baixas doses de
metotrexato, anti-TNF, corticoides sistémicos, assim como em pacien-
tes HIV+ em fase de reconstituigdo imunoldgica com células T CD4 >
200 células/mm?).
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Febre amarela
A vacina febre amarela estd contraindicada em individuos com defei-
tos combinados de células T e B (leves ou graves), defeitos humorais

(graves), LAD e defeitos de imunidade inata associados a infecgdes vi-
rais invasivas/graves. Pacientes com defeitos humorais mais leves, tal
como na deficiéncia seletiva de IgA, a vacina pode ser indicada diante
de elevado risco epidemioldgico. Pacientes com desregulagdo imune,
doengas autoinflamatérias, fenocdpias de imunodeficiéncias, doenga
granulomatosa cronica, neutropenia e defeitos de imunidade inata com
infecgdes por bactérias podem receber essa vacina.

Deve-se avaliar o risco/beneficio em casos de exposigdo inevitavel ao
virus amarilico em pacientes HIV+ adultos assintomaticos e que te-
nham contagem de células CD4 > 200 células/mm’. Em criangas in-
fectadas pelo HIV e assintomaticas, com idade maior que 9 meses e até
5 anos, deve-se considerar a contagem de células T CD4 > 15% para
analise de risco/beneficio da vacinagéo.

BCG

As complicagdes da vacina BCG sdo um grande problema em pacien-
tes com imunodeficiéncia combinada grave (IDCG), podendo haver
infec¢do disseminada pelo Mycobacterium bovis com pior prognostico,
mesmo quando ha diagndstico e tratamento adequado (transplante de
células-tronco hematopoiéticas) precoces.

Além das reagdes graves a essa vacina na IDCG, defeitos de fagocitos
e defeitos do eixo IFNGIL12, outras reagdes tém sido descritas em no-
vos erros inatos da imunidade, tais como ganho de fungao de STAT],
APDS tipo 1 e 2 e deficiéncia de GATA2.

Para as IDCG e agamaglobulinemia existem testes de triagem neonatal
(TREC e KREC) cuja implementagao na rotina das redes publicas e
privadas, associada a aplica¢ao dessa vacina apenas apds resultado da
triagem, ¢ fundamental para evitar as complicagdes quase sempre fatais
nesses pacientes.

Para outros defeitos, tal como a doenga granulomatosa crdnica, ainda
néo estdo disponiveis testes de triagem. Portanto, em caso de historia
familiar positiva, a vacina BCG deve idealmente ser postergada até que
o diagndstico seja descartado.

RAIVA

Em caso de exposicao de risco, a vacina antirrdbica deve ser feita mes-
mo na presenga de erro inato da imunidade. Unica excegio sdo os de-
feitos combinados de células T e B graves. Em caso de reposi¢do de
imunoglobulina ou defeitos importantes na produ¢io de anticorpos, o
paciente deve receber a imunoglobulina especifica.



Concluses
O desenvolvimento de imunizagdes para infec¢des ocasionadas por vi-
rus e bactérias representa o maior avango de saide para a humanidade.

Apesar dos beneficios indiscutiveis das imunizag¢des rotineiras para a
populagao em geral, faz-se necessario cuidado especial em pacientes
com comprometimento do sistema imunoldgico.

As populagoes gravemente imunocomprometidas sdo consideradas de
risco para o uso de vacinas de patogenos vivos atenuados (virus e bac-
térias), pela possibilidade de disseminagao do microrganismo atenua-
do envolvido, infec¢do grave ou até mesmo fatal.

Os contactantes diretos (familiares, vizinhos, professores) sao vetores
potenciais de virus vacinais, podendo existir transmissao horizontal da
infecgdo para criangas ou adultos imunodeficientes. Por esse motivo,
tal grupo necessita de orientagdo diferenciada quanto a vacinagao, tan-
to no sentido de contraindicar algumas vacinas vivas atenuadas, como
no sentido de indicar outras vacinas na tentativa de ampliar a prote¢ao
dos pacientes imunocomprometidos.

Atencido especial deve ser dada a imunizagdo com BCG em pacien-
tes com imunodeficiéncia combinada grave, devido ao risco de morte
por infec¢ao disseminada causada pelo Mycobacterium bovis. Portanto,
enquanto nao for disponibilizada uma vacina mais segura e eficaz con-
tra a tuberculose, o adiamento da vacina BCG deve ser considerado,
particularmente quando existe a suspeita de uma imunodeficiéncia
primadria.
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QUADRO 6 - Erros inatos da imunidade e vacinas

TIPO DE
IMUNODEFICIENCIA

EXEMPLO DE
DOENCA

VACINAS

CONTRAINDICADAS

VACINAS
PERMITIDAS /
INDICADAS

¢ Influenza
¢ Pneumococos

OBSERVACOES

Efetividade das vacinas é
discutivel se depender

defeito leve

e Hipogamaglobu-
linemia transitoria

e Hib

* VOP e Meningococos apenas de imunidade
Humoral » Agamaglobulinemia | « BCG Consid Ruimz;ac!.globulina
. onsiderar
defeito grave e IDCV e FA varicela o triplice | IV interfere na
viral se resposta resposta imune a vacina
celular adequada | sarampo e possivelmente
e risco a vacina varicela.
e Deficiéncia seletiva
de igh ¢ Influenza Todas as vacinas parecem
Hamoral o Deficiéncia de ACS |  VOP e Pneumococos ser efetivas.
polissacarideos * BCG ¢ Meningococos

Vacina FA: avaliar risco.

defeitos parciais

e DiGeorge parcial

se ndo ha grande
comprometimento
celular

Meningococos
e Hib

da infancia
CombinadaTeB | « IDCG Todas as vacinas « Pneumococos | 10das as vacinas
defeitos completos | « DiGeorge completa | vivas e Hib |n~at|v§das provavelmente
P 9 P ndo sdo efetivas.
Todas as vacinas
vivas, mas o Influenza R N :
. WAS ’ - esposta as vacinas
CombinadaTeB | Gt Gifpliae e Pneumococos | depende do grau de
o AT viral e varicela

comprometimento
imunoldgico.

complemento

classica; da via
alternativa

Nenhuma

Meningococos
e Hib

Deficiéncia de Todas as vacinas ¢ Influenza
IFNGR1 ou IFNGR2 bacterianas vivas e Pneumococos . -
Defeitos de V'aa.nas inativadas e
imunidade inata Defeit virais atenuadas parecem
munt ! Deteitos com Vacinas de virus seguras e efetivas.
infecgdes virais N e Influenza
. ’ vivos e atenuados
invasivas
e Defeitos com e Influenza
infecgdes e Pneumococos
K Nenhuma .
bacterianas e Meningococos
invasivas e Hib
de fagdcitos rianas viv. :
g e DGC bacterianas vivas e Pneumococos seguras e efetivas.
o LAD Vacinas inativadas e
) a Vacinas FA e ¢ Influenza virais atenuadas (exceto
e Defeitos de granu- ; .
| T bacterianas vivas e Pneumococos FA) parecem seguras
os citotdxicos eYeretivact
feltos dal vi e Influenza " da di
Defeitos do Defeitos da via o PReumococos Reforgos a cada cinco

anos para vacinas contra
bactérias encapsuladas.

IDCV - Imunodeficiéncia comum varidvel; VOP - Vacina oral poliomielite; IDCG - Imunodeficiéncia combinada grave;

Deficiéncia de MPO - Deficiéncia de mieloperoxidase.
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ANEXO: Vacinas especialmente recomendadas para individuos com imunodeficiéncias primérias

Todo individuo deve estar em dia com as vacinas do calenddrio vacinal para sua faixa etdria, recomendado pela SBIm.
As recomendagdes nesta tabela levam em consideracdo aquelas vacinas especialmente indicadas para o grupo com risco
aumentado para a infecgdo e/ou suas complicagdes.

VACINAS

Influenza

ESQUEMAS/RECOMENDAGOES

VACINAS ESPECIALMENTE RECOMENDADAS

e Desde que disponivel, a vacina influenza quadrivalente (4V) é preferivel & vacina influenza trivalente (3V), por conferir maior
cobertura das cepas circulantes. Na impossibilidade de uso da vacina 4V, utilizar a vacina 3V.

» Recomendar a partir dos 6 meses de idade, de acordo com calendarios SBIm para cada faixa etaria.

DISPONIBILIDADE
NOS CRIE* e/ou UBS**

SIM — nas UBS e nos CRIE: Vacina 3V

NAO — Vacina 4V

Pneumocdcicas conjugadas
(VPC10 ou VPC13)

e Criangas: vacinar o mais precocemente possivel a partir dos 2 meses de idade (nimero de doses dependera da idade em que
iniciar a vacinago). \er Calenddrio de vacinagdo SBIm crianga.

e Criangas ndo vacinadas anteriormente com a VPC13, mesmo que adequadamente vacinadas com a VPC10: iniciando entre 12
e 71 meses — duas doses de VPC13 com intervalo de dois meses.

e Criangas a partir de 6 anos, adolescentes, adultos e idosos nao vacinados com VPC13: uma dose de VPC13.

SIM — nas UBS e nos CRIE:
VPC10 para menores de 5 anos

NAO —VPC13

Pneumocaécica polissacaridica
23-valente (VPP23)

Duas doses com intervalo de cinco anos entre elas. Se a segunda dose de VPP23 foi aplicada antes de 60 anos de idade, uma
terceira dose estd recomendada apds essa idade, com intervalo minimo de cinco anos da Gltima dose.

SIM — nos CRIE: duas doses

Observacoes para esquema sequencial VPC13 e VPP23

1. Sempre iniciar esquema com a vacina conjugada (VPC13), seguida pela aplicagdo da vacina VPP23, respeitando o intervalo minimo de dois meses entre elas.

2. Para individuos que ja receberam a VPP23 e ndo anteriormente vacinados com VPC13, recomenda-se um intervalo de 12 meses para a aplicagéo de VPC13 e de cinco anos para a aplicagéo da segunda dose da VPP23,
com intervalo minimo de dois meses entre as vacinas conjugada e polissacaridica.

Haemophilus influenzae b

e Para menores de 5 anos: ver Calenddrio de vacinagdo SBIm crianga.
e Para criancas maiores de 1 ano, adolescentes e adultos ndo vacinados: duas doses com intervalo de dois meses entre elas.
e Para anteriormente vacinados mas que ndo receberam dose de reforco apos os 12 meses de idade: uma dose.

SIM — nas UBS para menores de 5 anos

SIM — nos CRIE

Meningocécicas conjugadas
(MenC ou MenACWY)

» Sempre que possivel, usar a vacina meningococica conjugada ACWY.
e Para criancas com mais de 1 ano, adolescentes e adultos nunca vacinados: duas doses com intervalo de dois meses.
 Apos primovacinagdo: uma dose de reforgo a cada cinco anos.

SIM — nos CRIE: MenC, duas doses.
Reforco a cada cinco anos

SIM — nas UBS: MenC para menores de 5 anos
e MenACWY para adolescentes de 11 e 12 anos

Meningocécica B

* Criancas e adolescentes: recomendar de acordo com calendarios SBIm para cada faixa etaria.
e Adultos até 50 anos: duas doses com intervalo de um a dois meses entre elas. Acima desta faixa etéria o uso € off label.

* Nos casos de deficiéncia do complemento, recomenda-se uma dose de reforgo um ano apds o fim do esquema de doses
basico para cada faixa etaria. Além disso, revacinar a cada dois ou trés anos.

NAO

Hepatite A

Recomendar de acordo com calendérios SBIm para cada faixa etaria.

SIM — nos CRIE: duas doses

SIM — nas UBS: dose Unica
para menores de 5 anos




e Quatro doses: 0 - 1 - 2 - 6 meses, com o dobro do volume recomendado para a faixa etaria.

e meninos e homens de 9 a 26 anos; e HPV2, licenciada para ambos 0s sexos a partir dos 9 anos de idade.

Hepatite B * Necessario solicitar a sorologia para hepatite B de 30 a 60 dias apos a tltima dose do esquema. Considera-se imunizado SIM - nos CRIE
se Anti HBs = ou >10 UI/mL. Se sorologia negativa, repetir o esquema vacinal de quatro doses uma unica vez.
o Trés doses: 0 - 1a 2 - 6 meses. Esquema de trés doses € obrigatorio para imunossuprimidos, mesmo entre 9 e 14 anos. .
SIM — nas UBS: HPV4, duas doses para meninas
HPV * Duas vacinas estéo disponiveis no Brasil: HPV4, licenciada para meninas e mulheres de 9 a 45 anos de idade s

de 9 a 14 anos e para meninos de 11 a 14 anos

Pdlio inativada

Rotavirus

* Recomendar de acordo com o Calenddrio de vacinagdo SBIm crianga.
* Para maiores de 1 ano ndo vacinados: trés doses com intervalo de dois meses entre elas (minimo de 30 dias).

0 DERACO OBRE O O DE OUTRAS VA AS RECO DADA 0 A DARIO

PARA ADA

A

A

SIM —nas UBS e nos CRIE

Na auséncia de deficiéncia da imunidade celular, combinada (celular e humoral) ou ainda de imunossupressao grave, recomendar de acordo com calendarios SBIm para cada faixa etaria.

Febre amarela Na auséncia de deficiéncia da imunidade celular, combinada (celular e humoral) ou ainda de imunossupresséo grave, recomendar de acordo com calendarios SBIm para cada faixa etaria.

SCR e SCR-V*** Na auséncia de deficiéncia da imunidade celular, combinada (celular e humoral) ou ainda de imunossupresséao grave, recomendar de acordo com calendarios SBIm para cada faixa etaria.

Varicela Na auséncia de deficiéncia da imunidade celular, combinada (celular e humoral) ou ainda de imunossupressao grave, recomendar de acordo com calendarios SBIm para cada faixa etaria.

Herpes zoster Na auséncia de deficiéncia da imunidade celular, combinada (celular e humoral) ou ainda de imunossupressdo grave, recomendar de acordo com calendarios SBIm para cada faixa etaria.

Triplice bacteriana (DTPw ou
DTPa) e suas combinacdes,

0U triplice bacteriana do tipo
adulto (dTpa e dTpa-VIP)

0U dupla adulto (dT)

Recomendar de acordo com calendérios SBIm para cada faixa etaria.

SIM — nas UBS: DTPw
para menores de 7 anos

SIM — nas UBS: dTpa
para gestantes e puérperas

VACINAS CONTRAINDICADAS

Em vigéncia de deficiéncia da imunidade celular, combinada (celular e humoral) ou ainda de imunossupresséo grave, as vacinas vivas atenuadas estao contraindicadas: BCG, rotavirus, pélio oral (VOP), febre amarela, SCR,
SCR-V, varicela, herpes zoster e dengue. A VOP deve ser substituida pela vacina polio inativada (VIP).
Se paciente moderadamente imunocomprometido, avaliar pardmetros clinicos e risco epidemioldgico para tomada de deciséo para a recomendagao das vacinas febre amarela, SCR, SCR-V, varicela e herpes zéster.

VACINACAO DE CONVIVENTES DOMICILIARES

E altamente recomendada e deve seguir os calendérios de vacinagio para cada faixa etéria. Os CRIE disponibilizam as vacinas influenza, varicela e SCR para conviventes suscetiveis de pacientes imunodeprimidos.
A vacina pdlio oral (VOP) esta contraindicada para conviventes de pessoas imunodeprimidas — quando recomendada protecdo para essa doenga, deve ser substituida pela vacina polio inativada (VIP).

*A disponibilidade segue as normas contidas no Manual dos CRIE (Centros de Referéncia para Imunobiolégicos Especiais), disponivel em:
http://portalarquivos2.saude.gov.br/images/pdf/2019/dezembro/11/manual-centros-referencia-imunobiologicosespeciais-5ed. pdf
** Unidade Bdsica de Satde

*** SCR (sarampo, caxumba e rubéola) e SCR-V (sarampo, caxumba, rubéola e varicela)

Fonte: Calenddrios de vacinagdo SBIm pacientes especiais 2020-2021 (v. 17/09/2020)
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