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RESUMO

Criangas e adolescentes com doengas reumatologicas apresentam maior prevaléncia de doengas infecciosas quando com-
parados com a populagdo em geral, em decorréncia de atividade da doenca, possivel deficiéncia imunologica secundaria
a propria doenga, ou uso de terapia imunossupressora. A vacinagdo ¢ uma medida eficaz para a reducdo da morbidade e
mortalidade nesses pacientes. O objetivo deste artigo foi realizar um consenso de eficacia e seguranca das vacinas em
criangas e adolescentes com doencgas reumatoldgicas infantis baseadas em niveis de evidéncia cientifica. Imunizacio
passiva para os pacientes e orientacdes para as pessoas que convivem com doentes imunodeprimidos também foram
incluidas. Os 32 pediatras reumatologistas membros do Departamento de Reumatologia da Sociedade de Pediatria de
Sao Paulo (SPSP) e/ou da Comissdo de Reumatologia Pediatrica da Sociedade Brasileira de Reumatologia elaboraram
o consenso, sendo que alguns desses profissionais estdo envolvidos em pesquisas e publicagdes cientificas nesta area. A
pesquisa dos termos eficacia e/ou seguranga das diferentes vacinas em criangas e adolescentes com doengas reumatologicas
foi realizada nas bases de Medline e Scielo, de 1966 até margo de 2009, incluindo revisdes, estudos controlados e relatos
de casos. O grau de recomendagio e o nivel cientifico de evidéncias dos estudos foram classificados em quatro niveis
para cada vacina. De um modo geral, as vacinas inativadas e de componentes sdo seguras nos pacientes com doengas
reumatoldgicas, mesmo em uso de terapias imunossupressoras. Entretanto, vacinas com agentes vivos atenuados so,
em geral, contraindicadas para os pacientes imunossuprimidos.
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Consenso de imunizagao para criangas e adolescentes com doencas reumatolégicas

INTRODUCAO

Os pacientes portadores de doengas reumatoldgicas cronicas
apresentam risco de infecgdo pelo menos duas vezes maior
quando comparados a individuos normais."> Este risco mais
elevado esta relacionado com as condigdes proprias da doenga
de base e também a terapéutica imunossupressora habitualmen-
te necessaria para o controle da doenca. Além disto, podem
ocorrer suscetibilidades especificas, como, por exemplo,
asplenia funcional observada em alguns pacientes portadores
de lupus eritematoso sistémico (LES), o que resulta em maior
risco de infecgdes causadas por bactérias encapsuladas, como
pneumococos, meningococos ¢ Haemophilus influenzae tipo
b.>*Faco et al. (2004) avaliaram, retrospectivamente, os Obitos
de criancas e adolescentes brasileiros com LES durante um
periodo de 10 anos, confirmando que as infecgdes constituiam
a principal causa de morte entre esses pacientes.’

A utilizacdo crescente de terapéuticas mais agressivas para
o tratamento das doengas reumatoldgicas, como os imunossu-
pressores e os agentes biologicos, aumenta a suscetibilidade
desses pacientes as infec¢des. Neste contexto, a administracao
segura de vacinas contra agentes infecciosos ¢ a obtengdo de
resposta adequada a vacinag@o constitui medida de grande
repercussdo para a prevengao de infecgdes.

No entanto, os manuais informativos sobre a indicagio
das vacinas disponiveis atualmente ndo contemplam reco-
mendacdes especificas para a imunizacao de criangas e ado-
lescentes com doengas reumatoldgicas.’ A falta de consenso
gera diversidade de condutas entre os profissionais que atuam
nesta especialidade, e resulta no distanciamento entre a pratica
clinica e a académica.®’

Publicagdes recentes sobre imunizagdes entre pacientes
adultos com doengas reumatologicas seguem, de forma geral,
as recomendacdes estabelecidas para os pacientes imunossu-
primidos, contraindicando a administracdo de vacinas com
componentes vivos para os pacientes com doengas reumato-
logicas em uso de imunossupressores.**”* Essa também ¢ a
recomendagdo do grupo de pediatra reumatologista do Reino
Unido.*

Os 26 pediatras reumatologistas membros do Departamento
de Reumatologia Pediatrica da Sociedade de Pediatria de Sao
Paulo (SPSP) reuniram-se para elaborar um consenso sobre
imunizagdo para pacientes com doengas reumatologicas com
inicio na infancia e adolescéncia, sendo que alguns desses
profissionais participam de pesquisas e publicacdes cientificas
nesta area. Além disto, 11 pediatras reumatologistas membros
da Comissao de Reumatologia Pediatrica da Sociedade Brasi-
leira de Reumatologia também participaram deste Consenso.
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Destes, cinco sdo de Sao Paulo (participam dos dois Comités) e
seis sdo provenientes de outros estados do Brasil: Bahia, Goias,
Para, Mato Grosso do Sul e Rio de Janeiro. Todos os membros
tém titulo de capacitacdo em Reumatologia Pediatrica ¢/ou
Reumatologia e atuam nas atividades de ensino, assisténcia
e pesquisa. Este trabalho teve como coordenadores: CAAS
¢ MTRAT.

OBJETIVO

Elaborar recomendag¢des fundamentadas nas melhores evidén-
cias cientificas para a indicag@o de vacinas e imunizagdo pas-
siva nas criancas ¢ adolescentes com doengas reumatologicas.

METODOS

Os participantes do estudo foram subdivididos em grupos de
trabalho, cada qual ficando responsavel por revisar a literatura
disponivel sobre a eficacia ¢ a seguranga de cada uma das
vacinas recomendadas atualmente pelo calendario vacinal
brasileiro para este grupo de pacientes.

A pesquisa dos termos eficacia e/ou seguranga das diferen-
tes vacinas em criangas ¢ adolescentes com doengas reuma-
toldgicas foi realizada nas bases de dados Medline e Scielo,
de 1966 até margo de 2009, incluindo revisdes sobre o tema,
estudos controlados, casuisticas e relatos de casos. Para cada
vacina, o “grau de recomendacao” e a “forca de evidéncia” dos
estudos foram classificados em quatro niveis:

A: Estudos experimentais ¢ observacionais
de melhor consisténcia.

B: Estudos experimentais e observacionais
de menor consisténcia.

C: Relatos de casos (estudos nao controlados).

D: Opinido desprovida de avalia¢o critica, com base em
consensos, estudos fisiolégicos ou modelos animais.

Consideragdes gerais sobre a imunizagdo entre criangas ¢
adolescentes com doengas reumatologicas

A primeira questdo relevante refere-se a seguranga da admi-
nistra¢do de vacinas de agentes vivos atenuados nos pacientes
com doengas reumatoldgicas em uso de imunossupressores,
pela possibilidade dessas vacinas induzirem o quadro infeccio-
so, em vez de protegé-los. No entanto, ¢ interessante ressaltar
que ndo encontramos, na literatura pesquisada, relatos de disse-
minagao viral ap6s a administragdo de vacinas de componentes
virais vivos atenuados em pessoas cuja imunossupressdo fosse
secundaria a doengas reumatologicas ou ao seu tratamento.
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Por outro lado, todos os estudos prospectivos realizados
para avaliar a eficacia e seguranca vacinal nos pacientes com
doengas reumatologicas limitaram-se a avaliagao das vacinas
inativadas. Além disso, os estudos, em sua maioria, ndo sao
controlados e incluiram um nimero limitado de pacientes.>*®
Consequentemente, as recomendacdes sobre o uso de vacinas
para este grupo de pacientes sao frequentemente baseadas
naquelas estabelecidas para pacientes com outras doengas,
como neoplasias, que utilizam estas drogas em doses bem
maiores do que as prescritas em reumatologia. Nesse sentido,
com base no que existe de disponivel atualmente e, na opinido
de especialistas, o presente consenso ndo recomenda o uso de
vacinas com virus vivo atenuado para os pacientes com doengas
reumatologicas autoimunes (evidéncia D).

Alguns medicamentos comumente utilizados no tratamento
das doengas reumatoldgicas, tais como corticoides (CE), me-
totrexato (MTX), azatioprina (AZA), ciclosporina A (CIA),
ciclofosfamida (CFM) e os inibidores do fator de necrose
tumoral (anti-TNF) sdo potencialmente imunossupressores.’
O grau de imunossupressao conferido por esses medicamentos
varia de acordo com a duracdo do uso ¢ as doses utilizadas
(evidéncia C).”

A imunossupressdo induzida pelos CE ¢é proporcional a
dose, embora ndo exista consenso quanto a dose a partir da
qual essa imunossupressao seria suficiente para contraindicar a
administracdo de vacinas com agentes atenuados.”'*!! Segundo
a Academia Americana de Pediatria, a imuniza¢ao com vacinas
de componentes vivos ¢ contraindicada quando a prednisona
¢ utilizada em dose igual ou superior a 2 mg/kg/dia ou maior
que 20 mg/dia, por periodo maior que uma semana (evidéncia
D)2 Davies & Woo, em 2002, verificaram que, na opinido
dos 24 reumatologistas do Gupo Britanico de Reumatologia
Pediatrica, a dose de CE que contraindicaria o uso da vacina
contra varicela (vacina de virus vivo atenuado) para criancas
portadoras de doengas reumaticas variou de 0,2 a 1 mg/kg/
dia (evidéncia D). °

Outra questdo que suscita davidas sobre a seguranca da
imunizacdo nos pacientes com doencas reumatologicas esta
relacionada com a possibilidade da vacinacdo desencadear
ou causar reativa¢do das doengas. Embora existam relatos
de casos esporadicos de associagdo temporal entre o uso de
algumas vacinas, entre elas a da hepatite B, ¢ a reativacdo da
artrite reumatoide (AR) (evidéncia D)°, estudos prospectivos
ndo confirmaram esta associagao.

Além disso, alguns estudos recentes sugerem que as infec-
¢des e as imunizagdes podem induzir modulagio do sistema
imunologico promovendo prote¢do contra fendmenos de au-
toimunidade (evidéncia D)."3 A preocupagdo com reativagao
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ou desencadeamento da doenga tem resultado, muitas vezes,
em uma cobertura vacinal inadequada.

Estas consideragdes serdo abordadas com mais detalhes
para cada uma das vacinas recomendadas atualmente pela
Sociedade Brasileira de Pediatria.

O presente artigo serd dividido nas seguintes vacinas:
contra hepatites A e B; virus do papiloma humano (HPV); in-
fluenza; pneumococo; meningococo; Haemophilus influenzae
tipo B (Hib); febre amarela; bacilo Calmette-Guérin (BCG);
rotavirus; varicela; sarampo, caxumba e rubéola (SCR); toxoide
tetanico e diftérico; e polio (Salk e Sabin). Além disto, também
serdo incluidos os textos sobre 0 uso de imunoglobulinas para a
imunizagao passiva e as orientagdes para pessoas que convivem
com imunodeprimidos.

Vacina contra Hepatite A

As hepatites virais continuam sendo um grave problema de
satde publica no mundo e no Brasil. A principal via de conta-
gio do virus da hepatite A ¢ a fecal-oral, sendo a transmissao
parenteral rara. Deste modo, a disseminacao esta relacionada
com o nivel socioeconomico da populagido e com o grau de
saneamento basico, de educacdo sanitaria e das condi¢des de
higiene da populagdo. Geralmente, a doenga ¢ autolimitada
e menos de 1% dos casos evolui para hepatite fulminante
(evidéncia A)."*

A vacina contra a hepatite A ¢ de virus inativado, podendo
ser aplicada a partir de 1 ano de idade em duas doses com
intervalo de 30 dias entre elas e encontra-se disponivel nos
Centros de Referéncia de Imunobiolégicos Especiais (CRIE)
e no Sistema Unico de Saude (SUS). E uma vacina bastante
segura, com raros eventos adversos, tais como: dor, inchago e
eritema no local da injecdo, além de febre baixa.'

O Ministério da Saude a indica nas seguintes situacdes:
pessoas com hepatopatias cronicas, suscetiveis a hepatite
A; receptores de transplantes alogénicos ou autdlogos, apos
transplante de medula 6ssea; candidatos a receber transplantes
autélogos de medula dssea, antes da coleta, e doadores de
transplante alogénico de medula 6ssea e pacientes esplenec-
tomizados.'

Nao existem trabalhos na literatura mostrando a seguranca
e eficacia desta vacina nas doencas reumatologicas (evidéncia
D). Existe apenas um utnico relato de caso de um paciente
com diagnostico de hepatite a esclarecer, que apos 10 dias da
vacinagao contra a hepatite A apresentou letargia, ictericia, au-
mento das transaminases, hipergamaglobulinemia, positiva¢ao
de anticorpos antinucleares e do anti-DNA de dupla hélice,
que evoluiu com remissdo da doenga apos uso de corticoide. '’
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Vacina contra Hepatite B

A transmissdo do virus da hepatite B (VHB) se faz por via
parenteral, principalmente pela via sexual. A transmissao
vertical (materno-infantil) também ¢ causa frequente de disse-
minacdo do VHB. Na inféncia, cerca de 70 a 90% das infecgdes
ocorridas em menores de 5 anos cronificam e 20% a 25% dos
casos cronicos com evidéncias de replica¢do viral evoluem
para doenga hepatica avangada (cirrose ¢ hepatocarcinoma)
(evidéncia A)."

A vacina contra hepatite B pode ser administrada em qual-
quer idade e simultaneamente com outras vacinas do calendario
basico. A imunizagdo € realizada em trés doses, com intervalo
de 1 més entre a primeira e a segunda dose e de 6 meses entre
a primeira ¢ a terceira dose (0, 1 e 6 meses). Algumas popula-
¢des como imunocomprometidos, portadores de insuficiéncia
renal em programas de hemodialise e alguns bebés prematuros
devem fazer uso de esquemas especiais.

A vacina contra a hepatite B esta disponivel no SUS para
as seguintes situagdes: menores de 1 ano de idade, a partir do
nascimento, preferencialmente nas primeiras 12 horas apds o
parto; criangas e adolescentes entre 1 e 19 anos de idade; doa-
dores regulares de sangue; populagdes indigenas; comunicantes
domiciliares de portadores do virus da hepatite B; portadores de
hepatite C; pacientes com insuficiéncia renal cronica usuarios
de hemodialise; politransfundidos, hemofilicos, talassémicos,
portadores de anemia falciforme; portadores de neoplasias;
portadores de HIV (sintomaticos e assintomaticos) ¢ usuarios
de drogas injetaveis e inalaveis; pessoas reclusas (presidios,
hospitais psiquiatricos, institui¢des de menores, forgas armadas
etc.), carcereiros de delegacias e penitenciarias; homossexuais,
profissionais do sexo; profissionais de saude, coletadores de
lixo hospitalar ¢ domiciliar; bombeiros, policiais militares,
civis e rodoviarios envolvidos em atividade de resgate.'

Aliteratura ¢ controversa com rela¢ao a seguranca da vacina
do VHB com respeito as doengas autoimunes. Diferentemente
da hepatite A, uma variedade de manifestagdes autoimunes ja
foram descritas ap6s a vacinagdo contra VHB, tais como vas-
culites, lapus eritematoso sistémico (LES), artrite reumatoide
(AR), artropatias soronegativas, trombocitopenia autoimune,
miastenia grav2, sindrome de Evans, uveite, mielite transver-
sa, eritema nodoso, polineuropatia periférica, mal epiléptico,
glomerulonefrite, erupgdo papular de Gianotti-Crosti, eritema
multiforme, pénfigo bolhoso e liquen plano (evidéncia C).'¢'8

Um estudo caso-controle utilizando a base de dados do
Vaccine Adverse Events Reporting System (VAERS) encontrou
aumento significativo do risco de doengas autoimunes apds a
vacina de hepatite B quando comparados a controles vacinados
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com toxoide tetanico (evidéncia B)."” Uma publicagdo poste-
rior, utilizando esse mesmo banco de dados reportou 465 casos
de recorréncia ou piora de sintomas de doengas reumatologicas
apos revacinagdo com VHB, incluindo quatro casos de LES
(evidéncia B).” E importante lembrar que essa base de dados
¢é proveniente de uma administragdo populacional de dezenas
de milhoes de casos vacinados, tornando expressivamente
reduzido o nimero de casos relatados. *!

Por outro lado, um estudo caso-controle com 260 pacientes
com LES falhou em identificar a vacinagdo contra VHB como
fator de risco para o desenvolvimento da doenga (evidéncia A).>

Existem controvérsias na eficacia da vacinag¢do contra
VHB no LES. Em um estudo avaliando 23 pacientes com LES
juvenil em esquema de dialise, todos os pacientes falharam
em soroconverter apos a vacinagdo (evidéncia C).”* Deve-se
ressaltar que este ¢ um estudo da década de 1990, com um
antigeno para VHB diferente da vacina atual.

Em um estudo realizado em Sdo Paulo, Kuruma et al.
analisando prospectivamente 28 mulheres com LES, sem
atividade da doenga e com prednisona menos que 20 mg/dia
e sem imunossupressor, que foram submetidas a vacinagao
com antigeno recombinante do VHB demonstraram eficacia
e seguranca nesta populagdo (evidéncia A)."® Um estudo
australiano avaliou a administragdo da vacina da hepatite B
em 39 pacientes com AlJ em remissdo e nenhum reativou a
doenca (evidéncia B).*

Vacina contra o HPV

O HPV ¢ o agente viral mais comum nas infec¢des anogenitais
em todo o mundo (evidéncia B).>* Na maior parte das vezes,
o virus ¢ eliminado espontaneamente, sem sequelas, porém,
se isso ndo ocorre, ele pode ser responsavel por alteracdes
clinicas que vao desde displasias cervicais leves até cancer
cervical (evidéncia D).>* Os tipos 16 e 18 sdo responsaveis
por 70% dos casos de cancer cervical, enquanto os tipos 6
11 causam cerca de 90% dos casos de condiloma acuminado
classico (evidéncia B).>

A vacina quadrivalente contra os tipos 6, 11, 16 ¢ 18 do
HPV foi desenvolvida recentemente para a prevencdo das
doengas anogenitais e das lesdes cervicais de alto grau de
malignidade. A vacina (constituida de particulas virais) ¢
administrada por via intramuscular na dose de 0,5 mL, em
trés aplicagdes (0, 2 e 6 meses). Dois grandes estudos de fase
IIT foram realizados para avaliar a eficacia da vacina em um
grande nimero de mulheres com idades entre 15 e 26 anos,
suscetiveis a estes agentes (evidéncia A).”” A vacina também
foi testada em mais de mil criangas ¢ adolescentes de ambos os
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sexos, entre 10 e 15 anos de vida, com taxas de soro-conversao
de 99% para os quatro tipos de HPV (evidéncia A).*® A vacina
costuma ser bem tolerada, podendo causar reagdes locais leves
ou febre baixa.

Com a evolugdo do conhecimento a respeito das doengas
reumatologicas e o desenvolvimento de novas terapias imunos-
supressoras, tem-se observado crescentes taxas de sobrevida
nestas patologias, com proporcional melhora na qualidade de
vida dos pacientes. Assim, pacientes na faixa etaria infantil
tém atingido a adolescéncia e se tornado sexualmente ativos,
com consequente risco de contrairem doengas sexualmente
transmissiveis, vaginites e displasia cervical.

Diversos estudos demonstraram que mulheres com LES
apresentam risco elevado de displasia cervical, muito superior
aos controles (evidéncia B).”” Em estudo brasileiro realizado
em adolescentes com LES juvenil (evidéncia B), as alteragoes
inflamatorias na citologia cervicovaginal estiveram significati-
vamente associadas a atividade da doenca, tanto nas pacientes
sexualmente ativas como nas inativas. Neste estudo, condiloma
acuminado decorrente da infec¢@o pelo HPV foi identificado
em dois controles sexualmente ativos (6,4%) e em nenhuma
das pacientes com LES juvenil.*

Até o momento, ndo existem publicagdes sistematicas
com relagdo a infecgdes pelo HPYV, citologia cervicovaginal e
cancer cervical em adolescentes com artrite idiopatica juvenil
ou mesmo dermatomiosite juvenil.

Tendo em vista a seguranca ¢ a eficacia da vacina anti-
HPV em criangas ¢ adolescentes normais, 0 maior risco
dos pacientes reumaticos imunodeprimidos contrairem a
infec¢do pelo HPV e a seguranca e a eficacia de outras
vacinas inativadas nestes pacientes, os autores sugerem
a vacinacdo de criangas e adolescentes reumaticos com a
vacina anti-HPV, especialmente nos pacientes com LES
(evidéncia D). Entretanto, a eficacia e a seguranga desta
vacina ainda ndo foram testadas em pacientes reumaticos ou
imunocomprometidos de modo geral. Além disto, a vacina
ainda ndo esta disponivel nos CRIE e no SUS, tendo custo
bastante elevado.

Vacina contra o Virus da Influenza

Existem dois tipos de vacina contra influenza: a vacina de virus
morto inativado e a vacina de virus vivo atenuado. A vacina
disponivel no Brasil ¢ a vacina de virus inativado.

A vacina anti-influenza inativada trivalente ¢ composta
por dois antigenos do virus influenza A e um antigeno do
virus influenza B. Anualmente, um ou mais antigenos podem
ser modificados, de acordo com a prevaléncia mundial das
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cepas de virus influenza e com o surgimento de novas cepas.
Recomenda-se a aplica¢do em individuos acima de 6 meses de
idade. Criangas entre 6 meses ¢ 8 anos devem receber, apds a
primeira dose da vacina, uma segunda dose com intervalo de
quatro semanas.’!

A vacina contra influenza deve ser armazenada entre 2 e
8°C e aplicada por via intramuscular. Em criangas abaixo de
2 anos, deve-se utilizar o vasto lateral da coxa e acima de 2
anos, pode ser utilizado o deltoide, gliiteo ou vasto lateral. A
dose ¢ de 0,25 mL em criangas de 6 a 35 meses e de 0,5 mL
a partir de 36 meses.>' A vacina ndo esta disponivel no SUS,
mas esta disponivel nos CRIE.

Essa vacina ¢ recomendada para individuos em risco de
desenvolverem complicagdes da infecgdo por influenza e para
os contactantes de individuos expostos a este mesmo risco.
As indicagdes sdo: criangas de 6 meses a 5 anos de idade;
gestantes; individuos acima de 50 anos de idade; individuos
com diabetes, cardiopatias, pneumopatias cronicas, inclusive
asma, nefropatias cronicas; portadores de asplenia anatomica
ou funcional e doengas relacionadas; pacientes em uso cronico
de acido acetilsalicilico (incluindo AlJ e doenga de Kawasaki);
pacientes institucionalizados; pacientes com imunossupressao
medicamentosa ou por neoplasias, contactantes de individuos
em risco de complicacdo por influenza; contactantes e cuida-
dores de criangas abaixo de 6 meses de idade e profissionais de
saude.’"*? Além disso, qualquer pessoa que ndo deseja contrair
a gripe e suas complicagdes, pode fazer uso da vacina a partir
de 6 meses de idade.

A vacina contra a influenza ndo deve ser aplicada em
individuos que ja apresentaram reagdo alérgica grave a ovo
de galinha ou previamente a vacina influenza; pessoas que
apresentaram sindrome de Guillain-Barré até 6 semanas apos
receber a vacina influenza; criangas abaixo de 6 meses ¢ indi-
viduos com doenga aguda febril moderada a grave.*!' A eficacia
da imuniza¢ao mensurada anualmente ¢ de 97% nos adultos
vacinados.*'*?

Diversos estudos, em sua maioria com pequenas casuis-
ticas, sugerem que a resposta vacinal no LES seja menor do
que a dos individuos saudaveis (evidéncias B e C).**-*¢ Dois
trabalhos demonstraram que 38% a 63% de 24 pacientes com
LES apresentaram resposta vacinal a influenza. Esta resposta
foi ainda menor em individuos acima de 50 anos, com dose de
prednisona acima de 10 mg e em uso de azatioprina.**** Em
contraste, dois estudos descreveram, em individuos com LES,
uma resposta vacinal semelhante aos individuos saudaveis.
(evidéncias B e C).’7®

Uma avaliag¢do prospectiva demonstrou niveis protetores
de anticorpos em 95% de 34 criangas com artrite idiopatica
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juvenil (A1J), com eventos adversos locais comparaveis entre
pacientes e controles (evidéncia B).* Em outro estudo pros-
pectivo que incluiu 49 pacientes com AlJ em uso de terapia
imunossupressora por longo prazo (CE, MTX, AZA, CIA),
observou-se que as taxas de soroconversdo giraram entre
80%-100% dependendo da cepa analisada, e ndo houve even-
tos adversos sérios ou reativacdo da doenca (evidéncia B).*

Varios estudos avaliaram o efeito das medicagdes utili-
zadas no tratamento da AR e da AIJ na imunogenicidade da
vacina contra a influenza. Todos mostraram que CE, sais de
ouro, MTX e AZA ndo afetam significativamente a producao
de anticorpos soroprotetores nestas duas doengas. Estudos em
AR tém demonstrado que pacientes em uso de medicacdes
anti-TNF, como o infliximabe, podem apresentar niveis re-
duzidos de anticorpos pds-vacinais com relacdo aqueles que
nao utilizam essa classe de medicamentos, embora os titulos
de anticorpos continuem em niveis soroprotetores, sugerindo
que estes pacientes podem ser vacinados (evidéncias B).*!#

A vacina de virus morto inativado ndo causa sintomas de
infec¢do por influenza. Eventos adversos leves incluem dor,
edema e eritema no local da aplicagdo, febre baixa e mialgia
com duragédo de cerca de 1 a 2 dias.”!

A maior parte dos individuos com LES descritos até o mo-
mento ndo apresentou reagdes adversas relevantes e a vacina
foi considerada segura (evidéncias B e C).*** Entretanto, ha
raras descrigcdes de atividade renal em pacientes imunizados
contra a influenza (evidéncia C).* Foi observado também que
a vacina contra a influenza nao induziu a produgéao de anticorpo
anti-DNA dupla hélice (evidéncia C).*

Os estudos disponiveis até o momento em adultos com LES
nao evidenciaram piora dos parametros clinicos ou laborato-
riais de atividade da doenca. Além disso, ndo ha evidéncias
que indiquem piora de atividade da doenga desencadeada pela
imunizagdo. Além de ser considerada uma vacina segura, ela
¢ capaz de induzir uma resposta imunologica satisfatoria, de-
vendo, portanto, ser encorajada para os pacientes com LES,
com objetivo final de reduzir a morbi-mortalidade associada
ao virus influenza neste grupo de pacientes imunodeprimidos.
Adicionalmente, ndo ha estudos controlados a respeito da
vacinagao contra influenza em dermatomiosite juvenil (DMJ).

VACINA ANTIPNEUMOCOCICA

Criangas com determinadas doengas reumatologicas, es-
pecialmente AlJ e LES juvenil, apresentam maior risco de
desenvolvimento de infec¢do pneumocoécica grave™*® e sdo
mais propensas a rapido declinio dos niveis de anticorpos an-
tipneumocdcicos pos-vacinais devido ao comprometimento da
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resposta imunoldgica induzida pela doenca e pelo tratamento
utilizado.’

A vacina polissacaridica (Pn23) inclui uma suspensao
de 23 sorotipos de polissacarideos purificados da capsula do
Streptococcus pneumoniae em solugao salina conservada por
fenol: 1,2,3,4,5,6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B,
17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F e 33F. 4748

A vacina pneumocdcica conjugada heptavalente (Pnc7)
inclui sete polissacarideos capsulares do S. pneumoniae cada
um associado a uma variante nao toéxica da toxina diftérica,
CRM197. A vacina contém polissacarideos capsulares dos
sorotipos 4, 9V, 14, 19F e 23F ¢ oligossacarideos dos sorotipos
18C e 6B, proteina carreadora CRM197 e adjuvante de fosfato
de aluminio. Nao contém conservantes.*’**

Nao ha estudos de eficacia da vacina pneumocdcica em
populacgdes infantis com doencas reumatoldgicas. Estudos
com criangas ¢ adolescentes transplantados mostraram
eficacia de mais de 70% com a vacina conjugada e a Pn23
(evidéncias A).**® O uso do MTX foi associado a niveis
de IgG anti-23F e anti-6B significantemente menores nos
adultos. Por outro lado, agentes anti-TNF-alfa ndo foram
associados a pior resposta vacinal na artrite reumatoide
e artrite psoriasica (evidéncias A).**° No LES, a vacina
polissacaridica foi eficaz em 74% dos pacientes, com ten-
déncia a menor resposta humoral nos pacientes em uso de
imunossupressores (CFM, AZA e MTX) e com atividade da
doenga (evidéncia B).’! Pacientes com sindrome de Sjogren
primario ou secundario imunizados com vacina polissaca-
ridica multivalente (12 antigenos capsulares) apresentaram
elevagdes significativas dos niveis de anticorpos contra os
12 sorotipos (evidéncia A).5

A vacina antipneumocdcica ¢ geralmente bem tolerada nos
pacientes reumaticos. Efeitos colaterais associados a vacina
incluem leve hiperemia e dor local, febre baixa ou mal-estar,
geralmente com durag@o de até 72 horas e sem necessidade
de medidas terapéuticas (evidéncias A e B).’52 Em pacientes
adultos com AR, LES ou sindrome de Sjogren, a atividade
clinica e laboratorial da doenca ndo parece sofrer alteracao
significativa ap6s a aplicagdo da vacina antipneumococica
(evidé@ncias A).*>>5 Estudos com populagdes pediatricas com
leucemia ¢ outras neoplasias também comprovaram a segu-
ranga do uso de vacinas inativadas como a antipneumococica
(evidéncias A). %%

A vacina contra o pneumococo (Pnc7 e Pn23) ¢ indicada
para criangas e adolescentes com doencas reumatologicas em
imunossupressdo, preferencialmente antes da introdugdo da
terapia imunossupressora, nao sendo contraindicada durante a
terapia imunossupressora (evidéncias A e B).*-*5Nos casos

567



Silva et al.

de esplenectomia eletiva no LES juvenil, a vacina deve ser
aplicada pelo menos 2 semanas antes da cirurgia.

A vacina conjugada heptavalente (Pnc7) ¢ administrada
por via intramuscular na dose de 0,5 mL. Pacientes de 2 a 6
meses deverdo receber trés doses da Pnc7, administradas com
intervalo minimo de 2 meses, seguidas por uma dose adicional
aos 12-15 meses. Pacientes de 7 a 59 meses deverdo receber
duas doses de Pnc7, administradas com intervalo de 2 meses,
seguidas por uma dose de Pn23 meses apos a segunda dose
de Pnc7 (evidéncia D).”’

A via de administragdo da vacina polissacaridica (Pn23)
recomendada ¢ a intramuscular, podendo eventualmente, ser
feita por via subcutanea, na dose de 0,5 mL. Esta indicada para
pacientes acima de 2 anos de idade. Pacientes que ja recebe-
ram a vacina Pnc7 antes dos 2 anos deverdo receber a vacina
polissacaridica, com intervalo > 2 meses ap6s a Ultima dose
de Pnc7. Pacientes de 2 a 10 anos de idade deverao receber
duas doses da Pn23, com intervalo de 3 a 5 anos entre as do-
ses, incluindo aqueles que ja receberam Pnc7 anteriormente.
Pacientes maiores de 10 anos deverao receber duas doses da
vacina Pn23, sendo a segunda dose 5 anos ou mais apds a
primeira. O paciente ndo deve receber mais de duas doses da
vacina Pn23 (evidéncia D).”’

A vacina pneumococica ndo esta incluida entre as obriga-
torias do SUS, porém esta disponivel nos CRIE.

Vacina Antimeningococica

Avacina antimeningocdcica conjugada do grupo C esté indica-
da na imunizagdo ativa de criancas com mais de 2 meses, ado-
lescentes e adultos para prevencao de doencga invasiva causada
por Neisseria meningitidis do sorogrupo C. Ela ¢ segura para
aplicacdo em criangas com doengas reumatologicas, inclusive
naquelas que fazem uso de medicamentos imunossupressores
e 0 esquema vacinal deve ser o mesmo das criangas saudaveis
(evidéncia D).*®

Pacientes com asplenia, deficiéncia de complemento C3 ou
de componentes da via terminal do sistema complemento (C5,
C6, C7, C8, C9) estdo em risco de doenca meningocdcica e
devem receber a vacina (evidéncia D).>® Individuos com com-
prometimento da resposta imunologica decorrente da terapia
imunossupressora apresentam resposta de anticorpos adequada
a imunizacdo ativa. Além disto, a vacina antimeningocoécica
ndo agrava a atividade da AlJ, nem desencadeia novo surto da
doenca (evidéncia B).*

Cada dose da vacina contém o polissacarideo do meningo-
coco C conjugado ao toxoide tetanico ou a proteina CRM 197 de
Corynebacterium diphtheriae. Ela é aplicada por via intramus-
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cular a partir do 2° més em duas ou trés doses, de acordo com
o fabricante. Uma dose de reforgo ¢ realizada aos 12 meses.
Em maiores de 12 meses, administra-se dose Ginica da vacina.>®

Apesar de terem sido relatados sintomas de meningismo,
como dor/rigidez de nuca ou fotofobia, ndo ha evidéncias de
que a vacina cause meningite meningocoécica C. No entanto,
deve-se permanecer alerta quanto a possibilidade de meningite
ocasionalmente concomitante.

Esta vacina ndo esta a disposi¢do na rede publica, porém
estd a disposicao nos CRIE.

Vacina contra Haemophilus Influenzae Tipo B

Os pacientes com doengas reumatologicas apresentam maior
risco de doengas invasivas (meningite, epiglotite, septicemia,
osteomielite e artrite) causadas pelo Haemophilus influenzae
tipo B (Hib), havendo indicagdo de imunizagio (evidéncia B).°

A vacina contra Hib esta indicada para pacientes imu-
nossuprimidos segundo o Comité de Doengas Infecciosas da
Academia Americana de Pediatria e Sociedade Britanica de
Reumatologia.®®

A vacina para Hib ¢ conjugada, composta pelo polissa-
carideo capsular da bactéria e sua administragdo ¢ feita por
via intramuscular. Esta disponivel na rede publica, fazendo
parte do calendario oficial de imunizagdo brasileiro, e nos
CRIE. A vacinagao deve ser feita em criangas e adolescentes
até 19 anos de idade: até 1 ano de idade — trés doses (2, 4 ¢
6 meses com refor¢o aos 15 meses); menores de 5 anos ndo
vacinadas previamente ou que receberam apenas uma dose
—2 doses com 1 a 2 meses de intervalo; pacientes vacinados
com duas doses antes de 12 meses de idade — apenas uma
dose adicional .

Como a resposta vacinal pode ser influenciada pela terapéu-
tica imunossupressora, aconselha-se que tais pacientes recebam
a vacina o mais precocemente possivel apos o diagnostico e,
de preferéncia, antes de iniciar o tratamento (evidéncia D).%!

Dados de eficacia ndo estdo disponiveis para o uso em
criangas, adolescentes e adultos com doengas cronicas. Ha
evidéncias de que os pacientes com LES desenvolvem niveis
de anticorpos protetores contra Hib. (evidéncia B).’!

Vacina contra Febre Amarela

A vacina contra febre amarela, composta por virus vivos
atenuados, esta indicada para criangas a partir dos 9 meses de
idade e adultos que moram ou viajam para areas onde existe
a doenga. Ela ¢ encontrada na rede publica.

A via de administra¢do ¢ intramuscular ¢ uma unica dose
deve ser aplicada 10 ou mais dias antes da viagem. Um re-
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forco a cada 10 anos deve ser feito se ha risco de exposicdo
continuada.

Vacinacdo com virus vivos atenuados determina uma
resposta imunoldgica mantida ¢ altamente protetora, mas,
nos pacientes imunossuprimidos, ha redugdo da resposta com
maior risco de infecgdo ativa.

Criangas ¢ adolescentes com doengas reumatoldgicas que
recebem drogas imunossupressoras nao devem receber vacinas
com virus vivo, apesar da descri¢do de pacientes com estas pa-
tologias em tratamento imunossupressor terem sido vacinados
contra a febre amarela ¢ ndo terem apresentado nenhum evento
adverso significativo (evidéncia C).%

Além das contraindicagdes do uso da vacina com virus vivo
ja descritas inicialmente, deve-se lembrar de condigdes como
alergia a proteina do ovo e gestagdo, que contraindicam o uso
da vacina contra febre amarela. Eventos adversos graves tém
sido relatados, tais como, reagdo de hipersensibilidade, doenca
viscerotropica relacionada com vacina e doenga neurotropica
(evidéncia C).%%

Vacina BCG

A vacina BCG ¢ preparada com bacilos vivos atenuados do
Mycobacterium bovis. No Brasil, ¢ oferecida na rotina de va-
cinagdo, por via intradérmica para todos os recém-nascidos,
sadios com peso maior ou igual a 2 kg (evidéncia B).% Esta
disponivel no SUS e CRIE.

Estudos de meta-analise, caso-controle para avaliar o efeito
protetor da vacina BCG contra as formas clinicas graves da
tuberculose (miliar e meningea) na crianga, mostraram alta taxa
de protecdo, acima de 80% (evidéncias A e B).% Essa pro-
tecdo pode perdurar por cerca de 10-15 anos (evidéncia B).®

No Brasil, conforme as normas do Ministério da Saude,
a vacina BCG esta contra indicada nas seguintes condi¢des
(evidéncia B)": relativas (recém-nascidos com peso inferior
ou igual a 2 kg, afeccdes dermatologicas generalizadas ou
no local da aplicacdo, uso de imunossupressores) e absolutas
(adulto com infec¢@o por HIV sintomatica ou assintomatica,
crianca com infec¢do por HIV sintomadtica e pacientes com
imunodeficiéncia congénita).

Nos pacientes com doencas reumatologicas, a vacina BCG
estad contraindicada na vigéncia do tratamento imunossupressor
(evidéncia B).”” Entretanto, a vacina BCG néo ¢ contraindicada
para os conviventes de pacientes imunocomprometidos.

Embora a vacinagdo com BCG muitas vezes resulte em
efeitos adversos locais, complicagdes graves, a longo prazo
sdo raras (evidéncia B).” Pode ocorrer adenomegalia axilar
nao supurada durante a evolucdo normal da lesdo vacinal, de-
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saparecendo espontaneamente, sem tratamento medicamentoso
e/ou cirurgico. Complicag¢des graves como abscesso no local
da aplicacdo, Glceras, linfadenite regional supurativa e fistuli-
zada, sdo raras. Osteomielite ¢ rara e geralmente associada a
deficiéncia imunoldgica.

Vacina contra Rotavirus

O rotavirus € o principal agente etiologico da diarreia aguda
em criangas menores de 5 anos de idade em todo o mundo.”"7
A infecgdo varia de assintomatica ou leve, com diarreia liquida
e duracdo limitada, a quadros graves com desidratacdo, febre,
vOmitos e internagdes hospitalares que ocorrem, em geral,
em lactentes de 3 a 24 meses de idade.”>” Criangas e adultos
imunocomprometidos apresentam gastroenterites graves ou
prolongadas pelo rotavirus.”™

Atualmente, existem duas vacinas licenciadas no Brasil
contra o rotavirus. A vacina monovalente (G1P[8]), que
proporciona imunidade cruzada (heterotipica) contra outros
sorotipos do rotavirus e esta em uso no setor publico e privado
desde 2006 e a recentemente licenciada vacina pentavalente
(G1, G2, G3, G4, P[8]). Ambas sdo vacinas constituidas de
virus vivos atenuados.”™

A administrag@o destas vacinas ¢ por via oral sendo a pri-
meira dose aos 2 meses (6 a 14 semanas e 6 dias) e a segunda
aos 4 meses (14 a 25 semanas), com intervalo minimo de 1
més entre as doses e ndo devem ser utilizadas ap6s os 8 meses
de idade.™

As vacinas contra o rotavirus conferem protegdo de 74%
a 87% contra gastroenterites por rotavirus de qualquer gra-
vidade e de 85% a 98% contra as formas graves da doenga
(evidéncia A).7""

Preferencialmente, a vacinagdo nio deve ocorrer durante
o periodo de imunossupressdo, para que se obtenha melhor
resposta imunoldgica e se evite o risco de provocar doenga
pelo agente vacinal.

Nao existem dados com relacdo a eficacia da vacina contra
rotavirus em pacientes com doengas reumatologicas, bem como
com relagdo ao desenvolvimento de autoimunidade apds o
seu uso.’ Embora casos de doenga de Kawasaki tenham sido
relatados ap6s a vacinagdo contra rotavirus, a relagdo causal
ainda ndo pode ser estabelecida. ™

Vacina contra Varicela

A vacina contra varicela ¢ feita a partir de virus vivos atenua-
dos, derivados da cepa OKA ¢ ¢ aplicada por via subcutanea.
Em geral, ¢ bem tolerada e imunogénica em individuos imu-
nocompetentes. Pacientes imunodeprimidos podem apresentar
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eventos adversos mais intensos, embora raramente graves. A
efetividade da vacina contra todas as formas de doenca ¢ de
cerca de 85% e contra as formas graves, de 99%.

Até o momento, a vacina nao estd no calendario oficial da
rede publica, porém esta disponivel nos CRIE. O esquema
vacinal proposto para os suscetiveis pela Sociedade Brasi-
leira de Pediatria é de uma dose em criangas com 1 ano de
idade e uma segunda dose aos 4 a 6 anos. Adolescentes a
partir de 13 anos de idade, que nao tenham sido vacinados
ou individuos imunodeprimidos acima de 1 ano de idade,
devem receber duas doses, com intervalo de 4 semanas.

Atualmente, ha trés apresentagdes comerciais de vacinas
contra varicela e um dos laboratdrios fabricantes recomenda
dose unica da vacina também para adolescentes (evidéncia
D).””Ha interferéncia entre a vacina de varicela e outras vaci-
nas de virus vivos de uso parenteral, devendo ser aplicadas no
mesmo dia, em locais diferentes ou com intervalo de 30 dias.

Estudo recente realizado para avaliar o estado de imuniza-
¢d0 contra varicela em criangas e adolescentes com doencas
reumatologicas verificou que cerca de 50% dos 98 pacientes
incluidos (2 a 16 anos) que negavam historia anterior de vari-
celainfec¢do eram suscetiveis (evidéncia B).”° Nesta pesquisa,
25 pacientes suscetiveis foram selecionados (16 com AlJ, qua-
tro com DMJ, trés com esclerodermia e um com vasculite) e
vacinados contra varicela. Todos os pacientes usavam MTX e
11 também recebiam corticoide. Nenhum paciente desenvolveu
varicela e/ou eventos adversos graves pos-vacinais. Além disso,
nenhuma piora na atividade das doengas reumatoldgicas foi
verificada pelos autores (evidéncia B).”

Nao ha evidéncias na literatura quanto a imunogenicidade e
segurancga da vacina contra varicela em pacientes com LES (3).7

Pacientes com doencgas reumatolégicas t€ém maior risco
de apresentar quadros graves de varicela, além dos riscos
adicionais relacionados ao uso cronico de anti-inflamatorios,
e possivel indu¢do de sindrome de ativacdo macrofagica.
Para as criangas e adolescentes com de doengas reuma-
tologicas, o ideal seria indicar esta vacina aos suscetiveis
antes de iniciar a imunossupressao medicamentosa, ou 3
meses apos sua suspensdo. Quando ndo for possivel seguir
esta orienta¢do inicial, a indica¢do da vacina da varicela na
vigéncia de imunossupressao deve ser avaliada para cada
paciente, considerando a situa¢do epidemioldgica regional,
o tipo e atividade da doenga de base, assim como o regime
terapéutico a que o paciente esta sendo submetido, ja que a
porcentagem de suscetiveis pode ser consideravel”. Caso a
vacina seja utilizada nesse contexto, recomenda-se vigilancia
criteriosa dos eventos adversos nas primeiras quatro semanas
apos a vacinagao.
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Situagdes de contraindicagdo absoluta para uso em pacien-
tes com doengas reumatologicas: uso de CE acima de 2 mg/kg/
dia ou acima de 20 mg/dia; uso de CFM em pulsos mensais; uso
de agentes biologicos e doenga em atividade intensa. Quando
a vacina for formalmente contraindicada, deve-se estar atento
a situacdes de exposicdo ao virus da varicela, quando entdo
deve ser indicada a imunizagdo passiva e o uso de aciclovir,
se necessario, além da vacina¢do de todos os contactantes
suscetiveis.”

Cuidados especiais devem ser tomados nos pacientes em
uso cronico de acido acetilsalicilico (s6 vacinar apdés 1 més
da suspensdo) e imunoglobulina humana (aguardar 3 meses
apos a suspensdo).’

Vacina contra Sarampo, Caxumba e
Rubéola (SCR ou Triplice Viral)

A vacina triplice viral é uma vacina combinada, contendo
virus vivos atenuados que protege contra sarampo, ca-
xumba e rubéola (SCR) e ¢ aplicada por via subcutinea.
Atualmente, ha trés apresentagdes comerciais disponiveis.
De maneira geral causam pouca reacao e sdo bem tolera-
das. Os eventos adversos podem ser devidos a reacdes de
hipersensibilidade a qualquer componente das vacinas ou
manifestagdes clinicas semelhantes as causadas pelo virus
selvagem (replicagdo do virus vacinal), geralmente de me-
nor intensidade. A vacina esta no calendario oficial da rede
publica e o esquema vacinal proposto para os suscetiveis
pela Sociedade Brasileira de Pediatria ¢ de uma dose com
1 ano de idade e uma segunda dose de 4 ¢ 6 anos. Todas
as criancas e adolescentes devem receber ou ter recebido
duas doses de SCR com intervalo minimo de 1 més. Nao ¢
necessario aplicar mais de duas doses. "

Ha apenas dois estudos que avaliaram a seguranca da va-
cina triplice viral (dose de refor¢o) em pacientes com AlJ.”
(evidéncia B) O primeiro avaliou retrospectivamente uma
coorte de 207 pacientes com AlJ, verificando que nenhum
caso de disseminagao viral pos-vacinal foi comprovado, e ndo
houve relato de maior ocorréncia de reativagdes.” O outro
estudo prospectivo avaliou a imunogenicidade e seguranca
da vacina em 15 pacientes com AlJ em uso de MTX e etaner-
cepte. Nenhum paciente apresentou reagdo vacinal ou piora
da atividade de doenga, e a resposta nao foi influenciada pelo
uso das drogas.®® A recomendagdo desta vacina para pacientes
com AlJ parece ser segura.

Quanto a indica¢do da vacina SCR em pacientes com
outras doengas reumatoldgicas, sugerimos seguir as mesmas
orientagdes descritas para a vacina contra varicela.
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Vacinas triplice acelular
(DPTa/dpTa) e dupla (DT/dT)

As vacinas de toxoides tetanico e diftérico e de compos-
tos anti-pertussis sdo seguras para a aplicacdo em criangas
e adultos portadores de doengas reumatologicas, inclusive
naqueles que fazem uso de medicamentos imunossupressores,
devendo realizar o mesmo esquema vacinal preconizado para
os individuos sadios (evidéncia A).”*° Com relagdo a fragdo
pertussis, que na vacina classica (DPT) apresenta componentes
celulares capazes de causar o surgimento de algumas reagdes
adversas, também ndo possui contraindicagdo especifica para
os pacientes portadores de doengas reumatologicas, mesmo em
uso de agentes imunossupressores (evidéncia A).*!52 Aqueles
pacientes que apresentam esquema vacinal incompleto deve-
rdo ser orientados a completa-lo normalmente; naqueles que
completaram o esquema, a vacinagao (reforgo) na adolescéncia
¢ recomendada por constituirem-se em um dos grupos etarios,
juntamente com os lactentes e os adultos, mais acometidos pela
coqueluche (evidéncia C).*

A dPTa tem apresentagdes comerciais com trés e cinco
fragdes do componente pertussis, com eficacia clinica com-
paraveis (evidéncia A).** As indicacdes desta vacina sdo para:
a) criangas até 6 anos completos que ap6s o recebimento de
qualquer uma das doses da vacina triplice bacteriana de cé-
lulas inteiras (dTP ou tetravalente - dPT+Hib) apresentarem
eventos adversos graves (convulsdes nas primeiras 72 horas
ap6s a vacinagdo ou episddio hipotonico hiporresponsivo
nas primeiras 48 horas apo6s a vacinagdo) (evidéncia D); b)
criangas que apresentem maior risco de desenvolvimento de
eventos graves a vacina dTP ou tetravalente (menores de 2
anos de idade com: doenga pulmonar ou cardiaca cronica, de
maior risco de descompensacdo em vigéncia de febre, e doen-
¢as neurologicas cronicas incapacitantes — (evidéncia D); ¢)
recém-nascido que permaneca internado na unidade neonatal
por ocasido da idade de vacinagdo, enquanto permanecer na
unidade; recém-nascido prematuro extremo (menor de 1.000 g
ou 31 semanas), na primeira dose de tetravalente ou enquanto
permanecer internado na unidade neonatal e doenga convulsiva
cronica (evidéncia D).%

A DT (dupla tipo infantil) ¢ indicada em criangas menores
de 7 anos de idade que apresentarem encefalopatia nos primei-
ros sete dias apds a aplicagdo da vacina DTP ou tetravalente
ou DTPa (contraindicacdo de receberem novamente a vacina
contra a coqueluche) (evidéncia D).%

A dT (dupla tipo adulto) ¢ indicada para uso em adoles-
centes e adultos. A dTa ¢é utilizada em adolescentes e adultos
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com duas apresentagdes comerciais, com resposta imunoldgica
semelhante, altamente imunogénicas e seguras (evidéncia A).*

O esquema vacinal inclui trés doses, com intervalo de 60
dias entre as mesmas, tendo inicio a partir do 2° més de vida. O
primeiro reforgo ¢é realizado aos 15 meses de idade, o segundo
entre 4 e 6 anos de idade (evidéncia A) ¢ o terceiro entre 11 e
19 anos de idade, com a vacina dT (evidéncia D).* A Sociedade
Brasileira de Pediatria e o Centers for Disease Control and
Prevention recomendam a vacinagdo dos adolescentes com a
vacina dTa (evidéncia D)%%

Todas as apresentacdes acelulares possuem toxoide
tetanico e diftérico mais toxina pertussis inativada quimica-
mente, ou obtida por engenharia genética, associada a outros
componentes bacterianos antigénicos. Possuem eficacia e
resposta imunoldgica comparaveis a DPT de células inteiras
(evidéncia A). No Brasil, o Ministério da Satide indica o uso
da forma de células inteiras (DPT para criangas ou dT para
adolescentes e adultos) em seu calendario vacinal oficial,*
embora a Sociedade Brasileira de Pediatria, assim como
muitos paises desenvolvidos, preconize o uso das formas
acelulares (DPTa para < 7 anos e dpTa para adolescentes ¢
adultos) (evidéncia D).*

A protecao vacinal, quando se completa o esquema de
trés doses (intramusculares), com reforgo apds 6 a 12 meses,
¢ mantida por 6 a 12 anos (evidéncia A). Sdo repetidas a cada
10 anos e, devem ser antecipadas para 5 anos nos casos de
gravidez ou ferimentos suspeitos de causar tétano.®® Nestes
ultimos, simultaneamente a vacinag@o, a necessidade de se
receber imunizagdo passiva dependera do niimero de doses
vacinais previamente recebidas, do tempo decorrido desde a
ultima dose e do tipo de ferimento (evidéncia A).%

Vacina Poliomielite Inativada (Salk)
e Poliomielite Ativada (Sabin)

As vacinas Salk e Sabin sdo altamente imunogénicas e eficazes
na prevencao da poliomielite. A vacina da Salk confere soro-
conversao, para os trés sorotipos do virus da polio, em 95%
dos pacientes com duas doses ¢ 100% dos pacientes com trés
doses. Nao ha disseminacao fecal do virus da vacina Salk.
Esquema vacinal com pelo menos trés doses de Sabin induz
a excelente resposta de anticorpos e alta imunidade intestinal
e provavel protecao perene. Ha disseminacao fecal do virus,
podendo haver vacinagdo em contactantes (evidéncia A). 3¢
Criangas ¢ adolescentes com doengas inflamatdrias em
tratamento com imunossupressores, incluindo os corticoides
sistémicos, devem receber a vacina com virus inativado (Salk)
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de acordo com o esquema universal de imunizagdes, mas ndo
devem receber vacinas com virus vivo atenuado (Sabin).* Nao se
recomenda vacinar com virus vivo atenuado pacientes com LES.™

Em 1978, ap6s uma campanha nacional de vacinagdo em
Israel, houve relatos de reagudizagdo da doenga em quatro
casos entre 73 pacientes com LES vacinados. Entretanto, ndo
foram realizados estudos prospectivos posteriores para con-
firmar este fato (evidéncia D).”

Em estudos controlados em pacientes submetidos a trans-
plante de medula 6ssea, realizados na Finlandia, o esquema
vacinal com trés doses de vacina antipdlio inativada foi igual-
mente imunogénico, quando iniciado aos seis ou 18 meses apos
o transplante de medula 6ssea.?’

Em uma campanha vacinal também realizada na Finlandia
em 1985 para controlar um surto de poliomielite, verificou-se
que pessoas imunocomprometidas, onde houve a substitui¢do da
vacina Sabin (da campanha) pela Salk (virus inativado), ficaram
protegidas contra a poliomielite durante o surto, com titulos prote-
tores de anticorpos neutralizantes contra o virus da poliomielite.*”

A aplicagdo da vacina Sabin ¢ realizada no SUS e nos CRIE
e a vacina Salk nos CRIE.

Uso de imunoglobulinas para imunizagao passiva

As vacinas de componentes vivos atenuados, contra o sa-
rampo (monovalentes ou combinadas) e contra varicela sdo
contraindicadas em pacientes com imunossupressdo congénita
ou adquirida. Da mesma forma, criangas e adolescentes com
doencas reumatologicas em uso de imunossupressores ou
corticoides em altas doses, devem adiar a vacinag@o por pelo
menos 3 meses apos a suspensao dos medicamentos. Nesses
casos, para prevenir ou modificar o curso da doenga, em caso de
exposi¢do, deve ser indicada a profilaxia apds contato através
de imunizagdo passiva com imunoglobulinas (Ig) humanas
polivalentes, ou hiperimunes, ou ainda, Ig heter6logas. A res-
posta ¢ rapida, no maximo em 3 dias e a duragdo da protegdo
varia de 3 a 4 semanas (evidéncia D).>7

No caso de exposi¢ao ao sarampo, deve-se administrar Ig
humana por via IM na dose de 0,5 mL/kg (méximo 15 mL),
dobro da dose utilizada em individuos imunocompetentes,
até 6 dias da exposic¢do. Pacientes imunocomprometidos que
recebem doses regulares de Ig sdo considerados protegidos.
Dose adicional (100-400 mg/kg peso) deve ser recomendada
se a exposi¢do ao sarampo acontecer 3 ou mais semanas apos
a ultima dose (evidéncia D).>%"
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A profilaxia ap6s exposi¢do a varicela ¢ indicada quando
houver contacto com doente com varicela ou com herpes zoster
em fase contagiosa. Deve ser administrada a Ig humana espe-
cifica hiperimune que contém altos titulos de anticorpos contra
varicela (VZIG), na dose de 1,25 mL (125 U) para cada 10 kg
de peso (dose maxima de 625U) por via IM, até 96 horas apos
a exposicdo. Em pacientes de alto risco pode ser necessaria a
associacao de agente antiviral.>*7*

A profilaxia apds contato para hepatite B ¢ indicada em
individuos imunodeprimidos apos exposi¢do de risco, mesmo
que tenham sido previamente vacinados. A dose recomendada
da Ig humana anti-hepatite B (IGHAHB) ¢ de 0,06 mL/kg
(10 mg IgG/kg) por via IM, e deve ser administrada o mais
precocemente possivel (no maximo até 14 dias apos a exposi-
¢d0). Recomenda-se para os pacientes ndo vacinados, ou com
sorologia (anti-HBs) negativa, além da Ig, inicio imediato da
vacina¢ao.%7

A Tabela 1 apresenta algumas situagdes nas quais a imu-
nizacao passiva esta indicada.

Pessoas que convivem com
doentes imunodeprimidos

As pessoas que convivem com doentes imunodeprimidos,
familiares ou profissionais de saude, sdo fontes involuntarias
de germes patogénicos, muitas vezes imunopreveniveis e
devem, portanto, ser vacinados adequadamente para diminuir
o risco de transmissao de doengas. Como nao ha na literatura
especificacdo quanto ao grau de imunossupressio alcangada
com as doses de medicagdes utilizadas em doengas reuma-
tologicas, utilizaremos as orientagdes para conviventes de
imunossuprimidos (Tabelas 2 e 3) (evidéncia D).”* A Tabela
4 mostra as evidéncias de uso de cada vacina em pacientes
com LES e AlJ.

CONCLUSOES

De um modo geral, as vacinas inativadas e de componentes
proteicos (contra hepatites A e B, HPV, influenza, pneumoco-
co, meningococo, Hib, Salk, toxoide tetanico e diftérico) sdo
eficazes e seguras em pacientes com doengas reumatologicas,
mesmo em uso de terapias imunossupressoras. Entretanto,
vacinas com agentes vivos atenuados (contra febre amarela,
BCG, rotavirus, varicela, SCR e Sabin) s3o, habitualmente,
contraindicadas em criangas e adolescentes imunossuprimidas.
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Tabela 1

Consenso de imunizagao para criangas e adolescentes com doencas reumatolégicas

Uso de imunoglobulinas em doengas infecciosas: imunizagdo passiva

Doenca/Indicacao

Composicao

Administracao

Esquema

Sarampo / Exposicao a doentes

Varicela / Contato significativo
com doente de varicela ou com
herpes zoster em fase contagiosa

Hepatite B /

Exposicao acidental sanguinea,
percutanea ou de mucosas;
contato sexual com casos de
Hep B aguda; vitimas de abuso
sexual, mesmo se vacinadas

Hepatite A / Contato

Tétano /Individuos suscetiveis

que sofreram ferimentos graves
(extensos, miltiplos ou profundos)
com material contaminado

(terra, dgua suja, poeira)

Raiva / Exposicao

Imunoglobulina humana polivalente

Imunoglobulina humana especifica
com altos titulos de anticorpos
contra varicela (VZIG)

Imunoglobulina humana
especifica com altos titulos de
anticorpos contra o HBsAg*

Imunoglobulina humana polivalente

Soro hiperimune heterélogo*
Imunoglobulina humana
especifica com altos titulos de
anticorpos contra o tétano*

Imunoglobulina humana
especifica com altos titulos de
anticorpos contra a raiva*

Até 6 dias ap6s exposicao

Até 96 h apés o contato

Mais precoce possivel (maximo
14 dias apds exposigao)

Antes da exposigao ao virus
e até 14 dias depois

Mais precoce possivel (até 2
semanas apos a exposicao)

Mais precoce possivel. Utilizar
mesmo com atraso de varios dias

0,5 mL/kg, dose maxima
de 15 mL, IM

Dose de 1,25 mL (125 Ul) para
cada 10 kg (max. 625 Ul), Via
IM. Possibilidade de antivirais

Dose dnica de 0,06 mL/kg. Em
lactentes, aplicar 0,5 mL
Via IM

Dose tGnica de 0,02 mL/kg
Via IM

Dose Gnica de 5.000 UI.

Via IM

Dose tnica de 250 Ul a 500 UI,
dependendo da gravidade

Via IM

Dose dnica de 20 Ul/kg a ser
infiltrada no local da lesao (a maior
parte possivel), o restante IM

* Associar com vacinacdo; IM: intramuscular.

Tabela 2

Vacinas recomendadas para pacientes com neoplasias e/ou com indica¢do de quimioterapia,
radioterapia, corticoterapia e pessoas que convivem com estes pacientes'

Pacientes Contactantes
Vacinas Antes do tratamento Depois do tratamento Domiciliares Hospitalares
BCG Nao Nao Sim? Sim?
Difteria/tétano/coqueluche Sim? Sim? Sim? Sim?
Poliomielite oral Nao Nao Nao Nao
Poliomielite inativada Sim Sim Sim Sim
Hepatite B Sim Sim Sim? Sim?
Sarampo/caxumba/ rubéola Sim* Nao Sim? Sim?
Varicela zoster Nao Nao Sim, se suscetivel Sim, se suscetivel
Haemophylus influenzae Sim, se < 19 anos Sim, se > 19 anos Sim? Sim?
Influenza Sim Sim Sim Sim
Hepatite A Sim Sim Nao Nao
Meningocécica Sim Sim Nao Nao
Pneumocécica (de acordo
com a idade) Pnc7/Pn23 Sim Sim Nao Nao

Seguir sempre que possivel os intervalos do calendario vacinal de rotina do programa nacional de imunizagéo. ? De acordo com as normas de vacinagao de
rotina do programa nacional de imunizagao. ® Fazer preferencialmente dTPa. ¢ Se ndo houver patologia que contraindique o uso de vacinas vivas.
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Tabela 3

Esquema vacinal de pessoas que convivem com doentes imunodeprimidos

Vacina Esquema vacinal
Influenza Anual
1* dose com 1 ano de idade
Varicela 22 dose de 4 a 6 anos
2 doses com intervalo de 30 dias se > 13 anos
Poliomielite Substituido da vacina oral (VOP) p~e|q vacina )
inativada (VIP) em criangas que estao iniciando ou completando seu esquema vacinal.
12 dose com 1 ano de idade
Triplice viral 22 dose de 4 a 6 anos
1 dose se nao vacinados anteriormente
Tabela 4

Vacinac¢do em pacientes com lupus eritematoso sistémico (LES) e artrite

idiopatica juvenil (AlJ) de acordo com as evidéncias cientificas

LES Al
Evidéncias Evidéncias Evidéncias Evidéncias

Vacina Tipos de eficacia de seguranca de eficacia de seguranca
BCG Vivo atenuado D D D D
Haemophylus influenzae Conjugada B B D D
Hepatite A Inativada D D D D
Hepatite B DNA recombinante A A D D
Rotavirus Vivo atenuado 0 0 0 0
Influenza Componente inativado B B B B
SCR Vivo atenuado 0 0 B B
Meningococo C Componente polissacarideo D D B B
Pneumococo Componente polissacarideo B B D D

Oral: vivo atenuado D D D D
Poliomiclite Injetavel: inativado D D D D
Varicela Vivo atenuado 0 0 B B
Pertussis Célula inteira inativada D D D D
Tétano Toxoide B B D D
Difteria Toxoide D D D D
Febre Amarela Vivo atenuado 0 C 0 0
HPV Inativada 0 0 0 0

SCR: sarampo, caxumba e rubéola; HPV: virus do papiloma humano; A: estudos experimentais e observacionais de melhor consisténcia; B: estudos experimentais e observacionais de menor
consisténcia; C: relatos de casos (estudos ndo controlados); D: opinido desprovida de avaliagéo critica, com base em consensos, estudos fisiolégicos ou modelos animais e 0: auséncia de estudos.
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