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Abstract

Introduction: Hypoglycaemia unawareness in type 1 dia-
betes patients compromises the early identification and 
treatment of hypoglycaemia, leading to increased risk of 
serious events. Its prevalence in the paediatric popula-
tion is unknown. Hypoglycaemia unawareness was as-
sessed in a paediatric group with type 1 diabetes atten-
ding an endocrinology outpatient unit.
Methods: In this analytical descriptive cross-sectional 
study with convenience inclusion of type 1 diabetes pa-
tients aged between 6 and 18 years, and diabetes du-
ration of at least six months, a validated questionnaire 
adjusted for paediatric population was applied.
Results: A total of 60 patients completed the questio-
nnaire. Mean age was 13.2 years. Hypoglycaemia una-
wareness was present in 83.3%. Patients with hypo-
glycaemia unawareness had earlier onset of diabetes 
(p < 0.05), more years of disease (p < 0.05), and lower 
mean glycated haemoglobin on the two previous visits 
(p < 0.05). Twenty-one events of serious or severe hy-

poglycaemia were identified, which were more frequent 
in the hypoglycaemia unawareness group, although wi-
thout statistical significance. There was no difference in 
hypoglycaemia unawareness scores between patients 
receiving continuous insulin infusion therapy and those 
receiving multiple daily injections.
Discussion: We found a higher proportion of patients 
with hypoglycaemia unawareness than described in the 
literature. The application of this questionnaire allowed 
the identification of patients at increased risk. Despite 
new therapeutic approaches, intensification of insulin re-
gimens and the education provided to patients, there is 
still a long way to go in the prevention of hypoglycaemia.
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Type 1; Hypoglycaemia/complications; Surveys and 
Questionnaires

Introdução: A diminuição da sensibilidade à hipoglicemia em doentes com diabetes mellitus tipo 1 compromete a identifica-
ção precoce e o tratamento atempado da hipoglicemia, levando ao aumento do risco de ocorrência de eventos graves. A sua 
prevalência é desconhecida em idade pediátrica. Avaliou-se o estado de sensibilidade à hipoglicemia num grupo de crianças e 
adolescentes com diabetes mellitus tipo 1 em seguimento numa unidade de endocrinologia pediátrica.
Métodos: Estudo transversal descritivo analítico. Inclusão de conveniência de doentes com diabetes mellitus tipo 1 há pelo 
menos seis meses e com idades entre os 6 e os 18 anos. Aplicação de um questionário validado para idade pediátrica.
Resultados: Os questionários foram completados por 60 doentes com uma idade média de 13,2 anos. A diminuição da sensibili-
dade à hipoglicemia  foi verificada em 83,3%. Os doentes com diabetes mellitus tipo 1 tiveram um início da doença numa idade 
mais precoce (p < 0,05), maior duração de doença (p < 0,05) e médias de hemoglobina glicosilada mais baixas nas duas consul-
tas prévias (p < 0,05). Registaram-se 21 episódios de hipoglicemia grave / severa que foram mais frequentes no grupo com dia-
betes mellitus tipo 1, embora sem diferença estatisticamente significativa. Não foram encontradas diferenças da sensibilidade 
à hipoglicemia entre os doentes com administração contínua e aqueles com esquema de múltiplas administrações de insulina.
Discussão: A percentagem de doentes com diminuição da sensibilidade à hipoglicémia foi superior ao descrito na literatura. A 
aplicação deste questionário permitiu a identificação dos doentes em risco. Apesar das novas modalidades terapêuticas, da 
intensificação dos regimes de insulina e da formação proporcionada aos doentes, há ainda um importante caminho a percorrer 
na prevenção da hipoglicemia.
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Introdução

Em Portugal, a diabetes mellitus tipo 1 (DM1) é uma 
doença que atinge cerca de 3365 crianças e jovens com 
idades entre os 0-19 anos, o que corresponde a 0,16% 
da população portuguesa neste escalão etário, número 
que se tem mantido estável nos últimos anos. Em 2014 
foram diagnosticados 17,5 novos casos de DM1 por cada 
100 000 jovens com idades compreendidas entre os 0-14 
anos.1

A hipoglicemia é a complicação mais frequente da insu-
linoterapia e uma consequência da intensificação do 
controlo metabólico. A hipoglicemia interfere com as 
atividades diárias e pode implicar elevada morbilidade 
nas crianças e jovens com DM1.2-4

Os sinais e sintomas de hipoglicemia podem ser clas-
sificados em neuroglicopénicos ou autonómicos. Os 
primeiros são resultado da disfunção provocada no sis-
tema nervoso central pela redução da concentração de 
glicose e incluem irritabilidade, confusão mental, dificul-
dades de concentração, alterações visuais, parestesias, 
cefaleias, convulsões e coma, podendo mesmo levar 
à morte. Os sintomas autonómicos incluem tremores, 
ansiedade, palpitações, sudorese, sensação de fome, 
boca seca, palidez e midríase. Os sinais autonómicos 
habitualmente precedem os neuroglicopénicos.5  
Com o aumento do tempo da insulinoterapia, muitas 
crianças e jovens com DM1 experimentam uma alte-
ração do padrão de sensibilidade à hipoglicemia, pas-
sando a apresentar sinais de neuroglicopenia antes dos 
sintomas autonómicos de alarme, que se tornam menos 
intensos e frequentes. Este fenómeno é designado de 
diminuição da sensibilidade à hipoglicemia.6,7 
A diminuição da sensibilidade à hipoglicemia afeta cerca 
de 25% dos adultos com DM1.8 Em idade pediátrica, a 
sua prevalência não está estabelecida,4 facto possivel-
mente relacionado com a dificuldade na interpretação 
dos seus sintomas, nomeadamente nos grupos etários 
mais baixos. 
De acordo com a literatura, os mecanismos envolvidos 
na diminuição da sensibilidade à hipoglicemia são mul-
tifatoriais e incluem episódios recorrentes de hipogli-
cemia que alteram os mecanismos contra regulatórios 
hormonais.5-7

A diminuição da sensibilidade à hipoglicemia atrasa o 
tratamento e compromete a capacidade de procurar 
ajuda podendo culminar em hipoglicemia severa, com 
perda de conhecimento ou convulsões e coma.9 O risco 
de hipoglicemia severa está inversamente relacionado 
com a idade e controlo glicémico.4

Os principais fatores de risco para a diminuição da sen-
sibilidade à hipoglicemia são o sexo feminino, a duração 

da diabetes, a insulinoterapia intensiva, o melhor con-
trolo metabólico, traduzido por valores mais baixos de 
hemoglobina glicosilada (Hb A1c), e a maior frequência 
e gravidade das hipoglicemias.10 

Pensava-se que os episódios recorrentes de hipogli-
cemia podiam conduzir a sequelas neurocognitivas, 
particularmente em crianças mais jovens e quando 
associados a quadros convulsivos, embora estudos mais 
recentes não o confirmem.11,12 
A hipoglicemia severa constitui também uma fonte 
importante de ansiedade familiar e tem um impacto 
negativo na qualidade de vida destes doentes.13

A diminuição da sensibilidade à hipoglicemia pode ser 
revertida na maioria dos doentes mediante a evicção 
da hipoglicemia por um período de semanas a meses. 
Neste sentido, deverão ser estabelecidos objetivos e 
valores alvo de glicemia menos exigentes, deve ser 
estimulada e melhorada a contagem de hidratos de 
carbono, os períodos de exercício, de stress e de doença 
devem merecer especial atenção e as doses de insulina 
ajustadas, não devem ser efetuados aumentos amplos e 
abruptos das doses de insulina, a glicemia capilar deve 
ser medida o mais frequentemente possível e, caso se 
justifique e estejam disponíveis, podem ser utilizados 
sistemas de monitorização contínua da glucose que emi-
tem um alarme quando o valor de glucose está abaixo 
do limite definido.14

Foi objetivo do presente estudo a avaliação do estado 
de sensibilidade à hipoglicemia num grupo de crianças 
e jovens com o diagnóstico de DM1 em seguimento na 
consulta de endocrinologia pediátrica de um hospital 
terciário.
As autoras pretenderam identificar os doentes com 
diminuição da sensibilidade à hipoglicemia de forma a 
implementar medidas preventivas e assim minimizar o 
risco e a ocorrência de hipoglicemias graves (necessi-
dade de ajuda externa) e severas (com perda de conhe-
cimento ou convulsões).

 Métodos  

Estudo transversal descritivo analítico, desenvolvido 
durante três meses no ano de 2015. Foram incluídos no 
estudo crianças e adolescentes com idades compreendi-
das entre os 6 e os 18 anos, com o diagnóstico de DM1 
há pelo menos seis meses e em seguimento na consulta 
de endocrinologia pediátrica de um hospital terciário, 
com periocidade trimestral. Foram excluídas as crianças 
ou adolescentes com atraso de desenvolvimento psico-
motor ou défice cognitivo.
Todos receberam, após o diagnóstico e regularmente 
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durante o seguimento em ambulatório, as mesmas 
indicações relativamente à prevenção, deteção e trata-
mento das hipoglicemias de acordo com as orientações 
da International Diabetes Federation / International 
Society for Pediatric and Adolescent Diabetes.15 Todos 
os doentes possuíam glucagon, e os seus cuidadores 
tinham sido instruídos acerca do seu uso.
Os regimes de tratamento utilizados incluíam o esquema 
de múltiplas administrações diárias de insulina e a infu-
são contínua subcutânea de insulina.
Aplicou-se a estas crianças e adolescentes uma adapta-
ção de um questionário validado em idade pediátrica,9 
baseado numa ferramenta desenvolvida por Clarke e 
colaboradores.16 Trata-se de um questionário relativo 
aos episódios de hipoglicemia nos 12 meses preceden-
tes, da sua frequência, dos sintomas acompanhantes 
e da sensibilidade a esses sintomas. O questionário foi 
aplicado pelo médico assistente durante uma consulta, 
com o consentimento verbal dos doentes e seus repre-
sentantes legais. Neste trabalho, os doentes com uma 
pontuação igual ou inferior a três foram considerados 
como tendo uma sensibilidade normal à hipoglicemia 
e os que obtiveram uma pontuação igual ou superior a 
quatro foram classificados como tendo diminuição da 
sensibilidade à hipoglicemia. À semelhança do questio-
nário original, foram também recolhidos dados relativos 
à frequência de hipoglicemia grave ou severa nos seis 
meses prévios.
O processo clínico individual foi consultado para a 
obtenção dos dois últimos valores de Hb A1c.
Considerou-se:
- Hipoglicemia: Glicemia capilar < 70 mg/dL.
- Hipoglicemia grave: Episódio de hipoglicemia com 
desorientação, confusão ou cansaço e com necessidade 
de ajuda para resolução.
- Hipoglicemia severa: Episódio de hipoglicemia acom-
panhado de perda do conhecimento ou convulsões e 
que tenha requerido a administração de glucagon ou 
glicose intravenosa.

Para a análise estatística dos dados foi utilizada a versão 
19.0 do programa estatístico SPSS (Chicago, IL, EUA). 
Nas comparações entre grupos, foram utilizados os tes-
tes de qui-quadrado e Mann Whitney U, considerando-
-se um nível de significância de 0,05.

Resultados

Durante os três meses de estudo, 60 doentes respon-
deram ao questionário (40,3% do total de doentes em 
seguimento). A média de idades foi 13,2 ± 3,4 anos e 
55% eram do sexo feminino. A Hb A1c média das duas 
consultas anteriores foi 8,8 ± 1,5%.
As características clínicas do total da amostra e dos dois 
grupos (sensibilidade normal à hipoglicemia e diminuição 
da sensibilidade à hipoglicemia) são apresentadas na 
Tabela 1. A diminuição da sensibilidade à hipoglicemia 
estava presente em 83,3% dos doentes. Não foram 
encontradas diferenças no que diz respeito ao sexo ou 
duração da doença. No entanto, os doentes com diminui-
ção da sensibilidade à hipoglicemia tiveram um início da 
doença numa idade mais precoce (p < 0,05), mais anos 
de doença (p < 0,05) e tiveram médias de Hb A1C mais 
baixas nas duas consultas prévias (p < 0,05). Não houve 
diferença da sensibilidade à hipoglicemia entre os doen-
tes com infusão contínua subcutânea e os com esquema 
de múltiplas administrações de insulina (p = 0,263).
Nos seis meses prévios, foram identificados 18 episódios 
de hipoglicemia grave correspondentes a 10 doentes 
(16,7%), não se encontrando diferenças entre os dois 
grupos relativamente à frequência destes episódios. 
Relativamente às hipoglicemias severas, foram regista-
dos três episódios, originando uma incidência global de 
cinco episódios por 100 doentes-ano. Todos os casos de 
hipoglicemia severa tinham diminuição da sensibilidade 
à hipoglicemia e eram rapazes, apresentavam idades 
compreendidas entre os 9 e os 17 anos, e um caso tinha 
diabetes com mais de cinco anos de evolução.

Avaliação da Sensibilidade à Hipoglicemia

Hb A1c - hemoglobina glicosilada; nº - numero; NSH - normal sensibilidade à hipoglicemia; DP - desvio padrão; DSH - diminuição da sensibilidade à hipoglicemia.

Tabela 1. Características das crianças e adolescentes da amostra de acordo com a sua sensibilidade à hipoglicemia

Total NSH DSH p

n (%) 60 10 (16,7%) 50 (83,3%) --

Sexo (masculino / feminino) 27 / 33 7/3 20 / 30 0,097

Idade no diagnóstico (anos) (média ± DP) 7,2 ± 3,8 9,5 ± 2,4 6,7 ± 3,9 < 0,05

Idade no questionário (anos) (média ± DP) 13,2 ± 3,4 13,4 ± 3,0 13,2 ± 3,5 0,937

Duração da doença (anos) (média ± DP) 6,0 ± 3,3 3,8 ± 2,2 6,4 ± 3,3 < 0,05

Hb A1c (duas últimas consultas) (%) (média ± DP) 8,8 ± 1,5 9,5 ± 1,1 8,6 ± 1,5 < 0,05

Episódios de hipoglicemia grave nos últimos seis meses (nº) 18 5 13 0,690

Infusão contínua insulina subcutânea / múltiplas administrações 16 / 44 1 / 9 15 / 35 0,263
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A Tabela 2 apresenta as diferenças entre os diabéticos 
de acordo com o tempo de evolução da doença. A 
diminuição da sensibilidade à hipoglicemia foi mais fre-
quente no grupo com mais de cinco anos de evolução 
de doença (p < 0,05), o que está de acordo com o maior 
número de hipoglicemias graves nos últimos seis meses 
neste grupo.

Discussão

Três quartos dos casos de DM1 são diagnosticados em 
crianças e adolescentes com menos de 18 anos. A hipo-
glicemia, causada por excesso de insulina ou associada 
a outros fatores, é um fenómeno inerente e pratica-
mente inevitável associado ao tratamento da DM1. A 
idade pediátrica representa um desafio importante; 
os padrões de alimentação e de atividade física são 
variáveis, o que torna difícil o doseamento adequado da 
insulina, a capacidade de detetar os sinais e sintomas 
de hipoglicemia é limitada e a apresentação é, muitas 
vezes, atípica.17 O medo da hipoglicemia, sentido pela 
própria criança, mas sobretudo pelos pais e familiares, 
limita a adesão à terapêutica e dificulta o controlo gli-
cémico.18 Aproximadamente 40% dos diabéticos tipo 
1 terão diminuição da sensibilidade à hipoglicemia 
durante o curso da sua doença.10

São conhecidos vários fatores de risco para a diminui-
ção da sensibilidade à hipoglicemia, incluindo o sexo 
feminino, uma maior duração da doença, esquemas de 
insulina intensivos e agressivos com objetivos exigentes, 
um melhor controlo metabólico com níveis mais bai-
xos de hemoglobina glicosilada, episódios frequentes 
de hipoglicemia e hipoglicemias graves.10,19 Entre os 
mecanismos que explicam a diminuição da sensibili-
dade à hipoglicemia, destaca-se o défice de secreção 
de hormonas contra regulatórias, fenómeno conhecido 
como insuficiência autonómica associada à hipoglicemia 
(IAAH). Contrariamente ao que acontece nos doentes 
com normal sensibilidade à hipoglicémia, há diminuição 
da produção de catecolaminas, cortisol e glicagina em 
resposta à hipoglicemia.20

Na amostra em estudo, e segundo os critérios supra-
citados, 83,3% dos doentes apresentavam diminuição 
da sensibilidade à hipoglicemia, um valor superior ao 
referido na maioria dos estudos,2,9 embora não sejam 
conhecidos estudos na população portuguesa. A média 
de Hb A1c foi de 8,8%, superior aos 7,5% (limite supe-
rior) recomendados para esta faixa etária. 

Embora não se tenha verificado uma diferença estatis-
ticamente significativa quanto ao sexo, comparativa-
mente aos doentes com sensibilidade normal à hipo-
glicemia os doentes com diminuição da sensibilidade 
à hipoglicemia foram diagnosticados numa idade mais 
precoce, tinham mais anos de doença, uma média de 
Hb A1c mais baixa e um maior número de hipoglicemias 
graves nos últimos seis meses.
Destacam-se ainda os 16 episódios de hipoglicemia 
grave, mais frequentes nos doentes com mais de cinco 
anos de doença e com diminuição da sensibilidade 
à hipoglicemia, e os três episódios de hipoglicemia 
severa, isto é, episódios de hipoglicemia acompanha-
dos de perda do conhecimento ou convulsões. Embora 
anteriormente se pensasse que crianças expostas a 
estes episódios pudessem estar em risco de danos 
neurológicos permanentes, os estudos atuais não o 
confirmam,11,12 não sendo, contudo, de menosprezar o 
impacto na qualidade de vida, psicológico, económico e 
social que estes episódios acarretam.
Apesar de na literatura ser referido que os sistemas 
de infusão subcutânea contínua de insulina são uma 
forma de prevenir as hipoglicemias e a diminuição da 
sensibilidade à hipoglicemia,21,22 sendo essa uma das 
suas indicações, nesta população não se verificou dife-
rença estatisticamente significativa, no que concerne à 
sensibilidade à insulina, entre os doentes sob sistemas 
de infusão subcutânea contínua de insulina e aqueles 
sob esquema intensivo com múltiplas administrações de 
insulina. Para este fenómeno, pode contribuir o facto de 
apenas 16 indivíduos (26,6%) estarem sob sistemas de 
infusão subcutânea contínua de insulina. 

Avaliação da Sensibilidade à Hipoglicemia

DP - desvio padrão; Hb A1c - hemoglobina glicosilada; nº - numero.

Tabela 2. Características das crianças e adolescentes de acordo com o tempo de evolução da diabetes

≤ 5 anos > 5 anos p

n (%) 27 (45%) 33 (55%) --

Sexo (masculino / feminino) 15 / 12 12 / 21 0,193

Idade no diagnóstico (anos) (média ± DP) 9,7 ± 3,5 5,2 ± 2,8 < 0,05

Idade no questionário (anos) (média ± DP) 12,8 ± 3,3 13,5 ± 3,4 0,418

Hb A1c (duas últimas consultas) (%) (média ± DP) 9,1 ± 1,7 8,5 ± 1,2 0,152

Episódios de hipoglicemia grave nos últimos seis meses (%) 6 12 0,324

Diminuição da sensibilidade à hipoglicémia (%) 19 31 < 0,05
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Contudo, embora não se tenha verificado particular 
diferença nesta população entre as duas formas tera-
pêuticas consideradas, os sistemas de infusão subcutâ-
nea contínua de insulina continuam a ser recomendados 
nos doentes com hipoglicemias frequentes.6

Os sistemas de monotorização contínua da glucose 
constituem um importante avanço tecnológico na tenta-
tiva de detetar e tratar as hipoglicemias o mais precoce-
mente possível, sobretudo durante o período noturno. 
Infelizmente, estes sistemas não estão amplamente 
disponíveis e são pouco utilizados em Portugal. 
Apesar da importância que atribuem a este estudo 
(ausência de conhecimento doutro estudo semelhante 
realizado em Portugal) as autoras consideram que exis-
tem algumas limitações, nomeadamente o tamanho 
reduzido da amostra e o facto de refletir a experiência 
passada e se basear naquilo que o doente é capaz de 
reportar, podendo conduzir a um viés da informação 
fornecida.
A melhor forma de prevenir a diminuição da sensibili-
dade à hipoglicemia e as suas consequências é prevenir 
as hipoglicemias. Assim, o tratamento da diabetes deve 
ser personalizado e os objetivos de glicemia ajustados 
a cada doente, tendo em conta o seu perfil glicémico, 
hábitos alimentares e atividade física, sem menospre-
zar a importância de um bom controlo metabólico. 
A utilização de questionários para identificação dos 
doentes com diminuição da sensibilidade à hipoglicemia 
pode constituir uma importante ferramenta preventiva, 
sobretudo nos grupos de maior risco (sexo feminino, 
maior duração de doença, valores de Hb A1c mais 
baixos, episódios frequentes de hipoglicemia, especial-
mente se grave ou severa). Nos doentes com diminuição 
da sensibilidade à hipoglicemia será importante rever 
alvos glicémicos e de Hb A1c, tolerando valores mais 
elevados. A autovigilância da glicemia deve ser estimu-
lada e os doentes incentivados a tratar a hipoglicemia 
o mais precocemente possível e sobretudo, investir na 

formação proporcionada aos doentes e cuidadores de 
forma a reconhecerem e tratarem de forma precoce e 
adequada a hipoglicemia.
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O QUE ESTE ESTUDO TRAZ DE NOVO

• Foi encontrada uma elevada prevalência de diminuição da 
sensibilidade à hipoglicémia numa amostra de crianças com 
Diabetes mellitus tipo 1.
• Foram identificados grupos de risco para a diminuição da 
sensibilidade à hipoglicemia: início de doença em idades mais 
precoces, maior duração de doença e médias de hemoglobina A1C 
mais baixas.
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*Não se prevê que BEXSERO® confira proteção contra todas as estirpes de meningococos do grupo B.2
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Já ajudou a fechar a porta à meningite?*

 INFORMAÇÕES ESSENCIAIS COMPATÍVEIS COM O RCM:
Este medicamento está sujeito a monitorização adicional. Isto irá permitir a rápida identificação de nova informação 
de segurança. Pede-se aos profissionais de saúde que notifiquem quaisquer suspeitas de reações adversas. Para saber 
como notificar reações adversas, ver sítio da internet do INFARMED: http://extranet.infarmed.pt/page.seram.frontoffice.
seramhomepage; E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt.
NOME DO MEDICAMENTO: Bexsero suspensão injetável em seringa pré-cheia Vacina contra o meningococo do grupo B 
(rADN, componente adsorvido). COMPOSIÇÃO QUALITATIVA E QUANTITATIVA: Uma dose (0,5 ml) contém: 
50 microgramas de proteína de fusão NHBA recombinante de Neisseria meningitidis do grupo B1,2,3, 50 microgramas de 
proteína NadA recombinante de Neisseria meningitidis do grupo B1,2,3, 50 microgramas de Proteína de fusão fHbp 
recombinante de Neisseria meningitidis do grupo B1,2,3, 25 microgramas de Vesículas de membrana externa (VME) de 
Neisseria meningitidis do grupo B estirpe NZ98/254, medidas como a quantidade de proteína total com PorA P1.42. 
1produzida em células E. coli por tecnologia de ADN recombinante. 2adsorvida em hidróxido de alumínio (0,5 mg Al³+). 
3NHBA (Antigénio de Neisseria de Ligação à Heparina), NadA (Adesina A de Neisseria), fHbp (proteína ligante fator H). 
FORMA FARMACÊUTICA: Suspensão injetável. INDICAÇÕES TERAPÊUTICAS: Imunização ativa de indivíduos com 2 ou 
mais meses de idade contra doença meningocócica invasiva causada por Neisseria meningitidis do grupo B. O impacto da 
doença invasiva em diferentes grupos etários, bem como a variabilidade da epidemiologia do antigénio para estirpes do 
grupo B em diferentes áreas geográfi cas, devem ser considerados antes da vacinação. Ver RCM para informações acerca da 
proteção contra estirpes específi cas do grupo B. A utilização desta vacina deve estar em conformidade com as recomendações 
ofi ciais. POSOLOGIA: Lactentes, 2 a 5 meses de idade: Três doses com a primeira dose administrada aos 2 meses de 
idadea, sendo o intervalo entre as doses não inferior a 1 mês. Reforço: uma dose entre os 12 e 15 meses de idadeb,c. 
Lactentes não vacinados, 6 a 11 meses de idade: Duas doses, sendo o intervalo entre as doses não inferior 
a 2 meses. Reforço: uma dose no segundo ano de vida com um intervalo de pelo menos 2 meses entre a série primária 
e a dose de reforçoc. Crianças não vacinadas, 12 a 23 meses de idade: Duas doses, sendo o intervalo entre as doses 
não inferior a 2 meses. Reforço: uma dose com um intervalo de 12 a 23 meses entre a série primária e a dose de reforçoc. 
Crianças, 2 a 10 anos de idade: Duas doses, sendo o intervalo entre as doses não inferior a 2 meses. Reforço: 
necessidade não estabelecida. Adolescentes (a partir dos 11 anos) e adultos*: Duas doses, sendo o intervalo entre 
as doses não inferior a 1 mês Reforço: necessidade não estabelecida. aA primeira dose deve ser administrada aos 2 meses 
de idade. A segurança e efi cácia de Bexsero em lactentes com menos de 8 semanas de idade não foram ainda estabelecidas. 
Não existem dados disponíveis. bCaso seja adiada, a dose de reforço não deve ser administrada após os 24 meses de idade. 
cA necessidade e altura de administração de doses de reforço adicionais não foi ainda determinada. *Não existem dados 
para adultos com mais de 50 anos de idade. MODO DE ADMINISTRAÇÃO: Injeção intramuscular profunda, 
preferivelmente na parte anterolateral da coxa em lactentes ou no músculo deltoide em indivíduos mais velhos. Devem ser 
utilizados locais de injeção distintos se for administrada mais do que uma vacina em simultâneo. A vacina não deve ser 
injetada por via intravenosa, subcutânea ou intradérmica e não deve ser misturada com outras vacinas na mesma seringa. 
CONTRAINDICAÇÕES: Hipersensibilidade às substâncias ativas ou a qualquer um dos excipientes. ADVERTÊNCIAS 
E PRECAUÇÕES ESPECIAIS DE UTILIZAÇÃO: A administração deve ser adiada em indivíduos que sofrem de doença 
febril aguda grave. No entanto, a presença de uma infeção ligeira, como uma constipação, não deverá resultar no adiamento 
da vacinação. Não injetar por via intravascular. Deverão estar sempre disponíveis tratamento e supervisão médicos 
adequados em caso de reação anafi lática após a administração da vacina. Podem ocorrer reações relacionadas com 
ansiedade, incluindo reações vasovagais (síncope), hiperventilação ou reações relacionadas com o stress em associação com 

a vacinação, como uma resposta psicogénica à injeção com agulha. É importante que estejam em vigor procedimentos para 
a prevenção de lesões devido a desmaio. Esta vacina não deve ser administrada em indivíduos com trombocitopenia ou 
qualquer perturbação da coagulação que seja contraindicação da injeção por via intramuscular, exceto quando os benefícios 
potenciais são claramente superiores ao risco da administração. A vacinação com Bexsero pode não proteger todos os 
indivíduos vacinados. Não se prevê que Bexsero proporcione proteção contra todas as estirpes meningocócicas do grupo B 
circulantes. Os profi ssionais de saúde deverão saber que pode ocorrer um aumento da temperatura após a vacinação em 
lactentes e crianças (menos de 2 anos de idade). A administração profi lática de antipiréticos no momento da vacinação, 
e logo após a mesma, pode reduzir a incidência e a intensidade de reações febris pós-vacinação. A medicação antipirética 
deve ser iniciada de acordo com as normas orientadoras locais para lactentes e crianças (menos de 2 anos de idade). Os 
indivíduos com resposta imunológica diminuída, quer devido à utilização de terapêutica imunossupressora, doença genética 
ou outra causa, podem ter uma resposta reduzida à imunização ativa. Existe informação de imunogenicidade em indivíduos 
com defi ciências do complemento, asplénia ou disfunção esplénica disponível. Não existem dados acerca da utilização de 
Bexsero em indivíduos com mais de 50 anos de idade e existem dados limitados em doentes com condições médicas crónicas. 
O risco potencial de apneia e a necessidade de monitorização respiratória durante 48 a 72 horas devem ser considerados 
quando a imunização primária for administrada a lactentes muito prematuros (nascidos às e antes das 28 semanas de 
gestação) e particularmente nos casos de história prévia de imaturidade respiratória. Uma vez que as vantagens da vacinação 
são altas neste grupo de lactentes, a vacinação não deve ser suspensa nem adiada. A cápsula de fecho da ponta da seringa 
pode conter látex de borracha natural. Apesar do risco de desenvolvimento de reações alérgicas ser muito baixo, os 
profi ssionais de saúde deverão considerar o benefício/risco antes de administrar esta vacina em indivíduos com história de 
hipersensibilidade ao látex. É utilizada canamicina no processo inicial de fabrico, sendo removida nas fases fi nais do fabrico. 
Caso presente, o nível de canamicina na vacina fi nal é inferior a 0,01 microgramas por dose. A segurança da utilização de 
Bexsero em indivíduos com sensibilidade à canamicina não foi estabelecida. EFEITOS INDESEJÁVEIS: Lactentes e crianças 
até 10 anos de idade: Muito frequentes: perturbações alimentares, sonolência, choro invulgar, cefaleias, diarreia, vómitos 
(pouco frequente após reforço), erupção cutânea (crianças entre os 12 e 23 meses de idade) (pouco frequente após reforço), 
artralgias, febre (≥38°C), sensibilidade no local da injeção (incluindo sensibilidade grave no local da injeção defi nida por 
choro quando o membro injetado é movimentado), eritema no local da injeção, inchaço no local de injeção, endurecimento 
no local de injeção, irritabilidade. Frequentes: erupção cutânea (lactentes e crianças entre os 2 e 10 anos de idade). Pouco 
frequentes: convulsões (incluindo convulsões febris), palidez (raro após reforço), eczema, febre (≥40°C). Raros: Síndrome de 
Kawasaki, urticária. Frequência desconhecida: reações alérgicas (incluindo reações anafi láticas), episódio hipotónico 
hiporresponsivo, vesículas no local de injeção ou em redor do mesmo. Adolescentes a partir dos 11 anos de idade e adultos: 
Muito frequentes: cefaleias, náuseas, mialgias, artralgias, dor no local de injeção (incluindo dor grave no local da injeção 
defi nida por incapacidade na realização da atividade normal do dia-a-dia), inchaço no local de injeção, endurecimeto no 
local de injeção, eritema no local de injeção, mal-estar geral. Frequência desconhecida: reações alérgicas (incluindo reações 
anafi láticas), síncope ou respostas vasovagais à injeção, febre, vesículas no local de injeção ou em redor do mesmo. 
TITULAR DA AIM: GSK Vaccines S.r.l., Via Fiorentina 1, 53100 Siena, Itália. DATA DA REVISÃO DO TEXTO: 
Fevereiro 2017. Está disponível informação pormenorizada sobre este medicamento no sítio da internet da Agência Europeia 
de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/. Consultar o RCM completo para informação detalhada. Para mais 
informações contactar o representante local do titular da AIM. Medicamento sujeito a receita médica. Para mais informações 
ou em caso de suspeita de acontecimento adverso contactar o  Departamento Médico da GlaxoSmithKline - 
Telf: +351 21 412 95 00.
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