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Resumo

Este trabalho sobre a vacinagdo contra a varicela é o quarto de uma série de cinco, que compdem as recomendagdes da Comis-
sdo de Vacinas da Sociedade de Infeciologia Pediatrica e da Sociedade Portuguesa de Pediatria, atualizadas em 2018, para
vacinas ndo incluidas no programa nacional de vacinagdo. Os restantes quatro trabalhos, publicados ou a publicar também na

Acta Pediatrica Portuguesa abordam as vacinas contra Neisseria meningitidis, contra o virus do papiloma humano no género

masculino, contra rotavirus e contra o virus da hepatite A.
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Abstract

This paper on vaccination against varicella is the fourth
of a series of five on the recommendations of the Vac-
cine Committee of the Portuguese Society of Paediatric
Infectious Diseases and the Portuguese Society of Pae-
diatrics, updated in 2018, for vaccines not included in the
Portuguese national vaccination programme. The other
four papers, also published or to be published in Acta
Pediatrica Portuguesa, discuss the recommendations for
vaccination against Neisseria meningitidis, human papi-
llomavirus in males, rotavirus and hepatitis A virus.

Keywords: Chickenpox/prevention & control; Chicken-
pox Vaccine; Child; Portugal; Vaccination

Introducao

O virus varicella zoster (VVZ) é um herpes virus, agente
causal da varicela e do herpes-zoster (HZ). A varicela
é uma doenca altamente contagiosa, com taxas de
transmissdo aos contactos suscetiveis de 61%-100%.*
Em populagGes ndo vacinadas, é uma doenca predomi-
nantemente da infancia (> 90% dos casos ocorrem antes
da adolescéncia e < 5% dos adultos sdo suscetiveis),?
com curso habitualmente benigno. Contudo podem
ocorrer complicagdes graves, quer associadas a sobrein-
fecdo bacteriana (celulite, pneumonia, fasceite, choque

toxico), quer associadas ao préprio VVZ (cerebelite,
encefalite, pneumonia).

Os adolescentes, os adultos e os imunocomprometi-
dos sdo mais suscetiveis a complicacdes graves.”* No
entanto, a maior parte das admissGes hospitalares por
varicela referem-se a individuos saudaveis.> A infegdo
na gravida acarreta um risco adicional para a mulher,
nomeadamente pela maior incidéncia de pneumonite.®
No feto pode ocorrer a sindrome de varicela congénita,
se a infecdo materna ocorrer nas primeiras 20 semanas
de gestacdo*’ e, no recém-nascido, pode ocorrer vari-
cela grave quando a doenga materna se manifesta cinco
dias antes ou dois dias apds o parto.?

A carga da doenca relativamente ao absentismo escolar
e laboral é significativa, uma vez que afeta quase todas
as criancas até aos 14 anos de idade e é quase sempre
sintomatica. A infegdo por VVZ pode ressurgir anos ou
décadas mais tarde, sob a forma de HZ. Esta reativacao
afeta cerca de 30% da populagdo e esta associada a uma
morbilidade significativa nos individuos idosos e nos
imunocomprometidos.® Embora relativamente rara, esta
infecdo pode também ocorrer na criancga.

Vacinas

A vacina contra a varicela é composta pelo VVZ vivo
atenuado (estirpe Oka). Existe sob a forma monovalente
(apenas varicela)®*'® ou em combinagdo com sarampo,
papeira e rubéola.’*? Em Portugal estdo comercializa-
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das e disponiveis no mercado privado apenas as duas
vacinas monovalentes (Tabela 1).>® Ambas demonstra-
ram ser imunogénicas, seguras e eficazes.?

A vacina da varicela estd recomendada para vacina-
¢do universal nos EUA desde 1995. Na Europa, esta
incluida nos calendarios oficiais de vacinagdo universal
da crianca em alguns paises tais como Espanha, Fin-
landia, Alemanha, Grécia, Luxemburgo, Poldnia, e para
vacinagao do adolescente suscetivel em varios outros
paises.’3

Embora ndo estejam disponiveis em Portugal, estdo
licenciadas na Europa duas vacinas combinadas para
protecdo simultanea contra sarampo, papeira, rubéola
e varicela, a ProQuad® (MSD, para idade igual ou supe-
rior a 12 meses)™ e Priorix-Tetra® (GSK, partir dos 11
meses até aos 12 anos).’? Em circunstancias especiais
ambas podem ser administradas a criangas a partir dos
9 meses.''? Devem ser administradas duas doses, com
um intervalo minimo de quatro semanas, devendo a
segunda dose preferencialmente ser dada seis sema-
nas a trés meses depois da primeira ou entre os 4-6
anos.2 Ambas as vacinas demonstraram ser imunogéni-
cas, seguras e eficazes.? Estudos apds o licenciamento
demonstraram para as duas vacinas aumento do risco
de convulsdes febris apds a primeira dose quando admi-
nistradas entre os 9-30 meses®? e 12-23 meses.'>*¢ Esse
risco ndo existia nas criangas que recebiam a segunda
dose aos 4-6 anos.'” Os ensaios clinicos demonstraram
que podem ser administradas simultaneamente com
vacinas do programa nacional de vacinacgao.

No més seguinte a imunizagdo, até 10 % dos adultos
e 5% das criangas desenvolvem uma erupgdo cuta-
nea associada a vacina, localizada a area da injegdo
ou generalizada.® A transmissdo secunddria do virus
vacinal a contactos préximos suscetiveis tem sido oca-
sionalmente documentada, mas o risco € muito baixo.
N3o foi descrita transmissdo na auséncia de erupcdo
pds-vacinagdo.®

A varicela que ocorre nos vacinados é habitualmente
ligeira, observando-se uma protecdo significativa contra
a sobreinfecdo cutanea.’” Tal como o VVZ selvagem, a
estirpe vacinal causa uma infegdo persistente e pode
eventualmente causar zona, mas o risco ndo é maior do
que na infe¢do por virus selvagem.?

Dados de utilizacdo da vacina nos EUA demonstraram
redugdo superior a 90% da incidéncia, da hospitalizagdo e
da mortalidade por varicela.?*® Uma redugdo muito impor-
tante da doenga foi também observada noutros paises.??

Contraindicacoes a vacina e precaugoes

A vacina ndo deve ser administrada a imunodeprimidos,
gravidas, criangas menores de 1 ano de idade, criancas
ou adolescentes em terapéutica concomitante com sali-
cilatos.>*'2 Apds administragcdo de plasma, sangue, ou
imunoglobulina humana a administragao da vacina deve
ser adiada no minimo trés meses.

Posicao da Organizagao Mundial de
Saude (OMS) sobre a utilizagao da vacina

Em abril de 2014, o grupo de trabalho da varicela e
HZ do Strategic Advisory Group of Experts on Immuni-
sation (SAGE) da OMS, publicou uma extensa revisdo
sistemdtica de toda a evidéncia existente até novembro
2013 sobre a vacina da varicela® e em junho de 2014, a
OMS publicou um artigo com a sua posicao, fornecendo
orientagGes aos estados-membros.? Alguns dos aspetos
principais dos dois artigos sdo em seguida apresentados.
Estd bem definida a importancia da vacinagdo em
termos de saude publica para reduzir a morbilidade e
mortalidade causadas pela varicela e ha forte evidéncia
cientifica de que a vacina é imunogénica, segura e eficaz
em individuos imunocompetentes. A experiéncia dos

Tabela 1. Caracteristicas das vacinas monovalentes contra varicela e esquema vacinal aprovado pela European Medicines Agency
Varilrix® GSK®

Tipo Viva, atenuada

Via de administracdo Subcutanea

Local de administragdo Regido deltoide

Numero de doses Duas

Primeira dose > 12 meses de idade

Intervalo entre doses

Administragdo simultanea com
as outras vacinas do programa  Sim
\_nacional de vacina¢do

Preferencialmente a segunda dose deve ser administrada
pelo menos seis semanas apds a primeira dose

Varivax® MSD*°
Viva, atenuada

Intramuscular ou subcutanea

Zona anterolateral da coxa em criangas pequenas, e
regido deltoide em criangas mais velhas e adolescentes

Duas

> 12 meses de idade em circunstancias especiais
(por exemplo, surtos) pode ser administrada a
lactentes > 9 meses

12 meses a 12 anos: minimo de quatro semanas

2 13 anos: 4-8 semanas

Sim
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paises que introduziram a vacina¢do universal na infan-
cia mostra um impacto muito importante na redugdo da
doenca. Por estas razbes, a OMS considera a introdugdo
de vacinagdo universal nos paises onde a doencga consti-
tui um importante problema de saude publica e tem um
impacto socioecondmico significativo. Recomenda que,
antes dessa introducdo, deve estar implementado um
sistema de vigilancia adequado para avaliar o impacto
da doenga e para posterior vigilancia.

No entanto, com base em modelos matematicos, alerta
para a necessidade de uma cobertura vacinal sustentada
> 80% pois valores inferiores poderdo desviar a infe¢do
para grupos etdrios mais velhos, onde o risco de compli-
cacOes é maior. Recomenda ainda que os paises em que
os niveis de cobertura vacinal no setor privado atingem
valores entre 20%-80% devem dar prioridade a discus-
sdo de implementagdo de um programa de vacinagdo
universal para alcangar coberturas > 80%.

Num programa de vacina¢do universal a primeira dose
devera ser administrada entre os 12-18 meses de idade.
Podera ser utilizada a vacina monovalente ou combi-
nada, reconhecendo que ha maior risco de convulsdes
febris depois da primeira dose da vacina combinada
quando esta é administrada neste grupo etario. O
numero de doses recomendadas depende do objetivo
do programa; uma dose é considerada suficiente para
reduzir a mortalidade e morbilidade grave da varicela,
mas nao para impedir a circulagdo do virus e surtos.
Duas doses devem ser recomendadas em paises onde o
objetivo do programa, além de diminuir a mortalidade
e morbilidade grave, é também reduzir ao maximo o
numero de casos e surtos.

Embora modelos matematicos tenham sugerido que
incidéncia de HZ poderia aumentar a curto e médio
prazo apds introducdo universal da vacina por reducdo
da exposicdo repetida ao virus, estudos epidemiolégicos
subsequentes ndo o confirmaram. O aumento da inci-
déncia que tem sido observado em alguns paises come-
¢ou antes da utilizagdo da vacina ou ocorreu também
em paises onde esta ndo é utilizada.

Utilizacao da vacina na profilaxia
poés-contacto

Em 2014 foi efetuada uma revisdo de trés estudos englo-
bando 110 criangas sauddveis com contacto doméstico
com varicela (irmdos de caso-index), concluindo que a
vacina, administrada até trés a cinco dias apds o con-
tacto, reduzia a taxa de infegdo e a gravidade da doenga.
Um numero reduzido de participantes foi vacinado quatro
a cinco dias apos exposicao, pelo que nao foi possivel ava-
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liar a eficacia da vacina administrada além dos trés dias.
Contudo os estudos variaram na sua qualidade, desenho,
vacina usada e avaliagdo dos resultados, de forma que
nao sdo adequados para metanalise. A seguranca nao foi
adequadamente avaliada e ndo foram realizados ensaios
clinicos aleatérios controlados em adolescentes.*

Epidemiologia nacional

A varicela e o HZ ndo sdo doengas de declaragdo obrigato-
ria. De acordo com os resultados apresentados pela rede
de médicos sentinela (constituida por médicos de clinica
geral e medicina geral e familiar cuja atividade profissional
é desenvolvida, na sua maioria, em centros de saude do
Servigo Nacional de Saude), foram registados 722 casos
de varicela durante o ano de 2007, 310 em 2009 e 158 em
2010. Nestes anos, as taxas de incidéncia estimadas por 100
000 utentes foram de 649,7, 414,6 e 358,4 casos, respetiva-
mente, na populagdo geral, e de 6241,5, 5194,1 e 3857,3
casos, respetivamente, no grupo etario dos 0-4 anos.>%’

O segundo inquérito seroldgico nacional (Portugal Con-
tinental), que decorreu em 2001-2002, mostrou que
41,3% das criangas entre os 2-3 anos contrairam o VVZ,
valor que passava para 83,6% aos 6-7 anos e 94,2%
no grupo dos 15-19 anos. Apenas 2,85% das mulheres
em idade fértil (20-29 e 30-44 anos) eram suscetiveis a
infecdo pelo VVZ, o que torna diminuto no nosso pais o
impacto da infe¢do por VVZ na gravida.®

Em Portugal, os dados acerca de hospitaliza¢cdes, com-
plicagdes e mortalidade relacionadas com o VVZ sao
limitados. Num estudo da responsabilidade da Socie-
dade Portuguesa de Pediatria (SPP) e do Instituto Nacio-
nal de Saude Dr. Ricardo Jorge, que se baseou na noti-
ficagdo pela rede da Unidade de Vigilancia Pediatrica
da Sociedade Portuguesa de Pediatria (UVP-SPP) dos
casos de internamento por varicela de criangas e ado-
lescentes em servigos de pediatria, em 2006-2007 foram
notificados 154 casos, correspondendo a uma taxa de
5,84 casos por 100 000, semelhante a de outros paises
europeus. As complicagbes predominaram no grupo
etario com menos de 2 anos (60%). As mais frequentes
foram infe¢Oes da pele e tecidos moles (54%), seguidas
das complicagdes neuroldgicas (19%). Constatou-se, no
entanto, que o numero de casos notificados era muito
inferior ao registado em grupos de diagndstico homogé-
neo (GDH) (dados ndo publicados).

A vacinagdo de grupos de risco, tais como criangas com
infecdo pelo virus da imunodeficiéncia humana (VIH), leu-
cemia linfoblastica aguda, tumores sélidos, pré-transplante
de drgdos sdlidos, tem recomendagbes préprias>®>* e
devera ficar a cargo de um especialista nesta area.



Vacinagao Contra a Varicela

Conclusao

As vacinas contra a varicela sdo imunogénicas, seguras e
eficazes em criangas e adolescentes. A experiéncia dos
paises com vacinagao universal demonstrou um impacto
muito importante sobre a doenga. No entanto, cobertu-
ras vacinas baixas (< 80% em programas de vacinagdo
de criangas), tém riscos potenciais de alteracdo da epi-
demiologia, com desvio da infecdo para grupos etdrios
mais velhos, onde o risco de complicagdes é maior. Ha
necessidade de maior evidéncia sobre a forma como
diferentes coberturas vacinais poderao alterar a epide-
miologia da doenga.

A tendéncia de aumento de zoster comecou antes da intro-
ducdo da vacina e ndo parece ter relagdo com a mesma,
sendo necessario, no entanto, manter monitorizagdo.

Recomendacoes

A Comissdo de Vacinas recomenda:

1. Que sejam seguidas as orientagdes da OMS, ndo reco-
mendando a vacinagdo de criangas saudaveis fora de um
programa nacional de vacinagao.

2. A vacinagdo de adolescentes sem histéria prévia de
varicela, porque sdo mais suscetiveis a doencga grave e
porque a vacina¢do deste grupo ndo acarretara o risco de
modificagdo da epidemiologia; nas adolescentes do sexo
feminino deve ser excluida possibilidade de gravidez.

3. Que a vacina seja administrada a criangas que con-
tactam habitualmente com doentes imunodeprimidos.
4. Nos individuos com histdria negativa ou incerta de
infecdo prévia a virus varicella zoster, poderdo ser deter-
minados os anticorpos imunoglobulinas G para o virus
varicella zoster, previamente a vacinagao.

A Comissdo de Vacinas nao estabelece preferéncia entre
as duas vacinas.
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