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Apresentacéo

O Sistema Unico de Saude (SUS) esta ampliando en@alio Basico de Vacinacgio da
Crianca com a introducdo de vacinas pentavalergepggvine contra difteria, tétanmertussis,
hepatite B e meningites causadas pgé@mophilus influenzae tipo b. Esta sera administrada
para as criangas com menos de sete anos de idadsitgio iniciando ou completando esquema
de vacinacédo a partir do segundo semestre de 20tfyrme as situacdes descritas no corpo do
texto a seguir.

A introducdo deste imunobioldgico foi possivel etk a politica do Ministério da
Saude em fortalecer a capacidade nacional de ifovernologica de producdo, ndo s6 em
parceria com laboratorios publicos e com setor goldy mas também com parceiros
internacionais para a transferéncia de tecnologitedproduto e a ampliacgdo do namero de
vacinas combinadas.

Nesta perspectiva o Ministério da Saude no pra&zquatro anos, devera transformar a
vacina pentavalente em heptavalente, com a inclds&o vacinas inativada poliomielite e
meningite C conjugada, reunindo em apenas umadimje@rios componentes imunobioldgicos.
A vacina heptavalente sera desenvolvida em parcenalaboratérios Fiocruz/Bio-manguinhos,
Instituto Butantan e Fundag&o Ezequiel Dias. Adéagia envolvida é resultado de um acordo
de transferéncia entre o Ministério da Saude, pooma Fiocruz, e o laboratorio Sanofi Pasteur.



1. Introducéo

No primeiro ano de vida, as criangas recebem vagjna previnem contra doengas como
sarampo, rubéola, difteria, coqueluche, hepatite pBeumonias, meningite, rotavirus e
poliomielite, entre outras, sendo a maioria deigtavel.

Com o intuito de diminuir o nimero de injecdes em mesmo momento, foram
desenvolvidas as vacinas combinadas, produtos muea Unica apresentacdo, contém um
namero maior de antigenos capazes de estimulasp@st imunoldgica contra mais de um
agente infeccioso, virus ou bactéria.

O uso das vacinas combinadas traz beneficios corfaribdade de administracéo,
reducdo da dor e do medo nas criancas, além dewdmad namero de idas aos servicos de
saude, contribuindo para o alcance elevado dagstoodée vacinais. Devido a estas vantagens, a
maioria dos paises prefere utilizar vacinas contaiea& muitos tém aprovado sua introducao.

Outro aspecto importante é a reducdo dos custosnuasobiolégicos, bem como da
logistica operacional (armazenamento, transpategas e agulhas).

Neste sentido, o Programa Nacional de ImunizacBéH) (vem buscando adotar esta
estratégia, visando a inclusdo de novas vacinas cambinacdo de vacinas ja existentes nos
calendarios de vacinacdo. Exemplos: introducéo atana triplice viral (sarampo, rubéola e
caxumba) desde 2002 e da tetravalente (difteriana¢ coqueluche Elaemophilus influenzae
tipo b), em 2003.

A nocéao de co-administracdo de multiplos antigemosima Unica injecdo é amplamente
aceita e maximiza a eficiéncia e o custo-efetivedads programas de vacinacao.

Quando sédo determinados os componentes que dewamcestidos em uma vacina
combinada devem ser considerados varios fatoreso canepidemiologia, disponibilidade,
compatibilidade dos antigenos vacinais, o0 calendaviacinal vigente, seguranca,
imunogenicidade, custo-efetividade e eficacia deimea A eficdcia e seguranca da vacina
combinada deve ser cuidadosa e sistematicameritada/para garantir a sua aceitabilidade pela
populacao.

A vacina DTP/HB/Hib é segura e bem tolerada, cagwagla imunogenicidade contra os
antigenos componentes. A combinacdo DTP/HB/Hiba€laisa vacinacao primaria de lactentes
que ja receberam a primeira dose de hepatite Bas@mento.



2. Vacina adsorvida difteria, tétano,pertussis, hepatite B (recombinante) eHaemophilus
influenzaetipo b (conjugada) - DTP/HB/Hib

O Ministério da Saude adquiriu a vacina pentavelédi P/HB/Hib) de dois laboratdrios
produtores, Novartis/Berna e Serum Institute ofdndd.

As vacinas adquiridas sao compostas por toxoidelifigia e tétano, suspenséao celular
inativada de Bordetella pertussis, antigeno de superficie de hepatite B (HBs-Ag), e
oligossacarideos conjugadosHigemophilus influenzae do tipo b), como descrito no quadro 1.

As vacinas conjugadas de polissacarideos-protédzasn parte de uma nova classe de
vacinas, planejadas para imunizar criangas cowogaghs causadas por bactérias cuja viruléncia
esta ligada a presenca de capsula de polissacaridmcelulares. Isto inclui a cepa de
Haemophilus influenzae tipo b (Hib). Estes conjugados foram avaliados ermancas e todos
efetivamente elevaram a resposta dependente dia déllDemonstrou-se clinicamente que as
vacinas Hib séo capazes de induzir imunidade deegio nos grupos etarios mais suscetiveis
(isto &, criancas nos primeiros dois anos de vida).

Estudos realizados com a vacina demonstraramiraliaogenicidade, com taxas de
soroprotecdo equivalentes as da vacina de referéBotretanto, para garantir a imunidade a
médio e longo prazo, é necessario que seja feésqoema completo de vacinagdo, incluindo
reforco, conforme as normas do PNI.

A aplicacdo intramuscular da vacina adsorvida wiffetétano,pertussis, hepatite B
(recombinante) eHaemophilus influenzae tipo b (conjugada) estimula a producdo dos
respectivos anticorpos. No entanto os reforcosns@essarios e sdo realizados com a vacina
DTP, de acordo com o calendario basico da crianca.

As vacinas cumprem o0s requisitos de boas pratieesnrendados pela OMS e pela
Agencia Reguladora do Pais. A seguir serdo denzalasiras especificacdes dos produtos
adquiridos pelo PNI.

2.1. Forma farmacéutica, apresentacdo e composi¢cao

A vacina combinada é inteiramente liquida na fodaauspensao injetavel apresentada
em frasco ou ampola contendo 1 dose de 0,5mL.

O Ministério da Saude adquiriu a vacina de doistatdrios produtores: Novartis/Berna
e Serum Institute of India.



Quadro 1 - Vacinas pentavalente e forma farmacéut&; apresentacdo e composi¢cdo dos
diferentes laboratorios

LABORATORIOS COMPOSICAO
PRODUTORES

Toxéide purificado de difteria .2 7,5 Lf (ndo
inferior a 30 1U)

Toxoide purificado de tétano ...2.3,25 Lf (ndo
inferior a 60 1U)

B. pertussisinativado ................. =215 OU (ndo
Vacina da inferior a 4 1U)
Novartis/Berna Oligossacarideos Hib................... 10ug, coafios

para aproximadamente 25 pg de CRM 197
Antigeno de superficie da hepatite B,

Suspensao injetavel de purificado...10 g

0.5 mL Fosfato de aluminio (adjuvante) ...0,3 mg*Al
Excipientes: Cloreto de sédio 4,5 mg e agua parp
injecao;

Pode conter tragos de tiomersal como residuo dp
processo de produc¢éo da vacina.

Toxoide diftérico..........cccvveenns <.25 Lf (=30 UI)
Toxoide tetanico .................... 2.2,5Lf &40 Ul)

Vacina do laboratério | B. Pertussis (de celula inteira)<. 16 UO & 4,0 Ul)

Serum Institute of HBSAQ (rDNA).......ccccvceeeeieeeeeiiieeee. 2 10 meg

India Ltd. Polissacarideo capsular purificado de Hib (PRP)
conjugado com o toxodide tetdnico (proteina

Suspensao injetavel de transportadora)..........cccccevveeeeeeiiiiiiceenennnns 10 mcg

0,5 mL Adsorvido em fosfato de aluminio, Al< 1,25 mg
Conservante:

Tiomersal........cccooviiiiiiiiiiiiie e 0,005%
2.2.Indicacao

A vacina DTP/HB/Hib é indicada para imunizacéo atoe criancas a partir de dois
meses de idade contra difteria, tétano, coquelutiepatite B e doencas causadas por
Haemophilus influenzae tipo b.

Com a introducéo da vacina pentavalente, reforgguseem todas as indicacOes para as
vacinas DTPa, DT, Hib e hepatite B em situacOese@sajs, devem ser mantidas as
recomendacgfes da Norma para os Centros de Refegare Imunobioldgicos Especiais.

2.3. Esquema vacinal preconizado e registro no SIFA

A vacinacao basica consiste na aplicacdo de 3 dogesintervalo de 60 dias (minimo
de 30 dias), a partir de 2 meses de idade.

Os dois reforcos necessarios serdo realizados cotaciaa DTP (difteria, tétano e
pertussis). O primeiro reforgco aos de 15 meses de e o segrtefdoco aos 4 anos. A idade
maxima para aplicacdo da DTP é de 6 anos 11meXedias.

Ressalta-se também que fara parte deste esqueraagppaecém-nascidos, a primeira
dose nas primeiras 24 horas, preferencialment@magiras 12 horas, com a vacina hepatite B
(recombinante).



O boletim e o sistema de informagdo API possaifiegistro de doses aplicadas em
criangas <7 anos de idade, com campos que cormsmoas idades de <1 ano; 1, 2, 3e 4 anos e
5 e 6 anos, garantindo que ao administrar estanaaan criangcas entre um ano a <7 anos, 0
registro seja realizado na grade e campos corfeddsas especificas).

Considerando que a vacina pentavalente substituivacina Tetra nas trés doses do
esquema vacinal e também a vacina Hepatite B méemieaap0s a dose ao nascimento ou até
<2meses. E importante verificar a dose correspdagena o registro correto:

Situacdes Vacina Penta Observacao Atencéo

Crianga menor | Administrar a D1 da HB Nenhuma outra| A crianga ao completar o
de 1 més de vidamonovalente somente | dose da vacina| esquema vacinal com a vacina

ndo vacinada | até um més de vida. HB Penta tera recebido quatro
com HB na Agendar a D1 da vacina monovalente | doses da vacina HB, sendo
maternidade (ag Penta aos dois meses dalevera ser uma com a vacina
nascer) vida e seguir o esquemaaplicada e ou | monovalente HB e outras trés
vacinal da Penta registrada no | com a vacina penta

campo

especifico desta

vacina

Crianca que no | Crianca inicia o esquen’ Nenhuma outra A crianca ao completar o
momento da com a vacina Penta (D1 dose da vacina esquema vacinal com a vacina

vacinacao esta e agenda as proximas | HB Penta tera recebido quatro
com dois meses doses (D2 e D3) monovalente | doses da vacina HB, sendo
de idade e que j seguindo o intervalo devera ser uma com a vacina

recebeu D1 da preconizado entre as | aplicada e ou | monovalente HB e outras trés
vacina HB doses. Registrar a dose registrada no | com a vacina penta
(monovalente) | aplicada na caixa campo

especifica da vacina especifico deste

penta conforme faixa | vacina

etaria e tipo de dose
Criangca com 2 | Crianga iniciara N&o sera A crianga receberd trés doses
meses a menor | esquema vacinal com a necessariaa | davacina HB através da
de 1 ano de vida vacina Penta (D1) e dose da vacina vacina Penta.
sem nenhuma | agendar as proximas | monovalente
dose da vacina | doses (D2, D3). HB.
Tetra ou HB Registrar a dose aplicada

na caixa especifica da

vacina Penta.
Crianca menor | Crianca menor de 1 anc O esquema da | Ao término do esquema
de 1 ano com | inicia 0 esquema vacine vacina HB sera| vacinal a crianca tera recebido
duas ou trés com a vacina Penta (D1 completado (no cinco doses ou seis doses da
doses da vacina e agenda as proximas | caso de duas | vacina HB (duas ou trés doses
HB doses seguindo esquen doses com a vacina monovalente e
monovalente e = preconizado (D2, D3). | anteriores) com trés doses com a vacina Penta).
sem nenhuma  Estas doses deverdo se a vacina Penta.
dose da vacina | registradas na caixa No caso de trés
Tetra e ou DTP | especifica da vacina doses

Penta. anteriores,

recebera mais
duas doses



Crianca menor
de 1 ano com
D1 e ouD2da
HB
monovalente e
comaD1da
vacina Tetra

Crianga menor
de 1 ano com
doses de
hepatite B
monovalente e
D1 e D2 da
vacina Tetra
Crianga menor
de 1 ano sem
nenhuma dose
da vacina HB
monovalente e
com trés doses
da vacina Tetra

Criangca com
idade maior ou
igual a 1 ano de
idade sem o
esquema da
DTP/Hib (tetra)
ou sem o
esquema da HB

através da

Penta
Crianca continuara o | O esquema da
esquema vacinal com | vacina HB e
mais duas doses da vacina
vacina Penta (D2, D3) | DTP/Hib (tetra)
gue deverao ser seréao

registradas na caixa
especifica da vacina
Penta, conforme o tipo
de dose.

Crianca recebera mais
uma dose da vacina
Penta (D3) que devera
ser registrada na grade
campo da vacina Penta

completados
com a vacina
Penta.

O esquema da
vacina HB e
vacina
DTP/Hib serédo
completados
com a vacina
Penta.

Crianca néo fara uso de Crianca nédo
vacina Penta. O esquemeecebera a

da vacina HB deveré servacina Penta
realizado com a HB

monovalente e

registrado na caixa

especifica da vacina HB

monovalente.

Criancga iniciaréa o A crianga fara
esquema vacinal com al uso somente de
vacina Penta (D1) uma dose da
contemplando a HB, vacina Penta,
DTP e Hib. As doses | completando os
subsequentes (D2 e D3| esquemas
serdo feitas com as vacinais com as
vacinas HB monovalent vacina HB

e DTP. O registro de monovalente e
cada dose aplicada DTP.

deverd ser feito em caix

especifica da vacina

utilizada e tipo de dose.

A crianca ao terminar o
esquema vacinal tera recebido
quatro ou cinco doses do
componente da vacina HB e
trés doses dos componentes
DTP e Hib. Foram
completados com a vacina
Penta

A criangca complementara seu
esquema vacinal com a vacina
Penta e o registro
obrigatoriamente devera ser na
grade e campos da vacina
Penta.

Os reforcos aos 15 meses e 4 anos de idade deveraatizados com
vacina DTP. A idade maxima para aplicagdo da DT é anos 11meses|e

Autro leporfaute

29 dias.

O boletim de registro e o sistema de informacédo PA&$sibilita registro de doses
aplicadas em criancas <7 anos de idade, com cagyaosorrespondem as idades de <1 ano; 1,
2,3 e 4 anos e 5 e 6 anos, garantindo que ao mtirairesta vacina em criangas entre um ano a
<7 anos, o registro seja realizado na grade e caogeetos.



2.4. Dose e via de administragcéo

Administrar dose de 0,5 mL da vacina DTP/HB/Hib pta intramuscular, no vasto
lateral da coxa, em criancas menores de 2 anatade e na regido deltéide nas criancas acima
de dois anos de idade.

Pode, ainda, ser administrada na regidao ventreegl(gbor estar livre de estruturas
anatdbmicas importantes (ndo apresenta vasos sapguibu nervos significativos), sendo
indicada para qualquer faixa etaria.

A vacina nao deve ser administrado regido dorsteglievido ao risco de ciatico lesédo
do nervo (Villarejo e Pascaul, 1993; Pigot, 1988a @ossibilidade de injetar a vacina em
gordura, em vez de musculo. Foi mostrado que gé&ojele medicamento no tecido adiposo da
regido dorso glutea podem reduzir a imunogenicidzdbepatite B (Shaw et al, 1989. Alves et
al, 2001) e raiva (Fishbein et al, 1988). Tambémo péde ser administrada na regido
intradérmica pois pode induzir a uma resposta itatiaiinsatisfatoria.

N&o deve ser administrada em um vaso sanguindoyenosa).

2.5. Estudos de Eficacia

Conforme ensaios clinicos, as vacinas pentavedetdnto os sinais quanto os sintomas
foram monitorizados de forma muito ativa em todesmalividuos durante cinco a sete dias a
seguir a administracdo da vacina e nao foram rades$ quaisquer reacdes adversas graves as
vacinas durante o curso dos ensaios.

2.6. Uso Simultaneo com Outras Vacinas

Muitas vacinas podem ser administradas ao mesmpotel® maneira segura e efetiva.
Recém nascidos e criangas tem capacidade imunalégfiente para as mdltiplas vacinas do
calendario de vacinacéo da crianca.

A vacina DTP/HB/Hib pode ser administrada com sagca e eficacia, ao mesmo tempo
com as vacinas BCG, sarampo, poliomielite oralrativada (VOP ou VIP), febre amarela, e
suplementacao de vitamina A.

: | Rota
VIP (IM) ‘ ~ (Oral)

Pentavalente (IM)

Na administracdo simultanea de vacinas devemtieadas agulhas, seringas e sitios de
aplicacao diferentes. Se mais de uma injecdo fdadan um mesmo membro, devem ser
administradas pelo menos a 2,5 centimetros dendiat{American Academy of Pediatrics,



2003). O local em que cada injecao for administrddae ser observado nos registros do
individuo, possibilitando a diferenciacéo de qualgeacéao local.

2.7. Contraindicacoes

Existem poucas contraindicacbes para a admindgirala primeira dose da vacina
DTP/HB/Hib, exceto se ha relato de convulsbes oormaalidades neuroldgicas graves no
periodo neonatal que séo contraindicacfes parenpatentepertussis.

A vacina néo prejudica individuos previamente itddos com o virus da hepatite B.

N&o deve ser administrada a criangas:

‘1(33 Com hipersensibilidade conhecida a qualquer compenala vacina ou ter
manifestado sinais de hipersensibilidade apds asirdgdo prévia das vacinas difteria,
tétano, coqueluche, hepatite B ou Hib;

‘s(lz Criangas com quadro neurologico em atividade;

{;3 Criancas que tenham apresentado, apoOs aplicacadosie anterior, qualquer das
seguintes manifestagdes:
0 Febre elevada (temperatura39°C) dentro de 48 horas apds a vacinacdo (e néo
devido a outras causas identificaveis)
o Convulsdes até 72 horas apos administracdo daayacin
o Colapso circulatério, com estado tipo choque ou agpisodio hipotbnico-
hiporresponsivo (EHH), até 48 horas apos a admagdb de vacina prévia,
o Encefalopatia nos primeiros sete dias apds a asirdpéo da vacina
prévia.
%(L}J Parpura trombocitopénica pds-vacinal

‘f;?) Nas situacOes de eventos adversos graves (EAGhgbrereficha de
notificacao e solicitar vacina DTPa (acelular).

‘f;?) Nos casos de encefalopatia, estd contraindicaddqupra dose
subsequente, seja com a triplice bacteriana déaséhteiras ou acelular,

Preencher ficha de notificacéo e solicitar vacinpla infantil (DT).

Autro leporfaute k )
ESTA VACINA E CONTRAINDICADA PARA PESSOAS COM 7 ANS
DE IDADE OU MAIS.

Aviser leuporfaute

2.8. Precaucoes

Como ocorre com todas as vacinas injetaveis, reigge e tratamento médico
apropriados devem estar prontamente disponivegs a@®ra um raro evento anafilatico apos a
administracédo da vacina.

Deve ser administrada com precaucdo a indigiqamtadores dérombocitopenia ou
distirbio de coagulacdo pois sangramentos podem ocorrer apdés uma adragést
intramuscular nestes individuos. Nestes casos skvatilizada agulha fina para a vacinacéo e
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uma pressédo firme aplicada ao local (sem esfred@nte pelo menos 2 minutos apés a
administracao.

O componente Hib n&o protege contra a doengadaysor outros tipos deéaemophilus
influenzae nem contra a meningite causada por outros micrsyes.

A infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humghHV) ndo € considerada uma
contraindicacdo para a administracdo da vacina BB#ib. Os pacientes portadores de alguma
imunodeficiéncia ou em uso de terapia imunossuprassu corticosteréides podem ter resposta
imunologica reduzida.

A crianca ndo esté devidamente protegida contteridif tétano, coqueluche, hepatite B e
doencas causadas pétaemophilus influenzae tipo b, enquanto o esquema de vacinacao
recomendado néo estiver completo. Como ocorre amsgger vacina, a vacina DTP/HB/Hib
pode nao oferecer protecdo a 100% dos individuesaqacebem.

Em caso de doencas febris agudas moderadas ousgmemenda-se adiar a
vacinacao até a resolucédo do quadro, com o intig@itedo se atribuir a vacina as manifestacdes
da doencga.

2.9. Conservacéo e Validade

‘8) A vacina deve ser armazenada ao abrigo da luz adieetem temperaturas
comprovadamente entre +2 e +8°C;

‘8) Observar o prazo de validade descrito na embalagésnna;

‘1(33 Cuidados devem ser adotados no transporte e ararageio, a fim de manter a
integridade da vacina;

O . ~ o
% Homogeneizar a suspensdo antes da aplicagao;
‘o) . ~

§» A vacina ndo pode ser congelada.

2.10. Eventos adversos pos-vacinacao (EAPV) evideados em estudos clinicos

O tipo e a frequéncia de eventos adversosvatana DTP/HB/Hib n&o diferem
significativamente das reac¢fes vacinais da DTPBHeplib descritas separadamente.

Para avacina DTP (células inteiras) leves reacdes locais ou sistémicas sdo comuns.
Edema temporario, aumento da sensibilidade e ait@e@rmelhiddo) no local da injecdo em
conjunto com febre ocorrem em uma grande propodgigasos. Ocasionalmente as reacoes
graves de febre alta, irritabilidade e choro imalie podem aparecer dentro de 24 horas de
administracdo. Episédio Hipotdnico Hiporrespons{i#iH) e as convulsdes febris tém sido
relatados, a uma taxa de 1 por 12 500 doses adradas.

Um estudo realizado no Reino Unido mostrou umupaq aumento de encefalopatia
aguda (principalmente convulsdes) apds a imunizagao a vacina DTP, entretanto, revisdes
posteriores detalhadas de todos os estudos dig®piar grupos de especialistas do Instituto de
Medicina e do Comité Consultivo em Praticas de limagéo (ACIP) dos Estados Unidos, as
associagfes pediatricas da Australia, Canada, Rédo concluiram que os resultados ndo
demonstraram uma relacdo causal entre a vacinaeDdiBfuncao cronica do sistema nervoso.
Assim, ndo héa evidéncia cientifica de que essgdesdevem a consequéncias permanentes para
as criancas.

A vacina HepB é uma vacina bem tolerada. Em estudos controlados placebo, a
excecdo de dor local, sintomas tais como mialdebee transitoria ndo tém sido mais frequentes
do que no grupo placebo. Os relatos de reacdesaticas graves sdo muito raros.

Manifestacdes gerais como febre, irritabilidaf#égliga, tonturas, cefaléia, desconforto
gastrintestinal, também, podem ocorrer dentro daseras 24 horas e com evolucdo benigna. A
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purpura trombocitopénica idiopética (PTI) apds aeine HepB é um evento raro cuja relacao
causal é dificil de ser comprovada. O tempo dendzéentre o aparecimento dos sintomas que
geralmente é de alguns dias até dois meses, seg&erelacdo. Os dados disponiveis nao
indicam uma associacdo causal entre a vacina HepBertos adversos neuroldgicos graves
como a sindrome de Guillain-Barré (SGB), doencasmidinizantes incluindo a esclerose
multipla, bem como ndo existem dados epidemiol&gpEra apoiar uma associacao causal entre
esta vacina e sindrome da fadiga crbnica, arttéencas auto-imunes, asma, sindrome da morte
subita infantil (SIDS) ou diabetes.

Com avacina Hib reacdes localizadas, leves e transitérias podemrescdentro das 24
horas apo0s a vacinacgao, tais como dolorimento eeatande sensibilidade no local da injecéo,
gue na maioria dos casos desaparecem espontaneatieamto de 2 a 3 dias. Eventualmente
podem ocorrer abscessos locais, decorrentes dantoicdo bacteriana secundaria por falha
técnica de aplicacdo da vacina. Manifestacdes gyezaimo febre, raramente ocorrem e reacdes
mais graves sao muito raras, sendo que uma retacal entre reacdes mais graves e a vacina
néo foi estabelecida.

A vacina DTP/HB/Hib €& bem tolerada. Estudos clinicos realizados (Datéafile,
Novartis Vaccines) demonstraram o0s seguintes EAEWMm freqiéncia baseada em doses
administradas:

‘{13 Muito frequente: > 1/10

3(3 Frequente > 1/100< 1/10

‘{13 Pouco frequente > 1/1000< 1/100

€ Raro > 1/10 0005 1/1000

‘{13 Muito raro < 1/10 000 incluindo notificacBes esporadicas.

D) . n . .
‘{J» Manifestac6es gastrointestinais:
o Eventos freqlientes: vémitos e diarréia

‘{13 Manifestacdes gerais e no local de aplicacéo:

o Eventos muito frequentes: manifestagdes locais
= Dor
* Rubor
» Edema e enduracéo

o Eventos frequentes:
* Febre

o Eventos raros:
» Manifestacdes gripais (influenza-like)

‘8) Disturbios do metabolismo e nutricionais:
o Eventos frequentes: alteracdes nos habitos alimentdrecusa alimentar,
anorexia, desnutricao)

®) . ~ .
‘{JD Manifestacdes do sistema nervoso:
o Eventos frequentes:
= Sonoléncia

‘8 Manifesta¢cées do humor:
o Eventos muito frequentes:
= Choro anormal
o Eventos frequentes:
= |rritabilidade
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o Eventos raros:
= Choro persistente 3 horas

‘s(?) ManifestagOes respiratorias:
o Eventos raros:
= Tosse

‘1(33 Manifestacdes na pele:
o Eventos pouco freqlentes:
» Rash cutaneo

O . N A . L

» As manifestacbes sistémicas apareceram dentro 8l&é®rds apds a vacinacdo e com
desapareceram espontaneamente. Tanto as maniésstacais e sistémicas evoluiram
sem sequelas.

‘s(?) Manifestagbes alérgicas, incluindo anafilaxia eicaria tém sido notificadas apos
vacinacdo com as vacinas DTP, HepB e Hib.

Um estudo de vigilancipost-marketing de eventos adversos pos-vacinacdo (VEAPV)
realizado na Guatemala, no periodo de 2008-200¢:latb de notificagcbes de EAPV graves,
além dos ja citados acima, a saber:

%(L}J Manifestagfes neuroldgicas:
o Irritabilidade extrema
o Convulsdes
o Episodio hipotbnico hiporresponsivo
0 Anafilaxia

A vacinaDTP/HB/Hib j& é distribuida pelo Programa Nacional de Imwbea (PNI)
para a vacinacdo dos povos indigenas. No sistemafalenacdo do (SI-EAPV) constam as
seguintes notificacoes de eventos adversos, réésrenl124.494 doses da vacina pentavalente
administradas no periodo de 2000 a 2011:

EAPV N
Reacdes locais 18
Febre = 39,5 °C 17
Convulsao febril 3
Episoddio Hipotdnico Hiporresponsivo 5
PuUrpura trombocitopénica 2
Cefaléia 1
Dificuldade de deambular 1
Reacao de Hipersensibilidade ate 2 h 1
Exantema generalizado 1
Urticaria generalizada 2
TOTAL 51

Fonte: SI-EAPV/CGPNI/DEVEP/SNS em 21/06/2012.

Conforme as normas do Programa Nacional de Imunizégs, toda

suspeita de Eventos Adversos Graves devem ser nigtfdos a CGPNI.
Aviser leuporfaute
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2.11. Vigilancia eventos adversos pos-vacinagédo (XEV)

Apesar vacindTP/HB/Hib ser uma vacina conhecida e ja utilizada por oytaises,
mas como tera inicio de utilizacdo no calendarisidmdde vacinacdo da crian¢ca, 0 manejo
apropriado dos EAPV é essencial para se avaliagaranca do produto e dar resposta rapida a
todas as preocupacdes da populacéo relacionagasiaas.

Estas atividades requerem notificacdo e ingagfio rdpida do evento que por ventura
possa ocorrer.

Todos os profissionais da salde que tiverem emmiento da suspeita de EAPV,
incluindo erros programaticos ou operacionais (j@mlbs na cadeia de frio, erros de preparacéo
da dose ou erros na via de administragcéo), devextificcar os mesmos as autoridades de saude.

{;3 Atencado especiableve ser dada a notificacdo dos seguiewestos adversos graves
0s quais deverabODOS SER INVESTIGADOS:
o0 Anafilaxia;
Choro persistente 3 horas;
Convulsbes em geral;
Episddio hipotdnico hiporresponsivo;
Parpura trombocitopénica;
Obitos subitos inesperados;
Outros EAPV graves ou inusitados; e
Erros programaticos ou operacionais.

O O0OO0OO0OO0OO0Oo

‘s(})) Atencdo especialdevera ser dada, também, com o aparecimentSIHRAIS’ , ou
seja, informacao sobre possivel causalidade entrevento adverso e uma vacina:
o0 EAPV conhecidos e para os quais houve mudanca did@ae intensidade ou
frequéncia;
o Normalmente é necessaria a existéncia de mais denotificacdo para que seja
gerado um sinal, mas, dependendo da gravidade mioeve da qualidade da
informacdo, pode ser gerado um sinal com apenasinica notificacao.
0 A identificacdo de um sinal demanda uma explicaadioional: VIGILANCIA
CONTINUA OU APLICACAO DE PROCESSO DE INVESTIGACAO.

2.11.1. Fluxo de informacdes para a vigilancia ddsAPV

Todos os eventos compativeis com wafjfio deverdo seguir o fluxo descrito no Manual
de Vigilancia Epidemioldgica de EAPV do Ministéda Saude.

A notificacdo é um mecanismo que ajuda a manteo atisistema de monitoramento e o
estado de atencdo permanente do trabalhador de pata a deteccdo dos EAPV. Salienta-se
ainda que em qualquer situacdo epidemiologiceEABY _graves deverdo ser_comunicados
dentro das primeiras 24 horas de sua ocorréncia, doivel local até o nacional seguindo o
fluxo determinado pelo PNI

Para a notificacdo rapida e em tempo real serdtreodo um formulario na web —
FormSUS/Datasus.

Para a notificacdo dos eventos adversos poderdneseias definicbes de casos que seréo
encaminhadas posteriormente as Coordenac¢fes HstdOR$E e responsaveis pelos EAPV.

E importante destacar que as notificacbes devenimappela qualidade n
preenchimento de todas as \variaveis contidas naha ficde
4uteo tuorante. | NOtificacaolinvestigacao de EAPV do PNI/FormSUS.

14



REFERENCIAS

1. Aristegui J, Usonis V, Coovadia H, Riedemann S, Wid, Gatchalian S, Bock HL.
Facilitating the WHO expanded program of immunizatithe clinical profile of acombined
diphtheria, tetanus, pertussis, hepatitis B andhitgehilus influenzae type b vaccine. Int J Infect
Dis. 2003 Jun;7(2):143-51.

2. Bar-On ES, Goldberg E, Fraser A, Vidal L,Hellmanr_&ibovici L. Combined DTP-HBV-
HIB vaccine versus separately administered DTP-HBW HIB vaccines for primary prevention
of diphtheria, tetanus, pertussis, hepatitis B &amophilus influenzae B (HIB) (Review).
Wiley, 2011.

3. D.M. Eduardo, R.E.S. Néstor, G.M.L. Verena et alieda vacuna pentavalente cubano,
HepertCentro de Ingenieria Genética y Biotecnologia

4. Faingezicht I. Aguerro M. L. A, Cervantes Y. et Blimary and booster vaccination with
DTPw-HB/Hib pentavalent vaccine in Costa Rican afeih who had received a birth dose of
hepatitis B vaccine. Rev Panam Salud Publica/Par) Auablic Health 12(4), 2002.

5. Hla KH, Thein SA, Aye A, Han HH, Bock HL, David MEBBchuerman L. Reactogenicity
and immunogenicity profiles of a novel pentavaledightheria-tetanus-whole cell pertussis-
hepatitis B and Haemophilus influenza type B vaecm randomized dose-ranging trial of the
Hib tetanus-conjugate content. Pediatr Infect DB0D6 Aug;25(8):706-12.

6. Kerdpanich A, Warachit B, Kosuwon P, Gatchalian $Wtanaveeradej V. et al. Primary
vaccination with a new heptavalent DTPw-HBV/Hib-Bk&ria meningitides serogroups A and C
combined vaccine is well tolerated. Int J Infecs. 3008 Jan;12(1):88-97. Epub 2007 Aug 22.
7. Medical Officers ofHealth. Introduction of combinegentavalent (DTP-Hep B-Hib)
Vaccine into the EPI. Department of Health Servidégidemiological Unit. Sri Lanka. 22
October 2007.

8. Ministério da Saude. Fundacdo Nacional de Saudetr&dacional de Epidemiologia.
Manual de Vigilancia Epidemioldgica dos Eventos &bos P6¥/acinacdo. Brasilia, 2006.

9. Pan American Helath Organization. Control of dipiatepertussis, tetanus, Haemophilus
influenzae type B, and hepatitis B:Field guide. Wiagton, D>C: PAHO 2005.

10. Tregnaghi M, Lopez P, Rocha C, Rivera L, David NRRftimann R, Schuerman L. A new
DTPw-HB/Hib combination vaccine for primary and Bter vaccination of infants in Latin
America. Rev Panam Salud Publica. 2006 Mar;19(3)49.

11. World Health Organization (WHO). Pertussis vacciddO position paper. WKly
Epidemiol Rec 2005;80:31-9.

Sites recomendados
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