ATUALIZACAO DAS RECOMENDACOES DA SBH SOBRE A COVID-19 NA CIRROSE E
NO TRANSPLANTE DE FIGADO - VACINAGAO CONTRA O SARS-CoV-2

Abril de 2021

Introdug&o COVID-19

A doenca Coronavirus (COVID-19) é causada pelo SARS-CoV-2 (“severe acute
respiratory syndrome coronavirus 2”). Varios estudos demonstraram que individuos com
idade avancada e com algumas comorbidades, como cardiopatias, obesidade, cancer,
cirrose e imunodeficiéncias, tanto secundarias a doencas como induzidas por drogas e
transplantados de 6rgédos sélidos apresentam maior risco de 6bito pela COVID-19.1

No ultimo ano diversas vacinas foram desenvolvidas e estdo sendo estudadas com o
objetivo de prevenir a infecgéo e reduzir ou evitar as complicagdes graves da COVID-19. No
entanto, h& escassez de evidéncias da vacinacdo de pacientes cirréticos e transplantados de
figado, bem como de outros imunossuprimidos, que nao foram incluidos nos estudos
iniciais.? Para pacientes imunossuprimidos, que frequentemente apresentam menor resposta
a vacinacdo em geral, mais estudos sdo necessarios para avaliacdo da eficacia e seguranca
das vacinas contra 0 SARS-CoV-2 em cada grupo especifico.*

Nosso objetivo foi reunir as informagdes existentes para orientar a vacinagcao no
contexto da hepatopatia crénica e do transplante de figado. As referéncias utilizadas nesta
revisdo contemplam as principais publicacdes dos 6rgdos regulamentadores de saude
nacionais e internacionais, incluindo o Plano Nacional de Vacinacdo contra COVID-19, 42
Edicdo, 2021.2 Entende-se que em situacdes ndo previstas ou consideradas limitrofes, a
decisdo deve ser individualizada ap6s discussdao com o médico assistente e/ou equipe
multidisciplinar do transplante.

Vacinas ndo-COVID-19 em imunossuprimidos

Os imunossupressores utilizados no transplante de 6rgaos, incluindo corticosteroides,
inibidores de calcineurina (ciclosporina e tacrolimo), inibidores da sintese de purinas
(micofenolato sddico e de mofetila), atuam inibindo a resposta imune por Vvarios
mecanismos, ocasionando a reducdo da funcdo das células T e B. Isso suporta a
observacgéo da reducdo da eficacia da vacinacdo em transplantados e em outros pacientes
imunossuprimidos, comparado a populagéo controle, ajustada para género e idade.* Além
disso, tem sido demonstrado hipogamaglobulinemia em alguns pacientes pés-transplante.!
Uma das estratégias para aumentar a resposta de anticorpos inclui vacinar os pacientes
antes do transplante e preferencialmente antes do desenvolvimento da doenca hepética
avancada, quando a resposta imune esta diminuida.®> A vacinacdo nos primeiros seis meses
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pés-transplante estq associada com imunogenicidade mais baixa em fungdo do maior nivel
dos imunossupressores nesse periodo. Idealmente, a vacinacdo deve ser realizada em
pacientes com hepatopatia cronica, antes da fase mais avancada e antes do transplante.!

Vacinas para COVID-19

Evidéncias suportam o conceito que as diversas vacinas disponibilizadas em varias
partes do mundo no final de 2020, constituem a mais promissora medida para a contencao
da pandemia de COVID-19% e dados epidemiolégicos confirmam que os anticorpos
neutralizantes produzidos estdo associados a protecdo da infecgdo.’

Plataformas das vacinas

As vacinas para COVID-19 tém sido desenvolvidas utilizando diferentes plataformas.®
Algumas utilizam técnicas tradicionais, com virus inativado ou atenuado, como na influenza
e sarampo, respectivamente. Outras empregam novas plataformas, como proteinas
recombinantes (utilizada na vacina para papiloma virus humano) e vetores (utilizado na
vacina para Ebola). Algumas plataformas, como as das vacinas usando RNA ou DNA, nunca
até entdo tinham sido liberadas para uso.

Vacinas disponiveis e aprovadas no Brasil

As novas tecnologias utilizadas nas vacinas anti-SARS-CoV-2 nao apresentam
possibilidade de replicacdo viral e por isso ndo ha potencial risco para desencadear a
doenca COVID-19 apdés a vacinacdo em pacientes imunossuprimidos, incluindo
transplantados e portadores de cirrose.? A Tabela 1 mostra informacdes sobre as vacinas
disponiveis® incluindo aquelas aprovadas e em uso no Brasil.10-11

Atualmente, embora existam muitas lacunas sobre o uso destas novas vacinas, a
imunizacdo vem sendo realizada em regime de urgéncia, com priorizacdo de acordo com a
vulnerabilidade de diferentes grupos de pacientes, considerando os conhecimentos sobre as
vacinas anteriores e que o beneficio supera os eventuais riscos.11%15

Sociedade Brasileira de Hepatologia
Av. Brig. Faria Lima 2391 — 10° Andar — Jardim Paulistano — Sao Paulo — SP 01452-0000
Site: www.sbhepatologia.org.br Telefone: 11 3812-3253



http://www.sbhepatologia.org.br/

Tabela 1 - Vacinas contra o SARS-CoV-2 em fase lll de estudo, em uso emergencial no
Brasil e/ou com potencial de uso futuro.®!

Laboratério Plataforma Dose e intervalo Resposta ou Temperatura de
Nome da vacina de eficacia conservacao
administracao
*AstraZeneca/ Serum Vetor de Duas doses de Eficacia de 2°a 8°C
Institute of adenovirus 0,5mL com 73,43%
India/University of | recombinante de intervalo de 12
Oxford/Fiocruz chimpanzé, ndo semanas, via
ChAdOx1nCoV-19/ replicante intramuscular
AzZD1222
* Sinovac/ Adsorvida, Duas doses de Eficacia de 2°a 8°C
Instituto Butantan contendo 0,5 mL com 50,7%
CoronaVac antigeno do virus | intervalode 2 a4 Reducéo de
SARS-CoV-2 semanas, via 83,7% para
inativado intramuscular casos
moderados e
100% para
casos graves
(Brasil)8
# Pfizer/BioNTech RNA mensageiro Duas doses de Eficicia de -80° a -60°C
BNT162b2 do virus (MRNA) 0,3 mL (30 mcg) 95,5%
com intervalo de Ap6s diluida, 2° a
21 dias, via 25°C durante 6
intramuscular horas
Moderna mRNA do virus Duas doses de Eficacia de 25° a -15°C
mMmRNA-1273 100 mcg (0,5 94% ou
mL), com 2° a 8°C apos
intervalo de 28 descongelada, até
dias, via 30 dias ou
intramuscular de 8° a 25°C até
12 h
Johnson and Vetor de Uma ou duas Eficacia de 66% 2°a 8°C
Johnson/Janssen adenovirus néo doses (em na América por 6 meses
Ad26.COV2.S replicante testes), via Latina, de 72%
intramuscular nos EUA
e de 57% na
Africa do Sul
Novavax Proteina Duas doses com Eficacia de 2°a 8°C
NVX-CoV2373 recombinante intervalo de 21 89%8
dias, via
intramuscular
Gamaleya Institute Vetor Duas doses com Eficacia de 2°a 8°C
Gam-COVID-Vac recombinante ndo intervalo de 21 92%
(Sputnik V) replicante de dias, via
adenovirus 26 e 5 intramuscular

* Vacinagao iniciada em 18/01/2021
# Vacinas encomendadas que possivelmente estardo disponiveis no Brasil
§ Dados ainda néo publicados
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CoronaVac

Vacina de 12 geracdo, produzida a partir do virus inativado. Deve ser administrada
intramuscular, em duas doses, com intervalo de 14 a 28 dias. Sua conservacdo pode ser
feita em refrigerador comum de 2° a 8°C. Em estudos randomizados, placebo-controlados,
fase I/ll, a vacina demonstrou ser segura e eficaz em individuos saudaveis de 18 a 59
anos,® assim como nos de 60 anos ou mais.!’ Resultados preliminares de estudo fase Il no
Brasil, com quase 10.000 voluntarios, demonstraram eficacia de 50% em evitar a infeccao
no grupo vacinado, 83,7% para casos moderados e de 100% para casos graves de COVID-
19 (dados ainda nao publicados).

Os efeitos colaterais mais comuns da vacina sao dor no local da aplicacédo, mialgia,
febre, fadiga e cefaleia. Analgésicos e antitérmicos podem ser utilizados, se necessarios.

No Brasil, por meio de uma parceria entre a Sinovac e o Instituto Butantan, a vacina ja
esta sendo produzida no pais.

AstraZeneca/Universidade de Oxford

Esta vacina utiliza vetor de adenovirus recombinante de chimpanzé néo replicante
que expressa a proteina “spike” (espicula) do virus. E administrada via intramuscular, em
duas doses, com intervalo entre 4 a 12 semanas, sendo maior a eficacia quanto maior o
intervalo entre as doses, dentro desse periodo.’® Sua conservacdo pode ser feita em
refrigerador comum de 2° a 8°C. Embora existam duvidas em relacdo a sua eficacia contra
certos variantes do SARS-CoV-2, a Organizacdo Mundial de Salde recomenda sua
utilizacdo mesmo em paises com circulacdo comprovada de variantes do virus.*®

Em resultados preliminares de estudo fase Ill, multinacional, randomizado, esta
vacina teve eficacia de 70% em prevenir COVID-19 sintomatica apds 2 semanas da segunda
dose.’® O estudo incluiu mais de 11.000 voluntarios. Um total de dez pacientes, todos do
grupo placebo, necessitaram internagéo por COVID-19, sendo 2 casos considerados graves.
Em analise posterior, a eficacia da vacina na prevencdo de COVID-19 sintomatica foi de
76% apoOs 3 semanas da primeira dose, até receber a segunda dose ou 90 dias (o que
ocorresse antes), sugerindo protecdo com uma Unica dose.?°

Os efeitos colaterais mais comuns da vacina sé&o dor no local da aplicagado, aumento
de linfonodo axilar ipsilateral, febre, fadiga e cefaleia. Analgésicos e antitérmicos podem ser
utilizados se essas reacées ocorrerem.??

No Brasil, por meio de uma parceria entre a AstraZeneca/Universidade de Oxford e a
Fundacdo Oswaldo Cruz (Fiocruz), a vacina ja esta sendo produzida no pais.
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Cirrose - estimativa de prevaléncia no Brasil e fundamentos teéricos sobre sua

evolucéo desfavoravel nainfeccdo pelo SARS-CoV-2

A prevaléncia de cirrose no Brasil & desconhecida. Estudos avaliaram a prevaléncia
de admissdes hospitalares e a taxa de mortalidade por doencas hepaticas (0,72% e 3,34%,
respectivamente, entre 2001 e 2010),%? varidveis para avaliacdo do impacto da cirrose no
Brasil,?® mas ndo trazem uma estimativa de prevaléncia na populacéo geral.

Em 2020, o projeto Global Burden of Disease publicou analise sistematica para
estimar o impacto da cirrose nos niveis nacional, regional e global no ano de 2017 (GBD
2017 Cirrhosis Collaborators).? O anexo do estudo aponta prevaléncia de cirrose
descompensada de aproximadamente 193 mil e de cirrose compensada de 2,140 milhdes,
considerando as taxas por 100.000 habitantes e a populagédo brasileira de 211,8 milhdes.
Desse modo, o numero de individuos com cirrose no Brasil seria de aproximadamente 2,333
milhdes, devendo esta informacéo ser considerada no planejamento da imunizacédo destes
pacientes entre 0s grupos prioritarios, por apresentarem risco de evolucdo desfavoravel da
infeccdo pelo SARS-CoV-2, como sera abordado posteriormente.

Em revisdo sistematica, a presenca de hepatopatia cronica foi associada a maior
gravidade na COVID-19 (OR 1,48; 1C95% 1,17-1,87, p=0,001) e de mortalidade geral (OR
1,78; 1C95% 1,09-2,93, p=0,02).?> Singh & Khan, em coorte multicéntrica, analisaram 2.780
pacientes americanos com COVID-19, 9% com doenca hepatica cronica prévia, sendo 1,8%
cirréticos e concluiram que doenca hepatica foi associada a significativo aumento de
mortalidade (RR 2,2; p<0,001), especialmente naqueles com cirrose (RR 4,6, p<0,001).%¢

O sistema nacional de saude de veteranos de guerra dos Estados Unidos da América
realizou um estudo para avaliar resultados de testes para SARS-CoV-2 e a presenca de
cirrose. Naqueles com infeccéo pelo SARS-CoV-2, a presenca de cirrose foi associada ao
aumento de hospitalizagdo (RRa 1,37), ventilagdo mecanica (RRa 1,61) e mortalidade (RRa
1,65; 1C95% 1,18-2,30).%’

Analisando os desfechos da infeccdo pelo SARS-CoV-2 em duas coortes - uma
internacional com pacientes com hepatopatia crénica (n=745, incluindo 386 cirréticos e 359
sem cirrose) e outra britnica, como controle (n=620, sem hepatopatia), Marjot e
colaboradores, apés andlise multivariada, identificaram a presenca de cirrose como fator
associado a mortalidade no grupo com hepatopatia crénica: OR 1,9 (IC95% 1,03-3,52,
p=0,04) para Child-Pugh A; OR 4,14 (IC95% 2,24-7,65, p<0,001) para Child-Pugh B e OR
9,32 (IC95% 4,8-18,08, p<0,001) para Child-Pugh C. A mortalidade dos pacientes com
cirrose foi de 32%, enquanto que nos nao cirréticos foi de 8%. Nesse grupo de pacientes a
necessidade de hospitalizacéo, de terapia intensiva, ventilacdo mecanica e hemodialise foi
de 90%, 32%, 18% e 4%, respectivamente, confirmando a gravidade da apresentacdo da
infeccdo pelo SARS-CoV-2 em pacientes com doenca hepatica crbnica e cirrose.
Adicionalmente, na comparacdo com individuos sem doenca hepatica, pareada por escore
de propensdo, a presenca de cirrose descompensada aumentou significativamente a
mortalidade naqueles com Child-Pugh B (+20%) e C (+38,1%). A descompensacao hepatica
ocorreu em 46% dos pacientes cirréticos.?®

Em outro estudo com duas coortes internacionais para registro de desfechos de
pacientes com hepatopatia crénica e COVID-19, a taxa de mortalidade em pacientes com
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cirrose (n= 103) foi de 39,8%, sendo que a cirrose descompensada (OR 4,9 para Child-Pugh
B e OR 28 para Child-Pugh C) foi estatisticamente associada ao aumento de mortalidade.
Além disso, houve descompensacdo hepatica em 36,9% dos casos, que também foi
associada ao aumento da mortalidade.??

Em uma coorte multinacional asiatica, com pacientes com doenca hepatica cronica,
sendo 43 cirréticos e 185 sem cirrose, a infeccdo pelo SARS-CoV-2 foi responsavel por
descompensacdo em 20% dos cirréticos e a presenca de escore de Child-Pugh = 9 na
apresentacao foi forte preditor de mortalidade (ASC ROC 0,94, RR 19,2 [IC95% 2,3 — 163,3],
p<0,001), sendo de 43% a mortalidade em pacientes com cirrose descompensada.3®

Vacina contra o SARS-CoV-2 na hepatopatia crénica

As recomendac¢fes de vacinacdo para COVID-19 de pacientes com cirrose incluem
aqueles com tumores hepatobiliares, que acrescentam gravidade a hepatopatia
preexistente.33* Tais pacientes sdo de alto risco para descompensacdes hepéaticas com
elevada mortalidade e, no caso da infec¢do por SARS-CoV-2, de sequelas extra-hepaticas
graves.?83> Pacientes com tumores hepatobiliares necessitam consideracdo especial pois,
por um lado geralmente apresentam doenca hepatica crénica concomitante e, por outro, as
opc¢Oes de tratamento potencialmente curativo podem ser postergadas no caso de COVID-
19. Estes pacientes também devem ser priorizados para vacinacdo contra a SARS-CoV-2,
considerando o estadio da doenca e o tratamento, a idade e comorbidades.3¢

Embora néo existam dados de seguranca a longo prazo da vacina anti-SARS-CoV-2
em pacientes com cirrose e cancer hepatobiliar, o potencial beneficio da vacina
provavelmente supera os possiveis riscos associados a vacinacéo.¢

E recomendado que as vacinas disponiveis para COVID-19 devam ser administradas
em pacientes com cirrose e cancer hepatobiliar por constarem entre os pacientes de maior
risco para esta infeccdo!®26-29.3640 e nos grupos vulneraveis no Programa Nacional de
Imunizacéo,® no mesmo esquema e doses utilizados para a populacédo geral. Recomenda-se
que cirréticos candidatos ao transplante hepatico recebam, sempre que possivel, a vacina
para COVID-19 antes de realizaram o transplante, uma vez que a resposta imune pode ser
menor apos o transplante, conforme observada com vacinas anteriores.’> Devem ser
vacinados o mais cedo possivel, ao inicio da avaliacdo, com o objetivo de completar a
vacinacao preferencialmente antes do transplante, seguindo a premissa de que a resposta a
algumas vacinas é maior em cirréticos do que em transplantados.41-46

A vacinacdo é recomendada também aos membros da familia que convivem com o
paciente, aos cuidadores e profissionais da saude que os assistem, visando reduzir a
exposicao viral. Medidas de protecéo individual, como uso de mascaras, lavagem apropriada
das maos e distanciamento social, permanecem sendo de grande importancia.3®
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Vacina contra o SARS-CoV-2 em transplantados de figado

Como transplantados néao foram incluidos nos estudos clinicos que avaliaram as
vacinas contra o SARS-CoV-2 e as vacinas foram desenvolvidas em novas tecnologias, sua
eficacia e seguranca é desconhecida nesses pacientes. Outros aspectos desconhecidos em
transplantados séo: 1. Eficacia da resposta imune da vacina em prevenir infecgdo por SARS-
CoV-2; 2. Duracao da imunidade adquirida com a vacina; 3. O impacto da imunossupressao
mais intensa no periodo pos-operatorio imediato e apds tratamento de rejeicdo aguda na
eficacia; 4. O melhor intervalo e seguranca da vacinacdo em pacientes que apresentaram
COVID-19; 5. A frequéncia da elevacao de enzimas hepéticas ou rejeicdo celular aguda pés-
vacinagdo; 6. Se ha uma melhor vacina para essa populacéo.! Apesar dessas incertezas, as
vacinas mRNA da COVID-19 ndo contém virus vivo ou atenuado, sendo, dessa forma,
provavelmente seguras e improvavel que exista risco aumentado de eventos adversos em
pacientes imunossuprimidos.?

E importante destacar que os estudos de fase lll das atuais vacinas excluiram
pacientes receptores de 6érgdos e aqueles que recebem medicacGes imunossupressoras.?
Consequentemente, as recomendacdes atuais para esse grupo sdo baseadas em
conhecimentos tedricos, considerando que a imunogenicidade e a eficacia protetora podem
ser mais baixas em transplantados, dependendo da intensidade da imunossupresséo.'3 No
momento, ndo se tem evidéncias para recomendar o uso de um ou outro tipo de vacina. A
vacinacao deve ser considerada de 3-6 meses pos-transplante, quando a imunossupressao
ja esta menor. No entanto, em funcao da rapida disseminacédo da doenca na comunidade, a
imunizacao pode ser considerada precocemente, apos 6 semanas do transplante, sendo os
prazos mais curtos justificados nos casos de maior risco com outras comorbidades
associadas a COVID-19 grave. Assim como em hepatopatas crénicos € importante que 0s
membros da familia contactantes sejam também vacinados para reduzir a exposicdo do
SARS-CoV-2. No entanto é fundamental que as medidas gerais de protecdo (uso de
mascaras, lavagem das maos e distanciamento social) continuem, até que o atual surto de
COVID-19 esteja controlado.3®
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Recomendacdes para vacinacdo contra o SARS-CoV-2 na hepatopatia cronica364’

e Recomenda-se a vacinacao contra o SARS-CoV-2 para pacientes com cirrose com ou
sem descompensacdes e/ou com tumores hepatobiliares, assim como para

candidatos ao transplante de figado.

e Pacientes elegiveis para a vacinacao, a partir de 18 anos, devem seguir prioridades

locais e utilizar a vacina disponivel.

e Pacientes candidatos ao transplante devem ser vacinados o mais cedo possivel, ao
inicio da avaliacdo, com o objetivo de completar a vacinacao preferencialmente antes

do transplante.

¢ Nao ha preferéncia por nenhuma vacina.

e O esquema de vacinacao das duas vacinas atualmente disponiveis no Brasil contra o
SARS-CoV-2 é de duas doses. O intervalo entre as doses varia de acordo com o

fabricante.

e As duas doses deverao ser, obrigatoriamente, do mesmo fabricante/laboratério.

e Quem ja apresentou COVID-19 também deve ser vacinado. ldealmente a vacinacéo

deve ocorrer apos 30 dias do diagndstico da doenca.

¢ O intervalo entre a vacina contra o SARS-CoV-2 e outras vacinas (gripe, pneumonia,

meningite, entre outras) deve ser de pelo menos 14 dias.

e A avaliagdo do risco-beneficio e a decisédo referente a vacinagcdo ou nao devera ser
realizada pelo paciente em conjunto com o médico assistente, sendo necessaria

prescricdo medica para a vacinacao.

e A vacina contra o0 SARS-CoV-2 deve ser priorizada também nos contatos familiares e
cuidadores dos pacientes com cirrose e tumores hepatobiliares, assim como para os

profissionais da equipe multidisciplinar de saude que os assistem.

e Os pacientes devem ser informados que né&o se conhece a eficacia das atuais
vacinas, desenvolvidas em regime de urgéncia durante a pandemia de COVID-19.
Portanto, mesmo apods vacinados, devem manter os cuidados para evitar a COVID-
19: uso adequado das mascaras faciais, manter distanciamento social de 1,5 metros

e higienizacao frequente das maos com agua e sabao e alcool 70°GL.
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Recomendagfes para vacinagdo contra o SARS-CoV-2 em transplantados de
figadot:3647

A vacina contra o SARS-CoV-2 esta recomendada para todos os transplantados
incluindo os de figado, com prioridade pela condicdo de imunossupressao.

O melhor momento para a vacinacao provavelmente seja pelo menos 3 meses apés o
transplante de figado, quando a imunossupressao esteja menor e outras medicacdes
profilaticas ja tenham sido suspensas ou minimizadas. No entanto, pode ser
considerada precocemente, ap0s 6 semanas do transplante, nos casos de maior risco
com outras comorbidades associadas a COVID-19 grave.

N&o ha recomendacdo para reducdo da imunossupressdo em transplantados de
figado com o intuito de aumentar a resposta imune contra o virus.

Considera-se adiar a vacinacdo em transplantados de figado com rejeicao celular
aguda, naqueles em tratamento de rejeicdo ou para os que estdo utilizando altas
doses de corticosteroides até a resolucdo da rejeicdo e/ou sua imunossupressao
basal seja reestabelecida.

Nos pacientes que apresentarem elevacdo das enzimas hepaticas pés-vacinacao e
sem retorno aos valores basais em exames laboratoriais repetidos, deve ser realizada
avaliacdo mais detalhada para excluir rejeicdo, infeccao viral ou outras alteragcdes no
figado.

Dada a natureza “salva-vidas” do transplante de figado, o transplante de doador
falecido ndo deve ser postergado em paciente que recebeu apenas uma dose da
vacina.

Se 0 paciente precisar receber a segunda dose da vacina no periodo pds-operatorio
imediato do transplante, esta deve ser postergada para ap6s 6 semanas, para
alcancar melhor resposta imunolégica.

Potenciais doadores intervivos de figado, assim como seus receptores, devem
receber a segunda dose da vacina pelo menos 2 semanas antes do transplante.

Contatos familiares e cuidadores de transplantados de figado devem ser vacinados
sempre que possivel, assim como os profissionais da equipe multidisciplinar de saude
gue 0s assistem.

Todos os pacientes transplantados que receberem a vacina devem manter 0s

cuidados para evitar a COVID-19, a semelhanca da populacdo geral, até que a
pandemia seja controlada: uso adequado das mascaras faciais, manter

Sociedade Brasileira de Hepatologia
Av. Brig. Faria Lima 2391 — 10° Andar — Jardim Paulistano — Sao Paulo — SP 01452-0000
Site: www.sbhepatologia.org.br Telefone: 11 3812-3253



http://www.sbhepatologia.org.br/

distanciamento social de 1,5 metros e higienizacao frequente das méos com agua e
sabdo e alcool 70°GL.

Quando as vacinas estardo disponiveis para estes pacientes

De acordo com informacdes do PNI3, as vacinas serédo disponibilizadas em etapas de
acordo com a priorizacdo e conforme estratificacdo de risco utilizada. Os transplantados e
candidatos ao transplante pertencem aos grupo de comorbidades, denominados
respectivamente “Imunossuprimidos” e “Cirrose Hepatica” que deverdo ser informados
em relatério ou na receita médica. A distribuicdo das vacinas seguira fluxo e cronograma a
serem acordados entre Estados e Municipios.

Os informes sobre as atualizacBes do plano de vacinacdo e sobre as acfes ja
realizadas constam no site do Ministério da Saude no link: https://www.gov.br/saude/pt-
br/media/pdf/2020/dezembro/16/plano_vacinacao_versao_eletronica-1.pdf.

Informacdes sobre cobertura vacinal e doses aplicadas podem se acessadas pelo
Vacinémetro no link https://localizasus.saude.gov.br/.

Consideragfes gerais

No caso de doencas agudas febris a vacinacdo devera ser adiada até a resolucao do
qguadro. No caso de infeccdo por SARS-CoV-2 recomenda-se adiamento de pelo menos 4
semanas apos o0 inicio dos sintomas ou ap6s o primeiro resultado de PCR positivo em
pacientes assintomaticos, podendo aguardar até 6 meses para iniciar a vacinacgéo.'¢

Todos os eventos adversos poOs-vacina, assim como erros de administragcdo ou
preparacdo das doses, deverdo ser notificados no sistema e-SUS Notifica*® disponivel no
link https://notifica.saude.gov.br/. Os eventos adversos graves devem ser comunicados em
até 24 horas.*®

Considerac0des especificas

Para os pacientes transplantados e para os candidatos ao transplante é necesséaria a
prescricdo médica da vacina contra 0 SARS-CoV-2 e um relatorio médico informando o
grupo de risco ao qual o paciente pertence.?

Embora ndo tenha sido demonstrado risco de rejeicdo apds as vacinagfes de rotina
em transplantados,® esta hip6tese nao foi investigada apds as vacinas contra 0 SARS-CoV-
2.
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Contraindicag¢fes a vacina contra o SARS-CoV-2

A vacina é contraindicada quando houver histéria de alergia a qualquer componente
da mesma ou reacdo anafilatica grave a primeira dose, sendo contraindicada a segunda
dose.>®! Pacientes menores de 18 anos ndo foram incluidos nos estudos das vacinas
disponiveis.

Gestacéo

Ainda ndo h& estudos sobre a seguranca destas vacinas na gestacdo. Algumas
sociedades médicas, como o Colégio Americano de Obstetras e Ginecologistas e a
Federacdo Brasileira de Ginecologia e Obstetricia, recomendam que a decisdo de vacinar
gestantes deve ser individualizada e compartilhada entre médico e paciente. Deve ser
considerado o risco de exposicdo e de complicagcbes da COVID-19, assim como na
presenca de comorbidades como obesidade, hipertenséo, entre outros.>?53 Gestantes tém
maior risco de hospitalizacéo e parto prematuro pelo SARS-CoV-2.%*

Teste soroldgico pré-vacinacao

N&o esta recomendada a testagem de anticorpos IgG ou IgM para SARS-CoV-2 antes
da vacinacdo. H&a varios testes comercialmente disponiveis para medir anticorpos de
diferentes proteinas do virus, usados para monitorar resposta de anticorpos durante e apos
a infeccao. Apesar de poderem confirmar exposicdo prévia, podem ndo representar protecao
imunoldgica. Além disso, h& poucos dados com relacdo a duracdo desses anticorpos. Em
virtude da falta de evidéncias em demonstrar protecdo imunolégica, ndo esta recomendada
a dosagem sérica de anticorpos antes da vacinacéo contra o SARS-CoV-2.1

Teste soroldgico pds-vacinacéao

Por inexisténcia de dados, ndo esta recomendada a testagem de anticorpos 1gG ou
IgM para SARS-CoV-2 pdés-vacinacdo até novos estudos demonstrarem que a detec¢éo de
efetiva resposta imune se correlacione com prevencdo da doenca ou reducdo de sua
gravidade.!

Cuidados ap0s a vacinacao

Infeccdo por SARS-CoV-2 (incluindo assintométicos) pode ocorrer apesar da
vacinacdo e a duracdo da protecdo € incerta. Ap0s a vacinacdo 0s pacientes devem
continuar com as medidas de protecdo individual para reduzir a transmissdo do virus.
Recomenda-se manter os habitos para evitar exposi¢cado ao virus apés a vacinacdo (uso de
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mascaras, higiene das mé&os e distanciamento social), independente do “status” da
vacinagdo. O inicio da imunoprotecdo poés-vacinacdo ndo estad claro.! Para pacientes
vacinados seguem as mesmas orientagdes gerais de saude publica, como quarentena apos
contato préximo com individuo diagnosticado com COVID-19.

Conclusdes

Desde a identificagdo do genoma do SARS-CoV-2, em janeiro de 2020, notaveis
progressos foram obtidos no desenvolvimento de vacinas contra o SARS-CoV-2 que se
mostraram eficazes e seguras, sendo recomendadas para todos os pacientes adultos com
doenca hepética cronica (compensados ou descompensados), incluindo os portadores de
cancer hepatobiliar e transplantados de figado, por serem imunossuprimidos. Os consensos
recomendam que estes sejam priorizados para vacinagdo contra o SARS-CoV-2, assim
como seus doadores vivos, cuidadores e equipe multidisciplinar de saude.

O momento ideal para a vacinacdo de transplantados ndo esta ainda estabelecido,
porém ¢é aconselhdvel que seja realizada apdés 3-6 meses do transplante. Estudos
prospectivos sdo necessarios para que se possa definir a seguranca, imunogenicidade e
eficacia das diferentes vacinas contra o SARS-CoV-2 em pacientes com hepatopatias
cronicas e em transplantados.

O impacto clinico das variantes virais do SARS-CoV-2 esta em investigacao e, até os
estudos esclarecerem as muitas duvidas envolvendo essa questdo, a vacinacdo contra o
SARS-CoV-2 néo deve ser suspensa ou postergada.

Embora ainda existam muitas lacunas sobre o uso destas novas vacinas, a
imunizacdo vem sendo realizada em regime de urgéncia, considerando os conhecimentos
sobre as vacinas anteriores e que o beneficio supera os riscos diante da pandemia
devastadora.
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