‘ Parte 3 : Doencas evitaveis por vacinagao

Colera

1.Adoenca

A colera € uma doenca caracterizada por diarreia aguda, causada pela bactéria Gram negativa
Vibrio cholerae. Existem varios serogrupos de V. cholerae, mas apenas dois produzem a toxina
colérica, que esta associada a esta doenca: serogrupo O1 e 0139. V. cholerae O1tem sido implicado
em todos os surtos recentes, destacando-se dois bidtipos (classico ou El Tor) e trés serotipos
(Ogawa, Inaba e, raramente, Hikojima). Nao se identificam diferengas na doenca causada pelos
diferentes serogrupos™***

Posteriormente a colonizacao do intestino delgado, V. cholerae pode produzir enterotoxinas que
causam a secrecao de fluidos e eletrolitos, conduzindo a uma diarreia aquosa profusa (‘agua-de-
arroz”) e indolor, de inicio subito, e, ocasionalmente, vomitos. A maioria das pessoas infetadas
permanece assintomatica, embora continuem a ser capazes de transmitir a doenca, dado que a
bactéria se mantém presente nas suas fezes durante 1a 10 dias. Até 25% dos infetados desenvolve
sintomas e, entre estes, apenas 10 a 20% evolui para doenca grave.””*®

Atransmissao da doenca ocorre porvia fecal-oral, a maioria das vezes atraves daingestao de agua
ou alimentos contaminados, como marisco, arroz, fruta ou vegetais, ou a partir de reservatorios
animais aquaticos em zonas endémicas. E invulgar que seja transmitida pessoa a pessoa. O
periodo de incubacao varia, normalmente, entre 1 e 5 dias, mas pode durar apenas algumas
horas.*****

O diagnostico laboratorial de colera e efetuado atraves do isolamento de V. cholerae em meios
seletivos, seguido de identificacao dos antigenios O1 e 0139 e detecao da producao da toxina
coléerica. Existem testes rapidos que permitem a detecao de V. cholerae toxinogénico, no entanto,
os ensaios de PCR para pesquisa deste agente tendem a apresentar maior especificidade e
sensibilidade.

A maioria das pessoas consegue recuperar se rapidamente tratadas. O tratamento consiste na
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reidratacao oralou endovenosa e naadministracao de antibioterapia.

2.Complicacoes

Dentro dos doentes infetados que desenvolvem sintomas (<25%), 10 a 20% evoluem para doenca
grave. Na auséncia de tratamento adequado, estes casos podem evoluir para desidratagao e
choque hipovolémico em poucas horas, comrisco de faléncia multiorganica,*****

A gravidade da doenca correlaciona-se com o inoculo infecioso, com fatores do agente
patogeénico e do hospedeiro (Quadron.©1).7***

Quadro n.° 1 - Fatores de risco e fatores protetores de colera grave

4 . )
Fatores de risco Fatores protetores

« Gravidez « Infegdes prévias (confere protegao

. Desnutrico especifica para o serogrupo)

~ *  Amamentacao (confere protecao ao recém-
e Imunossupressao

nascido)
« Diminuigao da produgao de acido gastrico
(hipocloridria ou gastrectomia parcial)
«  Grupo sanguineo O
U J

3. Epidemiologia

A colera tem sido um problema de Saude Publica desde ha varios anos. A primeira pandemia
verificou-se no seculo XIX e, desde essa data, registaram-se seis pandemias que causaram
milhdes de mortes. A atual pandemia (setima) iniciou-se em 1961 e continua a afetar pessoas
globalmente. E causada pelo biétipo El Tor, sendo este o mais predominante e endémico em
muitos paises.**

Estima-se que globalmente, a cada ano, ocorram 1,3 a 4 milhdes de casos de colera e 21.000 a
143.000 mortes, principalmente em Africa e na Asia, onde é endémica em 50 paises. Em areas
endemicas, o padrao de transmissao e sazonal e ocorre, principalmente, antes e depois da epoca
das chuvas.” Também tém sido registadas epidemias noutras regides como o Médio Oriente, a
Ameérica Central e as Caraibas. Na maioria dos paises afetados a letalidade € inferior a 1%, embora
em contextos de maior precaridade sanitaria e fragilidade dos sistemas de saude possa atingir os
59 24z
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Os ultimos casos autoctones de colera, em Portugal, datam de 1974, numa epidemia que atingiu
2.467 pessoas e resultou em 48 mortes. Atualmente, Portugal € um pais nao endéemico para a
doenca. Contudo, ocasionalmente, sao diagnosticados casos importados, geralmente associados
aviagens para areas endémicas ou epidémicas.

Aprevencao da colera baseia-se, sobretudo, na melhoria do saneamento, da qualidade das fontes
de agua e da higiene alimentarem areas endémicas. Avacina oral contra a colera confere protecao
individual e desempenha um papel complementar na prevencao em areas de risco, sendo
utilizada a curto e medio prazo, enquanto se implementam as medidas principais. Outras agoes
fundamentais incluem o reforgco dos sistemas de vigilancia, a melhoria da comunicagao e o
envolvimento ativo das comunidades na prevengao da doenca.®

4.Vacinacao

Em Portugal, a imunizacao ativa contra a doenca provocada por V. cholerae serogrupo O1, em
adultos e criangas, que visitam areas endemicas ou epidemicas pode ser feita atraves de duas
vacinas orais que podem ser adquiridas nas farmacias comunitarias, mediante prescricao medica:
Dukoral® e Vaxchora®,

4.1 Caracteristicas dasvacinas

As duas vacinas orais aprovadas em Portugal tém caracteristicas, contraindicagoes, efeitos
adversos e formas de administragcao diferentes, devendo a prescricao ter em conta estes fatores
(Quadron.°2).
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Quadro n.° 2 - Caracteristicas das vacinas contra a colera disponiveis em Portugal

4 N\
Vacina contra
a Colera

Dukor:—.\l® Vaxchora®

Vacina inativada. Contém subunidade B | Vacina viva atenuada. Contéem células
da toxina da célera recombinante | Viaveis de V. cholerae vivas, da estirpe
(rCTB) e quatro estirpes inativadas de v, | atenuada CVD 103-HgR

cholerae O1 (serotipos Inaba e Ogawa, e
bidtipos classico e El Tor)

Tipo de vacina

Imunizagao ativa contra a doenga provocada pelo V. cholerae serogrupo O1 em

Indicac_;ées adultos e criangas com 22 anos de idade, que visitam areas endémicas ou
epidémicas
Hipersensibilidade as substancias Hipersensibilidade as substancias
ativas, a qualquer dos excipientes ou ativas, a qualquer dos excipientes
ao formaldeido

Contraindicacoes ~ o o ~ Nao administrar a doentes com

¢ Reagao alérgica a administragao problemas hereditarios de intolerancia
previa a galactose, deficiéncia congénita de
\ y
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lactase, malabsorcao de glucose-
galactose, intolerancia a frutose ou
deficiéncia de sacarose-isomaltose

Reacao alérgica a administragao
prévia

Individuos com imunodeficiéncia
congénita ou iatrogénica

\

Precaucoes e
outras notas

Nao se recomenda a criancas com <2
anos de idade

Existem dados muito limitados sobre a
eficacia protetora em pessoas com 265
anos de idade

Em pessoas com infegao por VIH, os
dados de imunogenicidade, seguranga
e eficacia sao limitados. Contudo, um
estudo de eficacia, realizado numa
populagao com elevada prevaléncia
de VIH, revelou uma protegao similar a
observada noutras populagoes

A administragao deve ser adiada em
pessoas com doenga gastrointestinal
aguda ou doenga febril aguda

A resposta dos anticorpos, nas
pessoas vacinadas com
imunossupressao endogena ou
iatrogenica, pode ser insuficiente

A vacina pode ser administrada
durante a gravidez e amamentacao

Contéem ~1,1 g de sodio por dose, o
que deve ser tido em consideragao
nas pessoas sujeitas a uma dieta com
controlo de sal

Nao se recomenda a criangas com
<2 anos de idade

Nao ha dados sobre
imunogenicidade ou eficacia em
pessoas com 265 anos de idade

A protecao pode ser reduzida em
pessoas com infecao por VIH

A eliminagao da estirpe ocorre nas
fezes e ha risco de transmissao
para contactos proximos nao
vacinados, pelo menos nos
primeiros 7 dias apos a vacinagao

Em pessoas com gastroenterite
aguda, a vacinagao deve ser adiada
ate recuperarem. Em pessoas com
doenca gastrointestinal cronica o
grau de protegao é desconhecido

Deve ser evitada durante a gravidez
e amamentacao

Contem 863 mg de sodio por dose,
o que deve ser tido em
consideragao nas pessoas sujeitas
a uma dieta com controlo de sal

Reacoes
adversas

Na maioria dos ensaios clinicos, os
efeitos adversos notificados ocorreram
com frequéncias semelhantes nos
grupos de vacina e placebo

Efeitos pouco frequentes (21/1.000,
<100): diarreia, dor de estdmago,
aerocolia, cefaleia

Efeitos raros (21/10.000, <1/1.000):
elevacao da temperatura, sensacao de
mal-estar geral, nauseas, vomitos,
tonturas

As reacdes adversas mais
frequentemente notificadas foram
cansaco (30,2%), cefaleia (28,3%),
dor abdominal (18,4%),
nauseas/vomitos (17,7%), e falta de
apetite (15,7%)

\_

Conservacgao

Conservarentre 2°Ce 8°C
Nao congelar
Protegerdaluz




- Adultos e criangas >6 anos: 2 - Adultos e criangas com 22 anos: 1
doses por via oral, com uma semana dose oral Unica
de intervalo

O esquema vacinal deve ser

- Criancas dos 2 aos 6 anos, concluido, pelo menos, 10 dias

Dose e via de inclusive: 3 doseIs por via oral, com antes da potencial exposicio a V.
uma semana de intervalo entre doses

administracao cholerae O1
O esquema vacinal deve ser
concluido, pelo menos, uma semana
antes da possivel exposicao ao V.
cholerae O1

Evitar a ingestao de solidos, liquidos Evitar a ingestao de solidos e

ou outros farmacos 1 hora antes e 1 liquidos 1 hora antes e 1 hora depois
hora depois da vacinagao da vacinacao

Pode ser administrada Deve haver um intervalo de 2 horas

simultaneamente com vacinas entre a administragao de Vaxchora®
intramusculares e da vacina viva oral contra a febre

tifoide Ty21a (capsulas
gastrorresistentes)
Compatlbllldades Pode ser administrada
simultaneamente com vacinas
intramusculares

A administragao concomitante e/ou
recente (14 dias antes e 10 dias
depois) com agentes
antibacterianos e/ou cloroquina
deve ser evitada. Sem dados quanto
a administracao concomitante de
\ outros antimalaricos )

4.2Vacinacao de gruposderisco

O objetivo da imunizagao contra a colera € proteger os individuos com risco acrescido de doenca
grave, incluindo trabalhadores humanitarios e viajantes para areas de surto, com acesso limitado a
agua potavele a cuidados de saude.

Avacinagao contra a colera foi retirada do Regulamento Sanitario Internacional (RSI) em 1973, nao
sendo obrigatoria aos viajantes internacionais. Porem, € recomendada para grupos de risco
(Quadro n.° 3). O risco estimado dos viajantes internacionais contrairem colera € muito baixo,
aproximadamente 2 a 3 por milhao (0,01% - 0,001% por més), mesmo em areas onde o0 agente esta
presente.****

A vacina nao deve substituir as medidas preventivas para a transmissao da doenca, devendo as
pessoas vacinadas seguir as recomendacgdes gerais de prevencdo de diarreia do viajante.”
Nenhuma das vacinas contraa colera é recomendada para protecdo contra a diarreia do viajante.*
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Quadro n.° 3 - Grupos de risco para os quais € recomendada a vacinagao contra a colera

a2 N
. . - Trabalhadores humanitarios, nomeadamente em campos de
Vla.lantes refugiados e apos desastres naturais;

- Profissionais de saude em paises endémicos, hospitais de campanha e
zonas de conflito armado;

- Individuos que viajam para areas com transmissao ativa de colera ou
com surto ocorrido no ultimo ano, que tenham acesso limitado a agua
potavele acuidados de saude;

- Outros viajantes para areas de risco de colera, que possam beneficiar da
vacina (devido a sua profissao, atividades ou comorbilidades).

RiSCO OcupaCional - Profissionais de laboratorio que possam estar regularmente expostos a
V.cholerae.

4.3 Esquemadevacinagao

Recomenda-se a vacinacao contra a doenga provocada por V. cholerae serogrupo O1 a adultos e
criangas, com vacina monovalente, com dose e esquemavacinal ajustados aidade (Quadron.© 4).

4.3.1 Dukoral®

Vacinagao primaria

- Adultos e criangas com 26 anos de idade - 2 doses porvia oral:
+ A12dosedavacinaemdia“zero”;

« A 22 dose da vacina deve ser administrada com um intervalo minimo de 1 semana da dose
anterior;

» No caso de terem passado mais de seis semanas desde a primeira dose administrada, o
esquema primario deve ser reiniciado.

Cada dose deve ser dissolvida em 150mL da solugdo tampao (dissolver granulado em 150mL de
aguafresca).

- Criancas comidades compreendidas entre os 2 e os 6 anos - 3 doses porvia oral:
« A1*dosedavacinaemdia‘zero”;

« A 22 dose davacina deve ser administrada com um intervalo minimo de 1 semana da dose
anterior;

« A 32 dose davacina deve ser administrada com um intervalo minimo de 1 semana da dose
anterior.

35 Nao dispensa a consulta do resumo das carateristicas do medicamento (RCM): Dukoral®. Disponivel aqui.
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Cada dose deve ser dissolvida em 75mL da solugao tampao (prepara-se como descrito
anteriormente, mas descarta-se metade da solucao).

O esquema de vacinagao deve ser concluido, pelo menos, 1 semana antes da possivel exposicao
aoV.cholerae O1.

Vacinagao dereforgo

Para uma protegao mantida contra a colera, € recomendada dose unica de reforgo, apos a
vacinagao primaria, apenas variando o periodo de administragao consoante aidade:

- Criancas dos 2aos 5anos de idade, inclusive: até 6 meses depois da vacinagcao primaria;

- Adultos e criangas com 26 anos de idade: ate 2 anos depois da vacinagao primaria.

4.3.2 Vaxchora®®
Vacinagao primaria

- Adultos e criangas 22 anos de idade: deve ser administrada uma dose oral unica, pelo menos, 10
dias antes da potencialexposicao a V. cholerae O1.

Misturar as saquetas com 100mL de agua engarrafada fria ou a temperatura ambiente, de acordo
cominstrugcoes do folheto informativo.

Vacinagao dereforgo

Nao existem dados disponiveis sobre o intervalo de revacinagao e a duragao da protecao apos os
trés meses e desconhecida.

Quadro n.° 4 - Esquemas de vacinagao das vacinas contra a colera disponiveis em Portugal

4 )
Vacina contra - Numero de doses Dose de
) Grupo etario e esquema de
aColera vacinagao primario reforco
Adultos e criangas Adultos e criancas com Adultos e criangas com
Dukoral® 5 i 26 anos: 2 doses 26 anos; até 2 anos depois
22 anos de idade p

Criangas dos 2-5 anos,

inclusive: 3 doses Criangas dos 2-5 anos,

inclusive: até 6 meses

Intervalo de 1 semana depois
entre doses

® Adultos e criangas Dose Unica Sem dados disponiveis
Vaxchora 22 anos de idade
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5. Links uteis

»  World Health Organization: Cholera cases and deaths, Cholera global overview e

Cholera geographic distribution for the latest year

» European Centre for Disease Prevention and Control: Cholera worldwide overview

« Centers for Disease Control and Prevention: Areas of Active Cholera Transmission
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