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NOTA TECNICA CONJUNTA N.2 152/2024-CGFAM/DPNI/SVSA/MS

1. ASSUNTO

Trata-se de esclarecimentos sobre a ocorréncia de reacdes hansénicas apés a vacinacao
contra a covid-19, contextualizando essas informacdes ao cendrio nacional.

2. ANTECEDENTES

Individuos acometidos pela hanseniase sao passiveis de desenvolver reacdes hansénicas,
que estao ligadas a complicacdes imunomediadas. Essas reacdes podem gerar um aumento dos
sinais e sintomas da doenca, bem como ao comprometimento da funcao dos nervos periféricos. Ha
dois tipos principais de reacdes hansénicas: Reacdo Tipo 1, que é uma resposta inflamatéria aguda
gue pode ocorrer em pacientes com hanseniase, e a reacdo Tipo 2, que é uma resposta
imunomediada cronica que afeta, principalmente, pacientes com altas cargas bacilares.

Essas reacdes podem requerer imunossupressao sistémica, que é um fator de risco para
covid-19 grave. No Brasil, a vacinacao contra a covid-19 é recomendada para grupos especificos,
incluindo individuos com maior risco para doenca grave, como 0s imunossuprimidos. Sabe-se que
tanto infeccdes, principalmente, quanto vacinas, com menor frequéncia, podem provocar uma
resposta imunomediada, podendo, embora raramente, precipitar reagcdes hansénicas.

Isso representa um risco tedrico para desencadear uma resposta imunomediada a
infeccao pelo bacilo de Hansen, que leva a manifestacdes clinicas aparentes ou naqueles com doenca
ativa, desencadeando uma reacdao hansénica. Um mecanismo semelhante ja foi observado com a
vacina BCG, que causa uma resposta imune de células Thl.

3. DADOS DA LITERATURA

Diante disso, buscou-se analisar evidéncias sobre a precipitacdao de reacdes hansénicas
apos vacinacao contra a covid-19 em individuos previamente infectados ou acometidos pela
hanseniase. Os artigos encontrados estao resumidos no quadro 1.

Quadro 1 - Resumo das evidéncias encontradas na

literatura.
Autores Local do Ano Tipo de Resultados principais
estudo do estudo
estudo
Trata-se de um indiano, sexo masculino, 24
anos, que apresentou infiltracdo e edema
auricular difuso e nodular, incluindo edema
APONSO de,méos e madarose: entre 10 a 15 dias
Shashen'dra ot india 2021 Relato de apos receber a vacina CO\(ID-19 RNAM
al. caso (Pfizer). O <caso foi confirmado para
hanseniase multibacilar por baciloscopia e
biépsia (exame histopatoldgico). Os autores
consideraram o quadro apresentado por ele
como reacao tipo 1.




HANUMANTHU,
Vinod;
NARANG,
Tarun; DOGRA,
Sunil

india

2022

Notas e
Comentarios

Pesquisadores indianos, em resposta a esse
relato de caso, publicaram uma carta ao
editor na mesma revista na qual eles
ressaltam que o} paciente muito
provavelmente apresentava a forma
virchowiana da doenca, nao reconhecida até
entao, e que teria apresentado um quadro de
reacdo do tipo 2, que é o que costuma ser
associado a essa forma clinica da doenca.

PANDA, A. K. et
al.

india

2021

Carta ao
editor para
relato de um
caso

Trata-se de um indiano, 60 anos, sexo
masculino, diagnosticado com hanseniase
Borderline virchowiana com reacao tipo 2,
que fez uso de terapia multimedicamentosa
multibacilar por 18 meses e teve alta com
resultados negativos em julho de 2020.
Depois, 0 caso apresentou trés episddios de
reacdes hansénicas, que foram controladas
com talidomida e esteroides, permanecendo
assintomatico por cinco meses. Em maio de
2021, o caso desenvolveu nova reacao
hansénica tipo 2 apdés 5 dias da vacinacao
contra a covid-19 (AstraZeneca). Dois meses
depois 0 caso apresentou nova reacao tipo 2
com maior gravidade (queda do pé direito)
apés 7 dias da segunda dose da vacinacao
contra a covid-19. O tratamento resultou em
melhora significativa no grau de queda do pé
e sensibilidade, incluindo a resolucao das
lesGes cutaneas e febre associada.




Relato de trés casos atendidos em uma
clinica de hanseniase entre julho e dezembro
de 2021 na India.

1. Mulher, 40 anos, tinha sido tratada para
hanseniase dimorfa virchowiana e
apresentou reacoes do tipo 1 apds sete
dias da administracao da vacina COVID-19
(AstraZeneca). Apresentou melhora apés
terapia medicamentosa e nao teve
reacdes apds a segunda dose.

2. Homem, 45 anos, tinha sido tratado para
hanseniase virchowiana. Estava ha 8
meses sem sintomas apds a conclusdo do
tratamento. Iniciou sintomas 8 dias apds a

Carta ao vacinacao contra a covid-19

editor com (AstraZeneca): febre, dor nas articulacdes

relato de e nédulos eritematosos. Teve melhora

casos clinica apds tratamento e nao apresentou
reacdes apds a segunda dose.

BHANDARI, A.

ot al India 2021

3. Mulher, 35 anos, desenvolveu placa
anular hipoestésica, eritematosa e
edemaciada, bem definida nas costas e
no braco esquerdo, com poucas lesdes
satélites apds 14 dias de receber a
primeira dose da vacina COVID-19
(AstraZeneca). O exame histopatolégico
confirmou hanseniase boderline
tuberculoide com reacao tipo 1. Ela
iniciou tratamento a partir desse
diagndstico com esquema terapéutico
para casos multibacilar e prednisolona
oral.

52 pacientes de uma clinica de hanseniase
foram acompanhados por 12 meses apds a
vacinacao contra a covid-19, visando
identificar infeccbes por SARS-CoV-2 e
reacdbes hansénicas, sendo cinco com
diagnostico recente de hanseniase. Foram
detectados dois casos de reacdes hansénicas
apés a vacinacgdo contra a covid-19, sendo:

1. Um individuo foi diagnosticado com
hanseniase Borderline Tuberculéide (BT)
tendo desenvolvido lesdes cutaneas

Coorte vermelhas com sensibilidade reduzida

histérica (que aumentaram em tamanho e numero)

e nervos periféricos espessados uma

semana apds a segunda dose da vacina

BNT162b2.

2. Outro individuo que completou a PQT ha
mais de trés anos desenvolveu placas
vermelhas e nervos espessos e sensiveis,
consistentes com uma reacao de
hanseniase tipo 1, oito semanas apds uma
dose Unica da vacina BNT162b2 (tendo
recebido duas doses da vacina CoronaVac
trés meses antes).

DE BARROS, Reino

Barbara et al Unido 2021
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Paula
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(Amazonas)

2021

Relatos de
casos

Relatos de dois casos atendidos em um
centro de referéncia em Manaus, Amazonas:

1. Homem, 44 anos, tratado para
hanseniase VV com PQT de 12 meses.
Teve alta permanecendo 3 meses sem
sintomas. Desenvolveu nédulos
eritematosos disseminados
acompanhados de febre apds trés dias da
vacinacao contra a covid-19
(AstraZeneca). Iniciou tratamento com
talidomida e teve boa evolucao.

2. Homem, 43 anos, fez PQT para
hanseniase borderline virchowiana h& 25
anos. Desenvolveu febre, mal-estar e
nédulos eritematosos e dolorosos
disseminados pelo corpo, algumas
papulas e discreta inflamacao em orelha
e face apéds dois dias da vacinacao contra
a covid-19 (AstraZeneca). Apresentou
baciloscopia e biépsia positivas. Foi
tratado com talidomida e iniciou PQT.

SOARES-
NETO,
Roberto
Fernandes et
al.

Brasil
(Sergipe)

2023

Relato de
caso

Um caso de 45 anos, sexo feminino, com
diagnéstico de hanseniase virchowiana
manifestou les0es eritematosas sete dias
apdés a segunda dose da vacina COVID-19
AstraZeneca, que evoluiu com JUlceras
necréticas em membros, abdome e dorso. No
momento da vacinacao, ela estava com trés
meses de poliquimioterapia multibacilar. Foi
confirmado Fenémeno de Lucio pelo padrao
histolégico das células endoteliais e na

parede dos vasos. Iniciou tratamento com
antibioticoterapia, talidomida e prednisona,
dando continuidade ao PQTMB. Apresentou
melhora relevante das lesées em duas
semanas apoés o inicio do tratamento.

4. DADOS DA FARMACOVIGILANCIA

No Brasil, a farmacovigilancia pds-autorizacdo das vacinas é coordenada pela
Coordenacao-Geral de Farmacovigilancia do Departamento do Programa Nacional de Imunizacdes
(CGFAM/DPNI), em conjunto com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa). O
monitoramento dos Eventos Supostamente Atribuiveis a Vacinacdo ou Imunizacdo (ESAVI) notificados
em todo o pais permite a investigacdo, avaliacdo, compreensdo, prevencao e comunicacao de
gualquer problema relacionado a seguranca das vacinas. O registro da notificacdo e investigacao dos
ESAVI é realizado no sistema de informacdes e-SUS Notifica (Médulo ESAVI) por qualquer profissional
de saude.

Dessa forma, foi realizada uma busca de termos sugestivos de reacdes hansénicas entre
0s casos notificados por ESAVI temporalmente relacionados as vacinas COVID-19, entre 17 de janeiro
de 2021 e 4 de junho de 2024, no Brasil. Todos os casos notificados que continham o0s seguintes
termos na descricdao do ESAVI foram revisados pela equipe clinica da CGFAM/DPNI: hanseniase (além
de termos correlatos) e micobactéria.

Nesse periodo, 16 casos notificados de ESAVI (0,031 notificacdes por milhdo de doses
administradas - DA) apresentaram termos de interesse especifico para hanseniase, dos quais, 7 casos
(43,8%; 0,014 notificacdes por milhdo de doses administradas) apresentaram reacdes hansénicas ou
diagnéstico da doenca temporalmente relacionados a vacinacao contra a covid-19. Do total de casos
suspeitos, 5 (31,3%) estao em investigacdao e os demais foram descartados.

Entre os casos confirmados, a maior taxa de notificacao foi identificada para a vacina
AstraZeneca, com 0,020 notificacbes por milhdo de DA, seguida pela vacina Pfizer, com 0,018



https://notifica.saude.gov.br/

notificacdes por milhao de DA (Tabela 1).

Tabela 1. Descricao e taxa de notificacdo de eventos supostamente atribuiveis a vacinacao ou
imunizacdo para vacinas COVID-19, 17 de janeiro de 2021 a 4 de junho de 2024, Brasil.

Vacina n DA TN
Pfizer 4 220.792.597 0,018
AstraZeneca 3 152.242.471 0,020
Janssen 0 29.014.163 -
SinoVac 0 112.237.823 -
Total 7 514.287.054 0,014
DA: Doses administradas; TN: Taxa de
notificacao por milhao de doses
administradas.
5. CONCLUSAO

Os artigos analisados formam uma série de 10 casos relatados - em todo o planeta - com
reacdes hansénicas desencadeadas apds a vacinacdo contra a covid-19 em individuos previamente
infectados. A farmacovigilancia pds-autorizacdao de vacinas no Brasil, realizada pela CGFAM/DPNI,
detectou a ocorréncia muito rara (< 0,01%) de reacOes hansénicas apés a vacinacdo contra a covid-
19 (0,014 casos a cada 1 milhdao de doses administradas).

Vale ressaltar que, embora temporalmente relacionados a vacina e com possibilidade de
plausibilidade bioldgica, ainda nao é possivel atribuir causalidade entre as vacinas COVID-19 e esses
eventos. Além disso, essa frequéncia de ocorréncia é considerada muito rara pela Organizacao
Mundial de Saude (OMS), isto é, menor que 0,01%.

Considerando o risco muito raro de desenvolver reacdes hansénicas apds a vacinacao
contra a covid-19, considerando que a doenca covid-19 é também um fator de risco para reacoes
hansénicas, é essencial implementar estratégias robustas para o fortalecimento da farmacovigilancia
pds-autorizacdo no Brasil. Para isso, profissionais de salde devem estar atentos a deteccao precoce
de sinais e sintomas, investigando e avaliando qualquer ocorréncia de reacbes adversas de forma
detalhada, compreendendo os mecanismos envolvidos e suas possiveis associacdes com a vacina.

A prevencdo inclui a identificacdo de individuos com maior risco de reacdes hansénicas e
0 monitoramento continuo desses casos, que devem estar devidamente registrados no e-SUS Notifica
(médulo ESAVI). O diagndstico e o tratamento dos pacientes que desenvolverem reacdes hansénicas
apdés a vacinacao contra a covid-19 devem ser instituidos conforme as orientacdes do Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Hanseniase 2022.

Diante disso, o Ministério da Salde considera que os beneficios da vacinacdo para a
prevencao da covid-19 superam os potenciais riscos e reforca a importancia da vacinacdo dos grupos
mais suscetiveis, incluindo os individuos acometidos por hanseniase que fazem tratamento
imunossupressor para prevenir formas graves da doenca.
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7. ANEXO - DEFINICAO DE CASO DE REAGCOES HANSENICAS PARA FINS DE
FARMACOVIGILANCIA POS-VACINACAO CONTRA A COVID-19

Caso de hanseniase Presenca de pelo menos um dos seguintes critérios:

1. Leséo(des) e/ou areas(s) da pele com alteracao de sensibilidade térmica
e/ou dolorosa e/ou tatil; E/OU

2. Espessamento de nervo periférico, associado a alteracdes sensitivas
e/ou motoras e/ou autondmicas; E/OU

3. Presenca do bacilo de Hansen confirmada na baciloscopia de esfregaco
intradérmico ou na biépsia de pele

Hanseniase Caso de hanseniase que apresenta de uma a cinco lesdes cutaneas e
paucibacilar (PB) baciloscopia obrigatoriamente negativa.

Hanseniase Caso de hanseniase que apresenta:

multibacilar (MB) 1. Mais de cinco lesbes de pele E/OU baciloscopia positiva; OU

2. Mais de um nervo periférico comprometido, desde que devidamente
documentada a perda ou diminuicao de sensibilidade nos seus
respectivos territérios.

Hanseniase Caso de hanseniase que apresenta lesdes da pele caracterizadas por placas
turbeculoide com bordas nitidas, elevadas, geralmente eritematosas e micropapulosas,
gue surgem como lesdes Unicas ou em pequeno nidmero com diminuicdo ou
perda de sensibilidade térmica e/ou dolorosa e/ou tatil.

Hanseniase Caso de hanseniase com comprometimento cutaneo exuberante associado

virchowiana ao espessamento de nervos periféricos, acompanhado de alteracdes:
sensitivas e/ou motoras e/ou autonoémicas.

Hanseniase dimorfa Caso de hanseniase que apresenta manifestacoes clinicas entre os polos

tuberculoide e virchowiano no espectro clinico e baciloscépico da doenca,
apresentando caracteristicas imunolégicas mistas e sinais intermedidrios em
relacdo as descricdes anteriores.

Hanseniase neural pura | Caso de hanseniase com apresentacdo clinica exclusivamente neural

(ou neurite primaria) (espessamento de nervo periférico, associado a alteracbes sensitivas e/ou
motoras e/ou autondmicas no territério do nervo), sem lesdes cutaneas e
com baciloscopia negativa.

Reacao hansénica tipo | Caso de hanseniase que apresenta aumento do processo inflamatério agudo,

1 caracterizado por:

1. Piora das lesdes de pele preexistentes e aparecimento de novas lesoes,
com coloracao eritemato-vinhosa, edemaciadas, algumas vezes
dolorosas; E/OU

2. Intensa inflamacdo de nervos periféricos, acompanhada de: dor aguda,
que pode ser de forte intensidade (espontanea ou a palpacao), E/OU
comprometimento das funcdes sensitivas, motoras e/ou autonémicas.




Reacao hansénica tipo | Caso de hanseniase, com alta carga bacilar que apresenta aumento do

2

processo inflamatério agudo, caracterizado por:

1. Sintomas gerais como febre, artralgias, mialgias, dor 6ssea, edema
periférico e linfadenomegalia, além do comprometimento inflamatério
dos nervos periféricos (neurite), olhos (irite, episclerite), testiculos
(orquite) e rins (nefrite); E/OU

2. Leucocitose elevada com neutrofilia, as vezes com desvio a esquerda,
plaguetose, elevacao da velocidade de hemossedimentacdo e proteina
C reativa, proteinudria e hematuria; E/OU

3. Presenca de eritema nodoso hansénico (ENH), que sao nédulos
subcutaneos, dolorosos, geralmente multiplos e caracterizados
histopatologicamente por paniculite que, em casos severos, pode
ocorrer necrose e ulceracao das lesdes (eritema nodoso necrotizante);
E/OU

4. Comprometimento importante dos nervos periféricos, associado a dano
neural e incapacidades.
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Fonte: Adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas da Hanseniase (BRASIL, 2022 - pp 26-
36).
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