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Introdugao

O herpes-zoster (HZ) é causado pela reativacdo do virus varicela-zéster, latente no
organismo apds infeccdo prévia. A doencga é caracterizada por uma erupgdo cutanea
localizada, em geral dolorosa, envolvendo um ou poucos dermatomos adjacentes. A
principal complicacdo é a neuralgia pds-herpética, dor que pode se estender por um
periodo prolongado depois da resolucdo do rash cutaneo. A depender da intensidade
dos sintomas, o quadro pode ter grande impacto na qualidade de vida e levar a
incapacidade fisica, perda de autonomia e/ou depressao.

O HZ é uma enfermidade frequente, cuja incidéncia tem crescido em todo o mundo, e
alguns relatos mostram aumento durante a pandemia de covid-19. Apesar de poder
atingir individuos de qualquer idade, a probabilidade de HZ aumenta com o
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envelhecer, em especial a partir dos 50 anos. Os riscos também sdo mais elevados em
pessoas imunocomprometidas, a exemplo das que vivem com HIV/Aids,
transplantadas, pacientes com cancer e em uso de drogas imunossupressoras. A
incidéncia de HZ entre jovens imunocomprometidos, inclusive, é bastante superior a
verificada em pessoas acima de 50 anos sem comprometimento imune além da idade.

Carga da Doencga

Em nivel global, estudos indicam que a maioria dos adultos com idade 240 anos ja
possui evidéncias soroldgicas de infeccdo pelo virus varicela-zoster (VVZ), o que os
coloca em risco de desenvolver HZ ao longo da vida. Nos Estados Unidos, Austrdlia e
Europa, mais de 94% da populacdo apresenta evidéncias soroldgicas de infec¢do nas
primeiras quatro décadas de vida.

O risco cumulativo de desenvolver HZ ao longo da vida é de aproximadamente 30%,
aumentando significativamente apds os 50 anos de idade. Em pessoas com 85 anos ou
mais, podendo atingir até 50%. Resultados de uma meta-andlise mostraram que a
incidéncia cresce de forma marcante em faixas etarias mais avancadas, variando de
5,15 casos por 1.000 pessoas-ano (IC 95%: 4,58-5,78) entre individuos de 50 a 54 anos
para 11,27 casos por 1.000 pessoas-ano (IC 95%: 10,17-12,50) em individuos com 80
anos ou mais.

Em pacientes imunocomprometidos (IC), o quadro clinico e as erup¢des cutaneas
podem ser mais graves, com duracdo prolongada e risco aumentado de desenvolver a
doenca disseminada. Os pacientes IC também tém maior risco de desenvolver HZ
recorrente em comparagao com individuos imunocompetentes.

Além disso, as complicagcdes do HZ, especialmente a neuralgia pds-herpética (NPH),
tornam-se mais frequentes com o avanco da idade. Comorbidades como doenca
pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), doencas cardiovasculares, doenca renal cronica
e diabetes também s3o apontadas como fatores de risco adicionais para o
desenvolvimento de HZ.

Complica¢des do herpes-zdster

Neuralgia Pés-Herpética (NPH)
Complicacdo dolorosa mais comum, ocorre em 5% a 30% dos casos. E definida por dor

persistente por 290 dias apds a erupgdo cutanea.
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Herpes Zoster Oftalmico (HZO)
Afeta de 10% a 25% dos individuos. Pode causar ceratite, glaucoma, uveite, necrose

retiniana e até cegueira em 50% a 90% dos casos.

e Estudo na Nova Zelandia com 869 pacientes mostrou que 26,9% apresentaram
perda total ou parcial da visdo; 9,6% tiveram perda permanente e 3,6%
desenvolveram perda grave;

e Fatores de risco para perda grave: idade avancada (HR 1,1; p=0,001),
imunossupressao (HR 3,1; p=0,028), baixa acuidade visual inicial (HR 2,8;
p=0,002) e uveite (HR 4,8; p=0,004);

e Associado a complicagdes cerebrovasculares: risco de AVC aumenta 1,3-1,9
vezes nos primeiros trés meses apds o HZ.

Complicacoes neurolégicas

e Cerebral (AVC): associado a reativacao do VVZ em artérias cerebrais.
e Complicagdes cutaneas e viscerais disseminadas: especialmente em pacientes
imunocomprometidos.

Outras complicacdes
Prurido pds-herpético cronico, doengas cutaneas ou viscerais disseminadas, risco de

infarto agudo do miocardio (IAM) 1,7 vez maior até seis meses apds HZ.

Recorréncia do HZ

e Estudo nos EUA: taxa de recorréncia de 6,2% apds 8 anos, semelhante ao risco
de um primeiro episddio.

e Risco maior em imunocomprometidos, pacientes com dor 230 dias no episédio
inicial, mulheres e >50 anos.

Hospitalizagdao por HZ

e EUA, Austrdlia, Alemanha: taxas de hospitalizacdo entre 10-31/100.000
pessoas-ano (60—69 anos) e 65-100/100.000 pessoas-ano (>80 anos).
o [talia:
o Diagndsticos primarios > 10,3 (HZ) e 1,9 (NPH)/100.000 pessoas-ano.
o Primarios + secundarios - 17,5 (HZ) e 2,9 (NPH)/100.000 pessoas-ano.
o Estimativa anual: 2.829 hospitalizacdes em adultos 215 anos, das quais
92,3% sao em =50 anos.
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o NPH representa 16,9% das internagdes, aumentando progressivamente
nos idosos.

Epidemiologia

Na América Latina, a epidemiologia e a carga do HZ ainda sdo pouco documentadas.
Estudos regionais estimam que a incidéncia cumulativa anual esteja entre 318 e 3.423
casos por 100.000 pessoas e que a densidade de incidéncia seja de 6,4 a 36,5 casos
por 1.000 pessoas-ano — a idade superior a 50 anos é o fator de risco mais
significativo. As taxas de hospitalizagao observadas variam de 3% a 35,7%, com taxas
de mortalidade mais altas em mulheres, independentemente da faixa etaria e pais.
Complicacdes como neuralgia pds-herpética, herpes zoster oftdlmico e sindrome de
Ramsay Hunt foram mais prevalentes em individuos imunossuprimidos do que em
imunocompetentes.

Vacinagao

Vacina herpes-zéster atenuada — Zostavax®

Até meados de 2022, a Unica vacina disponivel para prevenir o HZ e sua complicacoes
no Brasil era a Zostavax© (MSD). Descontinuada no Brasil, era elaborada a partir de
virus vivos atenuados, administrada em dose Unica por via subcutdnea, e licenciada
para adultos imunocompetentes acima de 50 anos de idade. O calendario de vacinagao
SBIm Idoso recomendava a Zostavax© na rotina a partir dos 60 anos. No entanto, a
vacina era contraindicada para imunocomprometidos, salvo algumas excec¢des listadas
em bula que deviam ser avaliadas pelo médico. Embora a eficacia e a protecao
diminuissem com o passar do tempo, o fabricante ndo preconizava doses de reforco.

Vacina herpes-zéster recombinante (VZR)

Em outubro de 2017, foi aprovada nos Estados Unidos uma nova vacina para HZ, a
Shingrix© (GSK). Trata-se de uma vacina inativada, constituida da glicoproteina E
recombinante — um antigeno importante do virus varicela-zéster —, em combinacdo
com o adjuvante ASO1. Esta indicada para pessoas com imunocomprometimento a
partir de 18 anos de idade e adultos com 50 anos ou mais. A vacina chegou ao Brasil
em junho de 2022 e, até o momento, pode ser encontrada apenas em servigos
privados de imunizacao.
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Eficacia em Grupos Especiais

Receptores de transplante autdlogo de células-tronco hematopoéticas
(auHSCT, 218 anos)

e Contra HZ: 68,2% (71,8% entre 18-49a; 67,3% >50a);

e Contra hospitaliza¢Oes relacionadas ao HZ: 84,7%;

e Contra NPH: 89,3%;

e Reducdo de 38% na duracdo da dor intensa.

Pacientes com neoplasias hematoldgicas (218 anos)
e Contra HZ: 87,2%;
e Resposta humoral: 65,4%;
e Resposta celular: 83,7% apds duas doses.

Pacientes com tumores sdlidos (218 anos, pré/durante quimioterapia)
e Resposta humoral: >80%;
e Resposta celular: 50%;
e Melhor imunogenicidade em vacinados antes da quimioterapia.

Pacientes com transplante renal (imunossuprimidos crénicos)
e Resposta humoral: 80,2%;

e Resposta celular: 71,4% apos duas doses;
e Anticorpos e células T mantiveram-se elevados até 12 meses.

Pacientes vivendo com HIV (218 anos, 21 ano de diagndstico)
e Resposta celular: 90% apos 32 dose, persistindo em 64,5% apds 1 ano;
e Resposta humoral: 92,3-98,1% ap6s 3 doses; anticorpos mantidos até o
més 18.

Protecao ao longo do tempo

Um estudo que avaliou a eficacia da vacina recombinante adjuvada contra o herpes
zoster (RZV) por até 11 anos apontou que, durante o periodo de seguimento, a eficacia
contra HZ foi de 79,8% (IC 95%: 73,7—84,6) em individuos 250 anos e de 73,2% (IC 95%:
62,9-80,9) em individuos =70 anos. A eficacia vacinal, desde a segunda dose aplicada
1 més apds a primeira dose até 11 anos de seguimento, foi de 87,7% (IC 95%: 84,9—
90,1) em participantes 250 anos, mantendo-se em 82,0% (IC 95%: 63,0-92,2) no final
do estudo.
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Recomendac¢des da SBIm

Indicacao

A vacina herpes-zoster recombinante (VZR) — Shingrix® pode ser wusada
independentemente de histérico de varicela ou de vacinagdao prévia com a vacina
herpes-zéster atenuada.

Maiores de 50 anos de idade (rotina)

Nos estudos pivotais, a VZR inativada demonstrou mais de 90% de eficdcia na
prevencdo de episédios agudos, mesmo entre idosos acima de 70 anos de idade. Por
essa razao, tornou-se a vacina preferencial para a preven¢ao do HZ em adultos acima
de 50 anos.

Individuos a partir de 18 anos com comorbidades especificas

Recomenda-se considerar a vacina¢ao devido ao maior risco de complicagdes,
especialmente em pessoas com diabetes, cardiopatia e/ou pneumopatia, doenca renal
cronica, HIV/AIDS, erros inatos da imunidade, doencgas oncoldgicas em atividade,
doencas autoimunes que causem imunossupressdo, em uso de drogas
imunossupressoras, candidatas a transplante ou transplantadas de érgdos soélidos,
bem como transplantadas de células-tronco hematopoiéticas.

A disponibilidade de uma vacina inativada representa um novo e excepcional
instrumento de prevengdao contra o herpes-zdster para pessoas a partir de 18 anos
com imunocomprometimento ou em outras situacdes de risco para herpes-zoster,
como diabetes. Ja foram publicados estudos que demonstraram eficacia de 68,2% em
pacientes transplantados de medula dssea e de 87,2% em pacientes com tumores
malignos hematoldgicos.

Esquema de doses

Rotina

e Duas doses (0,5 ml, por via intramuscular), com intervalo de dois meses (0-2
meses). Caso seja necessario alterar o esquema padrao, pode ser adotado um
intervalo de até seis meses;

e O intervalo minimo permitido é de quatro semanas entre as doses;

e Doses aplicadas com intervalos inferiores devem ser desconsideradas;
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e N3o ha necessidade de reiniciar a série caso o intervalo seja estendido
inadvertidamente por mais de seis meses.

Pessoas com imunocomprometimento

O esquema de vacinacdo é o mesmo recomendado para pessoas sem
imunocomprometimento, mas algumas precaucdes devem ser observadas:

e Pacientes com transplante de medula dssea: administrar a vacina HZR de seis a
12 meses apds o transplante. De preferéncia, dois meses antes da
descontinuagdo da medicagdo antiviral;

e Receptores de transplantes de drgdos sélidos: quando possivel, administrar a
vacina antes do transplante — o intervalo minimo entre as doses é de quatro
semanas. Caso a vacinacdo prévia ndo seja viavel, recomenda-se aguardar de
seis a 12 meses apds o procedimento, preferencialmente quando a dosagem
de drogas imunossupressoras for baixa (somente de manutencgdo) e na
auséncia de doenca do enxerto contra hospedeiro (rejeicdo);

e Pacientes com cancer: quando possivel, administrar a vacina antes do inicio da
guimioterapia, tratamento com imunossupressores, radioterapia ou
esplenectomia. Se ndao houver disponibilidade de tempo, vacinar no melhor
momento para o paciente, quando a imunossupressao mais intensa tiver
cessado;

e Pacientes em uso de anticorpos monoclonais (anticélulas B, como rituximab,
por exemplo): a vacina deve ser administrada pelo menos quatro semanas
antes da préoxima dose;

e Pacientes vivendo com HIV/Aids: pacientes que estiverem com niveis mais
elevados de linfocitos CD4 e carga viral do HIV sob controle terdo uma resposta
imune melhor as vacinas em geral. O uso de antirretrovirais também melhora
a resposta imune as vacinas. Por outro lado, pacientes com estado imune pior
e HIV mais avanc¢ado tém maior risco de zéster. Nesses casos, cabe ao médico
avaliar o melhor momento para a vacinagao;

e Pacientes com doencgas autoimunes: quando possivel, administrar a vacina
antes de iniciar imunossupressao mais agressiva.

Uso apos quadro de herpes-zoster

A vacina inativada também estd recomendada para pacientes que ja apresentaram quadro
de HZ. Pela raridade de recorréncia da doenca em curto prazo, a SBIm sugere que a
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vacinacdo seja realizada a partir de seis meses apds um episédio agudo de herpes-zdster.
Caso o profissional avalie que ha risco de perda de oportunidade vacinal, ndo ha
necessidade de aguardar o prazo: a recomendacgao pode ser feita logo apds a resolucao
do quadro.

Uso em pessoas que receberam a vacina herpes-zéster atenuada

A eficicia da Zostavax® diminui significativamente com o tempo, especialmente em
pacientes mais velhos (=41% entre 70—79 anos e apenas 18% em >80 anos nos primeiros
3 anos). Por isso, para ampliar a protecdo, deve ser considerada a possibilidade de iniciar
o esquema da Shingrix® em pessoas ja vacinadas com a Zostavax®. O intervalo minimo
entre as duas vacinas é de dois meses.

Importante: A vacinagcdo prévia com a vacina atenuada ndo devera ser considerada como
primeira dose do esquema. Sdo necessdrias duas doses da Shingrix®, com intervalo de dois
meses.

Uso com medicacoes antivirais

Alguns pacientes com elevado risco para HZ tém indicacdo de uso profilatico de antivirais
como aciclovir, famciclovir ou valaciclovir. Na medida em que a Shingrix© é inativada, ndo
ha restricdo a aplicacdo concomitante ao uso de antivirais.

Uso em gestantes e nutrizes

Nao ha experiéncia de uso em gestantes até o momento, portanto, a vacinacdo ndo esta
recomendada como rotina. Entretanto, vacinas inativadas, recombinantes e de
subunidade ndo representam quaisquer riscos para nutrizes ou seus bebés, de modo que,
guando indicadas, podem ser usadas nessas situagoes.

Uso simultaneo com outras vacinas

O uso simultaneo da vacina HZ inativada com as vacinas influenza, pneumocdcicas e
triplice bacteriana acelular do tipo adulto (dTpa) foi estudado e mostrou-se seguro, sem
gualquer interferéncia na resposta imune as vacinas.

Eventos adversos

Os eventos adversos mais comuns sdo os locais (dor, edema e vermelhiddo), geralmente
de intensidade leve a moderada e transitorios. Cansaco, calafrios, febre e mialgia também
sdo eventos adversos sistémicos descritos, que se resolvem com analgésicos comuns.
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