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Ministério da Saude
Secretaria de Vigilancia em Saude
Departamento de Imunizagdo e Doengas Transmissiveis
Coordenacao-Geral do Programa Nacional de Imunizagdes

NOTA TECNICA N2 406/2022-CGPNI/DEIDT/SVS/MS

1. ASSUNTO

1.1. Recomendacdo de dose de refor¢o da vacina COVID-19 em criangas de 5 a 11 anos de
idade.

2. INTRODUGCAO

2.1. A Campanha Nacional de Vacinagao contra a Covid-19 iniciou-se em 18 de janeiro de 2021.

Naquele momento, devido a nao disponibilidade de doses de imunizantes no mercado mundial para o
atendimento simultaneo de toda a populacdo vacinavel, no objetivo de viabilizar o uso das vacinas
disponiveis, no Plano Nacional de Operacionalizacdo da Vacinacdo contra a Covid-19 (PNO) foram
elencados grupos prioritarios para o inicio da vacinagdao. Com a disponibilidade de novos imunizantes e

devido a mudanca no cendrio epidemioldgico, novas estratégias foram incorporadas ao Plano incluindo a

recomendacdo para a vacinacdo de criancas de 5 a 11 anos. 1

COVID-19 EM CRIANCAS

2.2. No decorrer da pandemia, em que pese o fato de criancas e adolescentes desenvolverem
mais frequentemente formas assintomaticas e oligossintomaticas da Covid-19, o que levaria a uma
menor identificacdo e consequentemente testagem, observou-se que criancas e adolescentes

apresentaram menor numero e gravidade dos sintomas de infeccdo pelo SARS-CoV-2 comparativamente

aos adultos, sendo também menos propensos que os adultos a desenvolver Covid-19 grave.2

2.3. Embora a apresentacdo clinica da Covid-19 seja mais branda em criangas quando
comparada aos adultos e idosos, condicdes médicas subjacentes podem contribuir para o risco de doenca
grave em comparagao com criangas sem condi¢gdes médicas subjacentes. Dados nacionais, demonstraram
gue criancas que apresentam comorbidades como cardiopatia, pneumopatia crbénica, doencas

neuroldgicas, imunocomprometimento entre outras sdo as mais acometidas por doenca grave e 6bito.>3

2.4, No Brasil, entre 2020 e 2022 até a Semana Epidemioldgica (SE) 49, foram notificados
3.378.831 casos de Sindrome Respiratdria Aguda Grave (SRAG) hospitalizados, sendo 1.167.291 — em
2020, com 59,9% confirmados para Covid-19; 1.711.349 de caso em 2021, com 70,7% confirmados para
Covid-19. Ja em 2022, até a SE 49, foram registrados 500.191 casos de SRAG, destes 42,5% por Covid-19.
Entre criancas e adolescentes de até 19 anos, foram notificados 57.388 casos de SRAG por Covid-19,
correspondendo a 2,7% do total de casos de SRAG por Covid-19 em 2022.

2.5. Desde o inicio da pandemia até 12 de dezembro de 2022 ja foram confirmados 1.687
Obitos por covid-19 (12,3 dbitos por 100 mil habitantes) em criancas menores de 1 ano a 4 anos de idade,
e cerca de 32.308 mil internagdes (236,09 casos por 100 mil habitantes) decorrentes da Covid-19 em todo
pais. A faixa etaria de 5 a 9 anos apresentou incidéncia de SRAG por Covid-19 de 52,47/100 mil
habitantes e uma mortalidade de 2,36/100 mil habitantes, ja na populagdo de 10 a 19 anos a incidéncia
de SRAG por Covid-19 foi de 54,30/100 mil habitantes com mortalidade de 4,76 por 100 mil habitantes.
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2.6. Durante o curso da pandemia, desde abril de 2020, em varios paises da Europa e América
do Norte, bem como no Brasil, foram identificados casos de criancas e adolescentes com uma nova
apresentacao clinica associada a Covid-19, caracterizada por um quadro inflamatério tardio e grave,
denominada Sindrome Inflamatdria Multissistémica Pediatrica (SIM-P). Até a semana epidemioldgica
49/2022 foram confirmados 1.960 casos de SIM-P e 134 dbitos por esta causa em criancas e adolescentes
de até 19 anos de idade, sendo 948 casos e 58 6bitos confirmados na faixa etaria de 5 a 14 anos de
idade. (Fonte: REDCap/Ministério da Saude, acesso em 13/12/2022, dados sujeitos a alteragdes).

2.7. Além de doenca grave, as criangas e os adolescentes podem apresentar sintomas clinicos
prolongados (conhecidos como “Covid-19 longa”, doengca pds-Covid-19 ou sequelas pds-agudas de
infeccdo por SARS-CoV-2), sendo que a frequéncia e as caracteristicas dessas doencas ainda estdo sob
investigacdao. Um estudo no Reino Unido demonstrou que 7-8% das criancas que tiveram Covid-19
permanecem com alguns sintomas por mais de 12 semanas da doenca, incluindo fadiga, insénia, dor
muscular, tosse e dificuldade de concentracdo. Tais alteracGes impactam diretamente na qualidade de

vida, incluindo o convivio social e escolar. 4-6

VACINAS COVID-19 E CRIANGAS DE 5 A 11 ANOS NO BRASIL

2.8. Em relacdo a vacinacdo de criancas no Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(Anvisa) aprovou em 15 de dezembro de 2021 a ampliacdo do uso da vacina Pfizer/Cominarty para
aplicacdo em criangas de 5 a 11 anos de idade. No dia 17 de janeiro de 2022, o Ministério da Saude
incluiu a wvacina Pfizer pediatrica para esta faixa etdria (Nota técnica N2 2/2022-
SECOVID/GAB/SECOVID/MS) e no dia 20 de janeiro de 2022 a vacina CoronaVac recebeu aprovag¢do da
agéncia regulatéria para a ampliacdo da faixa etaria de 6 a 17 anos de idade, em ndo
imunocomprometidos, no esquema de duas doses com intervalo de 28 dias. No dia 14 de julho de 2022,
a Agéncia emitiu parecer favoravel e aprovou a ampliacdo da vacina CoronaVac para criancas de 3 a 5
anos de idade.

2.9. No dia 16 de setembro de 2022, o érgao autorizou a ampliacdo de uso da vacina Pfizer
para imunizacdo contra Covid-19 em criangas entre 6 meses e 4 anos de idade. Para esta avaliacdo, a
Agéncia contou com a consulta e o acompanhamento de um grupo de especialistas, que teve acesso aos
dados dos estudos e resultados apresentados pelo laboratério. As informacgdes avaliadas indicam que a
vacina é segura e eficaz também para criangas entre 6 meses e 4 anos de idade. O esquema de vacinacao
proposto pelo fabricante é uma série primdria de trés doses em que as duas doses iniciais sdo
administradas com trés semanas de intervalo, seguidas por uma terceira dose administrada pelo menos
oito semanas apds a segunda dose para esta faixa etaria.

DOSE DE REFORCO PARA CRIANCAS ENTRE 5 E 11 ANOS

2.10. Devido a reduc¢do da resposta imune as vacinas e a circulagdo de novas variantes em um
cendrio onde ainda ndo atingimos coberturas vacinais 6timas para o publico infantil, o reforco ao
esquema primario de vacinagdo se tornou necessdrio. Com o avango da vacinagao para toda a populagdo
no Brasil, foi possivel recomendar doses de reforco, inicialmente para grupos prioritarios, e neste
momento para todas as pessoas com 12 anos ou mais.

2.11. O fabricante Pfizer/BioNTech publicou os resultados de um ensaio clinico de Fase 2/3
avaliando a seguranga, tolerabilidade e imunogenicidade de uma dose de refor¢o de 10 pg (32 dose) da
vacina Pfizer-BioNTech COVID-19 em criancas sauddveis de 5 a 11 anos de idade. Esses dados
demonstraram um aumento nos titulos de neutralizacdo da variante Omicron e da cepa selvagem apds
uma dose de reforco (32 dose) da vacina Pfizer-BioNTech COVID-19 em comparacdo com duas doses e
reforcam a funcdo potencial de uma terceira dose da vacina em manter altos niveis de protecao contra o
virus nessa faixa etaria.

2.12. No estudo clinico de Fase 2/3 foram avaliadas 140 criancas de 5 a 11 anos. Uma dose de
reforco (32 dose) da vacina Pfizer-BioNTech COVID-19 aumentou em 6 vezes os anticorpos neutralizantes
contra a cepa selvagem do SARS-CoV-2 nessa faixa etaria. (GMT apds D2=335 e apds D3=2153). E uma
sub andlise deste estudo de Fase 2/3 avaliou o soro de 30 criangas de 5 a 11 anos de idade e mostrou um
aumento de 36 vezes nos titulos de neutralizagdo contra a variante 6micron do SARS-CoV-2 apds uma
dose de reforco (32 dose) com a vacina Pfizer-BioNTech para Covid-19. (GMT apés D2=27 e apds D3=993).
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https://www.pfizer.com/news/press-release/press-release-detail/pfizer-and-biontech-announce-data-
demonstrating-high-immune. Acesso em 14 dez.2022.

2.13. Os dados de imunogenicidade apresentados ao CDC pela Pfizer para a tomada de decisao
em relacdo a recomendacdo da dose de reforgo, tiveram como base a avaliacdo de criangas de 5 a 11
anos nos Estados Unidos divididas em dois grupos:

2.13.1. Grupo que recebeu 3 doses: 67 participantes que receberam dose de reforco de 10ug
(dose 3) avaliados 1 més apds a administragao da dose 3.

2.13.2. Grupo que recebeu 2 doses: 67 participantes selecionados aleatoriamente a partir da
segunda dose.

2.14. As analises de imunogenicidade foram baseadas nas respostas imunes comparativa 1 més
apos a terceira dose em comparag¢ao com as respostas imunes 1 més apods a segunda dose. Todos os
participantes que receberam a terceira dose, o fizeram apds 7 meses da segunda, principalmente entre 8
e 9 meses apos a segunda dose (69,9%). Na figura, observa-se as médias geométricas dos titulos de
anticorpos neutralizantes contra o SARS-CoV-2 na populag¢do estudada. Nota-se o aumento consideravel
dos titulos de anticorpos apds a segunda dose, e de modo mais pronunciado apds a terceira dose da

vacina (Razdo da média geométrica: 2,17). 8
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Figura 1. Médias geométricas dos titulos de anticorpos neutralizantes contra o SARS-CoV-2.

2.15. Em relagdao a seguranga, nenhum evento adverso grave foi relatado entre os participantes
do estudo (nenhuma morte, anafilaxia ou miocardite foram relatados). O aparecimento de linfadenopatia
(incluindo linfonodo palpavel ou massa axilar) foram relatados por 10 participantes (2,5%) e esta
frequéncia apds a terceira dose em criangas de 5 a 11 anos foi maior do que anteriormente observado
ap6s a segunda dose (0,9%), e menor do que o observado apds a terceira dose em adultos com 18 anos
ou mais (5,2%). Todos os casos relatados foram leves e maioria ocorreu em axilas ou linfonodos cervicais

com resolucdo espontanea em até uma semana do inicio do quadro. A reatogenicidade (dor no local de

injecdo, vermelhiddao e edema local) foi semelhante entre os grupos.10

2.16. Para a anadlise da recomendacao de dose de refor¢o os seguintes aspectos foram
considerados:

¢ Diminuicdo dos niveis de anticorpos observados apds a conclusdo da série primaria de 2 doses.

e Doses de reforco atingem niveis de anticorpos mais altos do que apds a série primaria.

¢ Reatogenicidade relatada apds uma dose de refor¢o é semelhante a relatada apds a série primaria.

e Taxas de miocardite apds série primdria em criancas de 5-11 anos sao consideravelmente inferiores
as taxas em adolescentes. As taxas de miocardite apds doses de reforco provavelmente serdo ainda
mais baixas.

e Atingir cobertura vacinais adequadas para as duas doses da série primaria continua sendo
necessario para fornecer protecao contra covid-19 grave.
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e Com base em informacgdes de outras faixas etdrias, fornecer doses de reforco pode aumentar a
protecdo contra a infeccdo por COVID-19 e doenca grave.

2.17. A partir desta analise, a partir de maio de 2022 nos EUA, criancas de 5 a 11 anos de idade
foram autorizadas a receber uma dose de reforgo a partir de cinco meses apds a segunda dose da série
primdria. CDC. Center for disease Control and prevention. COVID-19 Vaccines for Children and Teens.
Updated Apr. 7, 2022 https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/vaccines/booster-shot.html.

2.18. Experiéncia internacional — Doses de refor¢co em criangas de 5 a 11 anos de idade
Paises que recomendaram uma Dose de Reforgo para criancas de 5 a 11 anos de idade:
e Chile (https://www.minsal.cl/preguntas-frecuentes-vacunacion-contra-sars-cov-2-poblacion-
infantil/)

e Costa Rica (https://www.ministeriodesalud.go.cr/index.php/prensa/52-noticias-2022/1319-
comision-aprueba-tercera-dosis-de-vacuna-covid-19-para-menores-entre-5-y-11-anos)

e Republica dominicana

e El Salvador

e Honduras (http://www.salud.gob.hn/site/)

e Estados Unidos (https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/slides-2022-05-19.html)
e Uruguai

e Argentina (https://www.argentina.gob.ar/coronavirus/vacuna).

2.19. No Brasil, no dia 07 de dezembro de 2022, a Anvisa aprovou a recomendag¢do da vacina
Pfizer para utilizagdo como dose de reforco em criangas de 5 a 11 anos. (https://www.gov.br/anvisa/pt-
br/assuntos/noticias-anvisa/2022/aprovada-a-aplicacao-de-dose-de-reforco-da-vacina-comirnaty-em-
criancas-e-adolescentes)

2.20. Apbs a observacao de eficacia e seguranca de paises que recomendaram a dose de refor¢o
das vacinas contra a Covid-19 para criangas de 5 a 11 anos e diante do cenario epidemioldgico ainda
incerto em relacdo aos casos de Covid-19 bem como evidéncias demonstrando reducdo da resposta
protetora do esquema de 2 doses para a variante Omicron nesta populacdo, ha de se considerar a
recomendacao da dose reforgo para este grupo no pais.

2.21. Estudos demonstram que a imunogenicidade de doses homdlogas ou heterdlogas de
reforco com as vacinas testadas é superior ao controle (individuos que ndo receberam doses de reforco)
independentemente de qual vacina utilizada no esquema primario. Todas as vacinas que aumentaram a
resposta imune o fizeram em idosos e pessoas mais jovens; no entanto, foram marcantes as diferengas na
resposta entre reforco com vacina de RNAm. A decisao para escolha do imunizante mais adequado para o

reforco, deve ser baseada em critérios imunolégicos, reacdes adversos, disponibilidade do imunizante e

cenario epidemiolégico. ?

2.22. Até 22 de novembro de 2022, as coberturas vacinais para o esquema primario (D1 e D2) de
criancas entre 5 e 11 anos de idade era de 49,57%. Neste momento, enfatiza-se a importancia da
vacinagdao completa em toda a populagdo e mudangas nas estratégias de vacinagao para pessoas com 5 a
11 anos de idade devem ser consideradas.

3. CONSIDERACOES E CONCLUSAO

3.1. Considerando que a vacina¢do com doses de reforco para criancas de 5 a 11 anos de idade
contra a Covid-19 podera evitar infecgcdes graves pelo SARS-CoV-2, hospitalizacdes, SRAG e obitos, além
de complicacGes como a SIM-P e condi¢Ges pds-covid-19;

3.2. Considerando a eficacia demonstrada pela vacina COVID-19 Pfizer-BioNTech nos estudos
gue envolveram criancas de 5 a 11 anos;
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3.3. Considerando a segurancga apresentada pela vacina COVID-19 Pfizer-BioNTech em criangas
nos diversos paises onde vem sendo utilizada;

3.4. Considerando que a agéncia regulatéria - Anvisa emitiu parecer favoravel e aprovou a
ampliagao para uso da vacina como dose de reforgo em criangas de 5 e 11 anos de idade.

3.5. Considerando a tendéncia de reducdo da efetividade dos esquemas primarios de vacinas
COVID-19 com o passar do tempo e atual cenario epidemioldgico, a Coordenacdo Geral do Programa
Nacional de Imuniza¢Ges (CGPNI), apoiada pelas discussGes no ambito da Camara Técnica Assessora de
ImunizagGes (CTAI), recomenda:

¢ Uma dose de refor¢co da vacina COVID-19 do fabricante Pfizer, formulagao pediatrica (frasco de
tampa laranja), para todas as criancas de 5 a 11 anos de idade;

¢ O intervalo entre a segunda dose do esquema primario e o reforco devera ser a partir de 4 meses
(tabela 1);

e Considerando que a administragdo concomitante de vacinas € uma importante estratégia para as
campanhas de multivacinagdo, pois contribui para uma menor perda de oportunidade vacinal e
consequentemente para melhores coberturas para as vacinas contempladas no Calendario
Nacional de Vacinagdo, o Ministério da Saude recomenda a administragdo concomitante de vacinas
COVID-19 com as demais vacinas do calendario vacinal (Nota Técnica n® 195/2022-
CGPNI/DEIDT/SVS/MS);

¢ A nomenclatura a ser utilizada para fins de registro nos Sistemas de Registro de Vacinacdo devera
ser REFORCO (REF).

3.6. As orientacOes referentes a farmacovigildncia para a presente vacina deverdo seguir as
recomendacdes ja previamente estabelecidas para as demais vacinas. Todos os Eventos Supostamente
Atribuiveis a Vacinagdo ou Imuniza¢do (ESAVI) graves, raros e/ou inusitados, erros de imunizacdo
(programaticos) e surtos de ESAVI, deverdo ser notificados, seguindo o fluxo estabelecido pelo PNI, no
Sistema e-SUS Notifica — Modulo EAPV (https://notifica.saude.gov.br/).

3.7. InformagBes adicionais acerca do processo de vigilancia dos ESAVI, orientacdes e
recomendacdes gerais, publicacdes técnicas e boletins elaborados sobre os ESAVI notificados no e-SUS
Notifica, relacionados as vacinas COVID-19, podem ser conferidos na pagina Oficial do MS: Calendario
Nacional de Vacinagdo, disponivel pelo link (https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/saude-de-a-a-
z/c/calendario-nacional-de-vacinacao/eventos-adversos-pos-vacinacao-1/eventos-adversos-pos-
vacinacao).

Tabela 1. Esquema de vacinacdo para criancas de 5 a 11 anos de idade.

VACINA Esgquema Primario Intervalo Reforgo (REF)
Pfizer 12 Dose (D1} e 22 Dose (D2) B semanas apds D1 Intervalo minimo: 4 meses
apos D2
CoronaVac | 12 Dose (D1) e 22 Dose (D2} 4 zemanas apods D1 i linizante: Phizer
3.8. Diante do exposto, a CGPNI informa que, a partir da data de publicagdo desta Nota Técnica,

estd recomendada uma dose de reforco da vacina COVID-19 para todas as criancas de 5 a 11 anos de
idade.

3.9. A Coordenacdo-Geral do Programa Nacional de Imuniza¢des (CGPNI/DEIDT/SVS/MS) se
coloca a disposicdio para os esclarecimentos que se fizerem necessarios, pelo e-
mail: pni.covid@saude.gov.br
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