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EVENTOS TROMBOEMBOLICOS E VACINAS COVID-19

Comité Extraordinario de Monitoramento Covid-19
(CEM COVID_AMB)

As vacinas COVID-19 tornaram-se ferramentas fundamentais e indispensaveis
para o controle da pandemia em todo o mundo. No entanto, eventos tromboembdlicos
relacionados as vacinas ChAdOx1 nCoV-19/AZD1222 e Janssen (Johnson & Johnson)
trouxeram a tona ampla discusséo sobre a seguranca de tais imunobiolégicos. 12

Raros casos de eventos trombéticos trombocitopénicos foram reportados apds a
vacinagdo com a ChAdOx1 nCov-19/AstraZeneca (vacina de vetor viral derivada de
adenovirus de chimpanzés, recombinante que codifica a proteina spike do SARS-CoV-
2). Entre aproximadamente 34 milhGes de vacinados no Reino Unido e na comunidade
Europeia, houve 169 casos de trombose do seio venoso cerebral e 53 casos de
trombose da veia esplancnica relatados, que refletem taxas mais altas do que seriam
esperadas para esses tipos de tromboses na populacédo geral. Trombocitopenia grave
também foi observada na maioria desses casos e a maior parte dos eventos ocorreu
dentro de 14 dias apds o recebimento da primeira dose da vacina em mulheres com
menos de 60 anos de idade. Alguns especialistas sugerem que esses eventos podem
estar relacionados a anticorpos induzidos pela vacina contra o fator 4 plaquetéario (PF4),
semelhantes aos associados a trombocitopenia induzida por heparina. Os dados
demonstraram que as tromboses ocorreram cerca de 4 a 20 dias apds a vacinacao, a
contagem de plaquetas foi menor que 150.000/microL e o anticorpo contra o antigeno
PF4 foi positivo na maioria dos casos. Outros eventos como tromboembolismo
pulmonar, trombose venosa profunda, trombose de artéria carétida comum e femoral,
infarto agudo do miocardio e acidentes vasculares encefalicos isquémicos ocorreram,
porém sem associacdo entre a vacina e tais fendmenos em geral, e a taxa total de
eventos tromboembdlicos apds a vacinacao foi inferior a esperada com base na taxa
na populacdo em geral. Baseado nos dados disponiveis, estima-se a incidéncia de 1
caso de trombocitopenia trombdtica associada a vacina em 250.000 a 1.000.000 de
doses aplicadas. 12

pY pY

Devido a raridade desses eventos e a gravidade potencial da COVID-19, a
Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) concluiu que os beneficios gerais da vacina
continuam a superar os riscos. A OMS também declarou que a relagédo causal, embora
plausivel, ndo foi confirmada, e que a incidéncia muito rara do evento deve ser
considerada ao compararmos a gravidade causada pela COVID-19. No entanto, alguns
paises suspenderam 0 uso da vacina, enquanto outros limitaram a vacinacao a
individuos acima de 60 anos (Alemanha) ou mais de 55 anos (Canada) até que dados
adicionais sobre esses eventos sejam esclarecidos. A recomendacao das autoridades
europeias é a de que os pacientes candidatos a receberem a vacina devem estar
cientes de possivel associagdo entre a vacina e os eventos tromboembalicos. Caso
apresentem algum sinal ou sintoma sugestivos de trombocitopenia (petéquias no local
da vacinacéo apos varios dias) ou complicagbes trombaticas (incluindo falta de ar, dor
no peito, edema de membros inferiores, dor abdominal persistente, dor de cabeca

Rua Séo Carlos do Pinhal, 324 ¢ Bela Vista * S&o Paulo * SP » Cep 01333-903 * Fone (11) 3178-6800 * Fax (11) 3178-6830 * www.amb.org.br



W,

»>

4

DE PNE,
& Uny,

%

Oy ——3°
(TR

)

NDE 8R4
C p—

AMB e

T 20 i () )
Associacdo Médica Brasileira S 7. WMA

of

persistente forte, sintomas neuroldgicos focais e convulsées), devem procurar 0 servigo
de salide com urgéncia.'?

Recentemente, o Centers for Disease Control and Prevention (CDC-EUA) e o
Food and Drug Administration (FDA) recomendaram uma pausa no uso da vacina
Janssen (Johnson & Johnson) COVID-19 nos Estados Unidos como medida cautelar,
na data de 13 de abril, devido a eventos sérios de trombose. Dos 6,86 milhdes de doses
da vacina administradas nos Estados Unidos, até 0 momento, seis casos de trombose
do seio venoso cerebral associados a plaquetopenia foram observados. Os casos
observados ocorreram em mulheres jovens (entre 18 e 48 anos de idade) com inicio
dos sintomas de trombose entre 6 e 13 dias apos a administracdo da referida vacina.
As caracteristicas dos eventos foram semelhantes entre as vacinas ChAdOx1 nCoV-19
/| AZD1222 e Janssen (Johnson & Johnson), duas vacinas desenvolvidas em
plataformas de vetores virais, o que levanta a hipétese de que ocorram mecanismos
fisiopatoldgicos semelhantes entre os eventos. O CDC coloca em discussao que uma
alternativa para garantir a oportunidade de vacinagdo e seguranca, seria indicar a
vacina da Janssen para grupos especificos, como adultos com mais de 50 anos de
idade e homens.#>

Diante do exposto, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) solicitou,
recentemente, a inclusdo de possiveis eventos tromboembdlicos no item “Adverténcia
e Precaugdes” da bula da vacina de Oxford/AstraZeneca, e reforgou a importancia da
continuidade da vacinacdo diante do numero alarmante de casos de COVID-19 no
Brasil. Ressaltamos a importancia da vigilancia epidemioldgica desses efeitos adversos
e da assisténcia médica adequada aos casos suspeitos.®

Até o0 momento, ndo temos dados que suportem a contraindicacdo da vacina
Oxford/AstraZeneca em pacientes com fendbmenos tromboembdlicos prévios, doencas
autoimunes e fatores de risco para tromboembolismo. Sabemos que a trombocitopenia
trombotica induzida por vacinas é um evento raro, porém a avaliacdo individualizada
especialmente entre mulheres jovens com fatores de risco para tromboses pode ser
considerada. Destacamos ainda que nao existe, até o presente, recomendacao para
tromboprofilaxia com anticoagulantes, previamente a aplicacdo da vacina
Oxford/AstraZeneca, com a finalidade de prevencédo de fenébmenos tromboembdélicos
associados a esta vacina.

CONCLUSOES

Concluimos que os beneficios da vacinacdo COVID-19 superam largamente os
riscos de reacOes adversas graves, nao havendo justificativa para restricdes ou a nao
utilizagdo da vacina Oxford/AstraZeneca no pais. Além disso, destacamos a
importadncia da administracdo da segunda dose, uma vez que os estudos clinicos
demonstraram os beneficios adicionais da segunda dose na eficacia, bem como a
inducéo da resposta imunoldgica potencialmente mais robusta e duradoura.

Com relacdo aos individuos que receberam a primeira dose da vacina
AstraZeneca/Oxford e apresentaram em seguida um episédio de trombose venosa
central ou arterial maior, associado a trombocitopenia, esta contraindicada a aplicacéo
da segunda dose da respectiva vacina. Nestes individuos, o esquema vacinal devera
ser completado com uma segunda dose de outra vacina COVID-19 que néo utilize
plataforma de vetor viral.”
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