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Resumo

Objetivo: descrever a frequéncia e distribuicio dos eventos adversos pos-vacinagio (EAPV) no estado do Ceard, Brasil, em
2011. Métodos: estudo descritivo, com dados das fichas de notificagio de eventos adversos pés-vacinagio obtidos do Sistema
de Informacio da Vigilancia de Eventos Adversos Pés-Vacinacio (SI-EAPV). Resultados: entre as 552 fichas existentes, 402
foram avaliadas; a vacina Tetravalente foi a que resultou em maior nimero de registros com EAPV (80,1%); a ocorréncia de
EAPYV foi mais frequente nas vacinas bacterianas (82,6%) do que nas vacinas virais (17,4%); de modo geral, foram detectados
677 eventos; os EAPV mais frequentes foram episédio hipotdnico hiporresponsivo (16,3%) e febre com temperatura >39,5°C
(12,7%) para as vacinas bacterianas, e exantema generalizado (19,5%) e febre com temperatura >39,5°C (13,6%) para as
vacinas virais. Conclusao: os resultados encontrados aproximaram-se do esperado quando comparados a outros estudos
ou aos dados do Ministério da Satide.

Palavras-chave: Imunizagio/efeitos adversos; Vacinagio/efeitos adversos; Vacinas/efeitos adversos; Epidemiologia
Descritiva.

Abstract

Objective: to describe the frequency and distribution of adverse events following immunization (AEFI) in the state of
Ceard, Brazil, 2011. Methods: a descriptive study using data from notification records of adverse events following immu-
nization, collected through the Vaccine Adverse Event Reporting System (SI-EAPV). Resullts: 402 of the 552 existing records
were evaluated. The DTaP-Hib vaccine has resulted in a greater number of AEFI records (80.1%); AEFI occurrence was more
common in bacterial vaccines (82.6%) than in viral vaccines (17.4%); overall, 677 events were detected; the most frequent
AEFLwere distributed as hypotonic-hyporesponsive episodes (16.3%) and fever with temperature above 39.5°C (12.7%) for
bacterial vaccines, and generalized rash (19.5%) and the fever with temperature above 39.5°C (13.6%) for viral vaccines.
Conclusion: the results found were close to those expected when compared to other studies or to Ministry of Health data.

Key words: Immunization/adverse effects; Vaccination/adverse effects; Vaccines/adverse effects; Epidemiology,
Descriptive.
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Introducao

0 Programa Nacional de Imuniza¢es (PNI), criado
em 18 de setembro de 1973, trouxe melhorias signifi-
cativas para a Satide Pablica do Brasil. Nenhuma outra
nagdo conseguiu resultados tdo notaveis com relacdo
a imunizacio de sua populagio. O PNI proporcionou
a0 pais a erradicaciio e controle de virias doencas
preveniveis por meio da vacinacdo.! Em 1991, com
o objetivo de conhecer a incidéncia dos eventos ad-
versos pos-vacinacio (EAPV) e estabelecer medidas
de controle, foi implantado o Sistema de Informacio
da Vigilancia de Eventos Adversos Pds-Vacinacio (SI-
-EAPV) visando notificar, investigar e monitorar os
casos.? O mimero crescente de individuos vacinados
e sua andlise demonstram que eventos adversos e re-
agdes indesejaveis acontecem. Contudo, é necessirio
esclarecer que a pessoa nao imunizada se coloca sob
maior risco de adoecer, além de contribuir para a
diminui¢do da cobertura vacinal.’

0PNl proporcionou aopaisa
erradicagdo e controle de vdrias
doengas preveniveis por meio
da vacinagdo.

Segundo estudos sobre eventos adversos pos-
-vacinacdo, as vacinas DTP (contra difteria, tétano
e coqueluche) e Tetravalente (contra DTP e Haemo-
philus influenzae tipo b) foram as mais reatogénicas.
Os eventos mais encontrados nesses estudos foram
reacoes localizadas, como dor, rubor e calor; e com
menor frequéncia, o episédio hipotonico hiporres-
ponsivo e a febre.”

Com relacdo as vacinas virais, estudos apresentaram
o exantema e a febre como os eventos mais frequentes
entre os individuos que fizeram uso das vacinas Triviral
e contra influenza.*’

0 presente estudo teve como objetivos descrever
a frequéncia e distribuicio dos eventos adversos pos-
-vacinagdo no estado do Cear4, Brasil, no ano de 2011.

Métodos

Foi realizado um estudo descritivo, a partir de dados
do Sistema de Informagio da Vigilancia de Eventos
Adversos Pds-Vacinacio — SI-EAPV — da Secretaria da
Satide do Estado do Ceard, referentes a 2011.

0 estado do Cear4, localizado no Nordeste bra-
sileiro, contava, em 2010, com uma populacio de
8.778.576 habitantes distribuidos em 184 municipios;
75% de sua populacdo encontrava-se na zona urbana.
A faixa etria de 25 a 59 anos era predominante, 27%
da populagdo encontravam-se entre zero e 14 anos e
9,2% tinham entre zero e 5 anos. A taxa de mortalidade
infantil era de 18,1%. Em relagio aos domicilios, 77%
contavam com abastecimento de 4gua e 46% com rede
de esgoto, e 97% tinham acesso a energia elétrica. A
média de anos de estudo dos pais era de 5,2 anos; e
das mies, 6,4 anos.®

0s dados foram extraidos das Fichas de Notificacio
dos Eventos Adversos Pés-Vacinacio do SI-EAPV/Minis-
tério da Satde. Esses dados se referiram a todos os mu-
nicipios do estado (n=184). As fichas de notificacio de
EAPV da capital, Fortaleza-CE, uma vez avaliadas pelo
Centro de Referéncia para Imunobioldgicos Especiais
(CRIE), foram posteriormente inseridas no SI-EAPV. As
fichas de notificaciio dos demais municipios do estado
foram diretamente inseridas e avaliadas pela Secretaria
da Saide do Estado do Cear4.

Foram incluidas todas as fichas de notificacio de
EAPV. Todavia foram excluidas as fichas de imunobio-
l6gicos especiais, como Pneumo 23 Valente e Triplice
Acelular, e outras que néio mais faziam parte do calen-
ddrio bdsico de vacinacdo, como a Pneumo 7 Valente.
A vacina Tetravalente foi incluida no estudo porque
foi substituida pela vacina Pentavalente somente em
julho de 2012.

As varidveis estudadas foram os imunobioldgicos e
os eventos adversos, cujos dados foram categorizados
em eventos adversos pds-vacinagdo para as vacinas
bacterianas e para vacinas virais. Os dados foram
tabulados pelo programa Microsoft Excel Office 2007
e calculadas as frequéncias absolutas e relativas dos
EAPY, assim como intervalos de confianga de 95%.

Também foi calculada a incidéncia dos eventos
adversos pos-vacinacio no estado do Ceard, conside-
rando-se o niimero de EAPV por vacina no ano de 2011
dividido pelo niimero de doses aplicadas por vacina no
ano de 2011. Os dados obtidos foram comparados 2
incidéncia esperada pelo Ministério da Satde.

0 projeto foi aprovado pelo Comité de Etica da
Secretaria da Saide do Estado do Cear4, sob o proto-
colo n° 249.945/2013, em atendimento a2 Resolucio
do Conselho Nacional de Satide (CNS) n° 466, de 12
de dezembro de 2012.
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Resultados das 552 fichas de EAPV no ano de 2011, sendo avaliadas
402 delas (72,8%). Entre as fichas avaliadas, a vacina
0 estado do Ceard possui 184 municipios, dos quais Tetravalente foi a que resultou em maior niimero de

somente 82 (44,5%) notificaram EAPV. Foram registra- registros com EAPV (n=322; 80,1%) (Tabela 1).

Tabela1 - Eventos adversos pas-vacinagdo por ficha de notificacdo (n=402) de acordo com o tipo de vacina, no Ceara, 2011

Vacinas bacterianas 350 871
Tetravalente 322 801
Episddio hipotdnico hiporresponsivo 85 211
Febre >39,5°C 65 16,2
Cefaleia e vomito 36 90
Dor, rubor e calor 29 72
Exantema generalizado 25 6,2
Convulsao febril/outros eventos graves e inusitados 21 52
Outras reagdes locais 15 38
Enduracao/mialgia/convulsao afebril 14 35
Febre <39,5°C 12 30
Choro persistente 10 25
Abcesso local quente 5 12
Nédulo/artralgia 4 10
Urticaria generalizada/reacéo de hipersensibilidade apds 2 horas/abcesso local frio/dificuldade de deambular/reacéo de 1 02
hipersensibilidade até 2 horas/outras paralisias ’
Triplice bacteriana (DTP) 15 3,7
Episddio hipotdnico hiporresponsivo 5 12
Febre >39,5°C/enduracéo/dor, rubor e calor/exantema generalizado/cefaleia e vomito 4 10
Convulsao febril 307
Outros eventos graves ou inusitados 2 05
Linfadenomegalia ndo supurada/nédulo/abcesso local quente/febre <39,5°C/choro persistente/outras reagdes locais/reacao de 1 02
hipersensibilidade apds 2 horas !
Meningococo conjugado C 10 25
Exantema generalizado 4 10
Convulsao afebril/outros eventos graves inusitados 3 07
Febre >39,5°C/outras reagdes locais 2 05
Convulsao Febril/cefaleia e vomito/episddio hipotonico hiporresponsivo/linfadenite nao supurada <3cm/mialgia/enduracao/ 1 02
linfadenomegalia <3cm supurada/dor, rubor e calor 4
Bacillus Calmette-Guérin — BCG 3 08
Outras reacoes locais/abcesso local frio 2 06
Nédulo/linfadenite supurada/linfadenomegalia ndo supurada/abcesso local quente/linfadenite nao supurada >3cm/ulcera >1cm 1 02
Vacinas virais n %
Poliomielite 23 57
Exantema generalizado 8 20
Episddio hipotdnico hiporresponsivo 5 12
Outros eventos graves ou inusitados/febre >39,5°C/cefaleia e vomito/febre <39,5°C 4 10
Outras reagdes locais 3 08
Convulsao febril/dor, rubor e calor/mialgia 2 05
Nédulo/linfadenite nao supurada >3cm/dificuldade de deambular 1 0.2
Rotavirus 14 35
Exantema generalizado 7 18
Outros eventos graves ou inusitados/episddio hipotonico hiporresponsivo/febre >39,5°C 4 10
Outras reacoes locais 2 05
Nédulo/dor, rubor e calor/mialgia/cefaleia e vomito/convulsao febril/enduracao/abcesso local quente/febre <39,5°C 1 02
Influenza 6 15
Exantema generalizado/febre >39,5°C 3 08
Cefaleia 205
Outros eventos graves ou inusitados/choro persistente/enduracao/nddulo/abcesso local quente/artralgia/mialgia 1 02
Hepatite B 6 15
Exantema generalizado 3 08
Outras reacdes locais 2 05
Episddio hipotdnico hiporresponsivo/nddulo/abcesso local quente 1 02
Triplice viral 3 07
Exantema generalizado/outras reagdes locais 205
Linfadenomegalia ndo supurada/cefaleia e vomito/episddio hipotdnico hiporresponsivo/ linfadenite nao supurada >3cm/mialgia/dor, 1 02
rubor e calor/outros eventos graves !
Total 402 100,0

Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 24(1):155-160, jan-mar 2015

157



I Eventos adversos pos-vacinagao no Ceard, Brasil

Ao avaliar os eventos adversos isoladamente,
foram identificados 677 EAPV, cuja frequéncia foi
maior entre os pacientes que receberam vacinas
bacterianas (n=559; 82,6%), comparativamente
20s que receberam vacinas virais (n=118; 17,4%)
(Tabelas 2 e 3).

Entre as vacinas bacterianas, o episodio hipotonico
hiporresponsivo (EHH) (16,3%) e a temperatura aci-

made 39,5°C (12,7%) foram os eventos adversos mais
frequentes. Outros eventos de bastante representativi-
dade nas vacinas bacterianas (n=184: 32,9%) foram:
cefaleia; vomito; e dor, rubor e calor (Tabela 2).

Quanto aos eventos adversos pos-aplicacdo das
vacinas virais, os mais frequentes foram exantema
generalizado (19,5%), temperatura acima de 39,5°C
(13,6%) e EHH (9,3%) (Tabela 3).

Tabela 2 - Frequéncia de eventos adversos pds-vacinacao para vacinas bacterianas, no Ceara, 2011

Eventos adversos pés-vacinagao n % Ic,,’
Episddio hipotdnico hiporresponsivo 91 16,3 10,4-22,2
Febre >39,5°C n 12,7 6,8-18,6
Cefaleia ] 73 1,4-13,2
Vomito 4 73 1,4-13,2
Calor 34 6,1 0,2-12,0
Dor 34 6,1 0,2-12,0
Rubor 34 6,1 0,2-12,0
Exantema generalizado 33 59 0,1-11,8
Outros eventos graves ou inusitados 26 4,7 0,1-10,6
Convulséo afebril 21 3,8 0,1-9,7
Convulsao febril 21 3,8 0,1-9,7
Outras reacdes locais 20 3,6 0,1-9,5
Enduracao 19 3,4 0,1-9,3
Mialgia 15 2,7 0,09-8,6
Febre <39,5°C 13 23 0,09-8,2
Choro persistente n 2,0 0,08-7,9
Abcesso local quente 8 14 0,08-7,3
Nédulo 6 1,0 0,06-6,9
Outros 20 3,5 0,1-9,4
Total 559 100,0

a) I, :intervalo de confianga de 95%

Tabela 3 - Frequéncia de eventos adversos pds-vacinacao para vacinas virais, no Ceara, 2011

Eventos adversos pés-vacinagao n % Ic,,*
Exantema generalizado 23 19,5 13,6-25,4
Febre >39,5°C 16 13,6 7,7-19,5
Episddio hipotdnico hiporresponsivo 1 93 3,4-15,2
Outros eventos graves ou inusitados 10 8,5 2,6-14,4
Outras reacoes locais 9 7,6 1,7-13,5
Cefaleia 8 6,8 0,9-12,7
Vomito 6 51 0,1-11,0
Mialgia 5 4,2 0,1-10,1
Calor 4 3,4 0,1-9,3
Dor 4 34 0,1-9,3
Nodulo 4 3,4 0,1-9,3
Rubor 4 3,4 0,1-9,3
Abcesso local quente 3 2,6 0,3-8,5
Convulsao febril 3 2,6 0,3-8,5
Enduragao 2 1,7 0,6-7,6
Linfadenite ndo supurada >3cm 2 1,7 0,6-7,6
Outros 4 3,2 0,2-9,18
Total 118 100,0

a)IC,,, :intervalo de confianca de 95%
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Discussao

No ano de 2011, foram aplicadas 4.506.586 doses
de vacinas do calenddrio bdsico de vacinagio no es-
tado do Ceard. Em geral, observou-se registro de um
mimero relativamente pequeno de EAPV se comparado
ao total de doses aplicadas.’

Aincidéncia dos eventos adversos pds-vacinacao no
estado foi bastante inferior ao previsto e até mesmo
esperado pelo Ministério da Satde.' A incidéncia de
EHH pés-vacina DTP foi de 0,02% (85/390.613),
quando a proporg¢do esperada era de 0,06%. E a
incidéncia de EHH pds-vacina Tetravalente foi de
0,002% (5/245.928), sendo a incidéncia esperada de
0,07%.' Com relacdo a temperatura acima de 39,5°C
ap6s a aplicacio de vacinas bacterianas, a incidéncia
encontrada foi de 0,1%, sendo a propor¢do esperada
para febre alta <2/1000 doses aplicadas — ou seja,
uma incidéncia menor que 0,2%."'

Aincidéncia do exantema decorrente das vacinas
virais foi de 0,7%, ndo obstante esse evento adverso
fosse esperado para uma proporcio de 3 a 5%
dos individuos que receberam a vacina.' E com
relacdo 2 temperatura acima de 39,5°C, para as
vacinas virais, a incidéncia encontrada foi de 1,9%
quando a propor¢io esperada era de 5 a 15% entre
os individuos que receberam a vacina.! Os eventos
causados pelas outras vacinas apresentaram nime-
ros insignificantes, se comparados aos nimeros de
doses aplicadas.

Episddio hipotonico hiporresponsivo — EHH — e
temperatura maior que 39,5°C foram os EAPV que mais
se destacaram apos aplicacio das vacinas bacterianas,
especialmente das vacinas DTP e Tetravalente (DTP/
Hib). No estudo de Lemos, 40% das notificacoes de
EAPV foram de casos associados as vacinas com 0s
componentes DTP, no municipio do Rio de Janeiro-
-RJ."° Ndo € rara a considerivel frequéncia de EHH
pos-vacinacio observada aqui. Estudo realizado em
Sdo Paulo, apesar de ter investigado apenas a vacina
DTP, revelou que 15,4% dos casos notificados de EAPV
foram de EHH."

Estudo de coorte realizado no Rio de Janeiro,
verificou que os casos confirmados de EHH esta-
vam relacionados, em sua maioria, a febre alta
(>39,5°C). Os EHH foram nove a 16 vezes mais
frequentes em criangas cujos pais ou responsaveis
informaram febre ou febre alta.*

Ana Débora Assis Moura e colaboradores

A presenca de eventos adversos de natureza be-
nigna e/ou local, como exantema, febre, cefaleia,
vomito, dor, rubor e calor, mialgia e outros eventos
graves ou inusitados, porém raros, como endura-
¢do e abcesso local quente, foram encontrados
para ambos os tipos de vacinas, tanto bacterianas
quanto virais. Eventos como choro persistente e
nédulo foram encontrados apenas ap6s a aplicacio
das vacinas bacterianas. Os eventos decorrentes de
infeccdo, como enduracdo, nddulo e abcesso local
quente, outrossim, podem estar relacionados a
erros na técnica de aplicagdo.!

0 exantema generalizado foi o evento mais frequen-
te nas vacinas virais, apesar de essas vacinas terem
apresentado baixo niimero de EAPV. Estudo realizado
no estado de Santa Catarina observou presenca de
exantema em 27,5% dos EAPV notificados apds a
aplicacio da vacina dupla viral.®

As vacinas contra poliomielite e contra rotavirus
ndo provocam reacgdes localizadas, como nédulo,
eritema e edema, uma vez que sio administradas por
via oral; contudo, podem causar reacdes sistémicas,
como febre e vomito.! Nas fichas estudadas, foram
encontradas reacdes locais para ambas as vacinas. £
possivel, portanto, questionar a qualidade do registro
das informagdes.

Uma das limitagdes encontradas neste estudo
refere-se ao registro deficiente de eventos adversos
pos-vacinacdo nas respectivas fichas de notificacio.
Nos casos de administracdo simultinea de algumas
vacinas do calenddrio basico de imunizacdes, a es-
pecificacio do imunobiolégico causador do evento
adverso foi dificultada. Estudo realizado em Campo
Grande-MS revelou a mesma dificuldade.’

Hi possibilidade — ndo investigada pelo presente
estudo — de que os registros de febre alta, convulsdo
ou exantema pés-vacina¢ao nio tenham sido causa-
dos especificamente pelas vacinas e sim por doencas
infecciosas comuns 2 infancia.

Mais da metade dos municipios do estado do
Ceard ndo notificaram qualquer EAPYV, fato possi-
velmente associado a fonte de dados secunddria
decorrente de um sistema de vigilancia passiva,
de que poderia resultar subnotificacio dos casos.
Ndo hd como definir se as vacinas do calenddrio
bdsico de imunizacdes so pouco reatogénicas, ou
se houve subnotificacio de EAPV por grande parte
dos municipios do estado.
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Estudos de vigilancia passiva, embora titeis, podem
apresentar limitacGes e portanto, requerem a confir-
macio de seus resultados por estudos laboratoriais e/
ou epidemioldgicos.*

Os resultados encontrados neste estudo aproxima-
ram-se do esperado, se comparados a0s de outras pes-
quisas ou até mesmo a0s dados do Ministério da Satide.
Por fim, é mister considerar que a contraindicacio de
um imunobioldgico deve ser muito bem avaliada, uma
vez que a diminui¢io na cobertura vacinal pode levar
a0 adoecimento de individuos nio imunizados, o0s
quais, uma vez permanecendo suscetiveis, representam
risco para a Satide Publica.
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