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Resumo

Objetivo: analisar os principais eventos adversos pds-vacinacdo ocorridos no estado de Minas Gerais, Brasil, em 2011.
Métodos: estudo transversal, a partir de dados secunddrios do Sistema de Informagdo de Eventos Adversos Pds-Vacinacio.
Resultados: foram observados 1.449 eventos no estado; mais da metade deles acometeu criangas menores de 1 ano (56,1%;
OR=1,39;IC,, 1,08;1,78); os maiores coeficientes de incidéncia por 100 mil doses aplicadas foram observados nas regides
Tridngulo do Sul (36,3), Noroeste (25,7) e Sul (22,7); a vacina tetravalente apresentou a maior reatogenicidade (46,1%); o
evento mais frequente foi o episddio hipotdnico hiporresponsivo (15,9%); os eventos foram significativamente associados as
vacinas inativadas (OR=4,08; IC,, 3,51;4,75); a maioria dos eventos notificados foi encerrada como ‘indefinido’ (58,9%).
Concluséio: foram observados eventos em todas as regides do estado, mais frequentes apds a administracdo de vacinas
inativadas e entre criangas menores de 1 ano.

Palavras-chave: Vacinagio/efeitos adversos; Sistemas de Informacio em Satide; Avaliacio em Satide.

Abstract

Objective: to analyze the main adverse events occurring following immunization in Minas Gerais State, Brazil, in
2011. Methods: this is a cross-sectional study using secondary data from the Brazilian Information System on Adverse
Events Following Immunization. Results: 1,449 adverse events were found; more than balf occurred in children under
one year of age (56.1%; OR=1.39; 95%CI: 1.08;1.78); the highest rates per 100,000 doses administered were found in
the Southern Triangle (36.3), Northwest (25.7) and Southern (22.7) areas of the state; tetravalent vaccine had the
highest reactogenicily (46.1%) and hypotonic-hyporesponsive episodes were the most frequent event (15.9%); events
were significantly associated with inactivated vaccines (OR=4.08; 95%CI: 3.51;4.75); most of the reported events were
closed as ‘undefined’ (58.9%). Conclusion: events were found in all regions of Minas Gerais state and were most
[frequent following administration of inactivated vaccines and among children under one year old.
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I Eventos adversos apds aplicagéo de vacinas em Minas Gerais

Introducao

Os eventos adversos pos-vacinacio (EAPV) sio
situacoes clinicas indesejaveis, ocorridas em indivi-
duos que receberam algum tipo de imunobiolégico.'
Embora a maior parte dos EAPV sejam considerados
leves, como por exemplo, reacio local e febre, eles
também podem-se apresentar moderados e graves,
levando 2 hospitalizacio e a incapacidades, e até 2 mor-
te.> O 6bito em decorréncia da vacinacio é um evento
muito raro, motivo porque as acoes de vigilancia dos
EAPV tém seu foco principal na ocorréncia de eventos
classificados como moderados e graves.’

Em 2009, pesquisa realizada no Brasil evidenciou
que os eventos de intensidade leve representaram
a maioria dos EAPV em criancas vacinadas contra
influenza HIN1, ndo necessitando de tratamento de
saide e desaparecendo no prazo maximo de dois dias.?
Estudo desenvolvido em Cuba, no periodo entre 2006
e 2007, também detectou predominio dos eventos
leves, com sinais e sintomas nas primeiras 48 horas
pos-vacinagio e cedendo espontaneamente.

0 monitoramento da sequran¢a

dos imunobioldgicos é a principal
agdo para alcangar niveis de
confiabilidade dos produtos vacinais
e adesdo da populagao.

A maioria dos EAPV raros — convulsdes, tromboci-
topenia, episdio hipotonico hiporresponsivo — é au-
tolimitada e ndo conduz a problemas no longo prazo;’
eles também podem resultar de erros programaticos,
durante a preparacdo ou administracio de uma vacina,
causados por algum equivoco de procedimento dos
profissionais encarregados.’

Néo obstante passarem por intimeros testes, como
os de eficicia clinica e soroconversio, e serem sub-
metidos a diversos processos de controle de qualidade
antes de serem comercializados, os imunobioldgicos
podem causar eventos adversos.® Muitos dos EAPV
constituem meramente associagoes temporais, nao
sendo relacionados a aplicacdo das vacinas; porém,
quando ocorrem, deve-se investigar os fatores a eles
associados e possivelmente atrelados a vacina, aos
vacinados ou mesmo 2 técnica de administragiio
dessas ocorréncias.!

Gestores e profissionais de satide, além da atengio
dispensada a prevencio de doencas imunopreveniveis,
devem-se ater 2 seguranca das vacinas e possiveis EAPV.
Imunobioldgicos sdo uma drea do campo da Satide
necessitada de constante avaliaciio, monitoramento
e pesquisa sobre os eventuais riscos implicados em
seu uso.’

0 monitoramento da seguranca dos imunobio-
16gicos € a principal acdo para alcancar niveis de
confiabilidade dos produtos vacinais e adesdo da po-
pulacdo, continua manutencio e redugdo das doencas
jd controladas. Nesse sentido, si0 necessdrios sistemas
de vigilancia de eventos adversos pos-vacinacdo que
produzam informacoes de qualidade sobre EAPV e
subgrupos populacionais de maior vulnerabilidade.”
Reconhecendo tal necessidade, em 2000, o Minis-
tério da Satide implantou o Sistema de Informacdo
de Eventos Adversos Pos-Vacinagdo (SI-EAPV) com
0 objetivo de potencializar as andlises dos casos de
EAPV e, principalmente, promover a consolidacio dos
dados de forma mais abrangente e consistente no pais.
0O SI-EAPV é alimentado pelas informagdes presentes
no formuldrio de notificacio de eventos adversos,
padronizado pelo Ministério."

Diante da importancia do conhecimento sobre
EAPV e sua ocorréncia, para a tomada de decisoes
10s servicos e priticas de satde a eles relacionados,
este estudo teve como objetivo analisar os principais
eventos adversos pos-vacinago notificados no estado
de Minas Gerais em 2011.

Métodos

Trata-se de um estudo transversal, realizado em
Minas Gerais, a partir da base de dados do SI-EAPV
referente ao ano de 2011, que incluiu todos os casos
notificados no estado. Também foi utilizada a base
de dados do Sistema de Informacdes do Programa
Nacional de ImunizacGes (SI-PNI), para identificar
o nimero de doses aplicadas de imunobiolégicos no
periodo estudado.

0 estado de Minas Gerais é constituido por 853
municipios, distribuidos sobre um territério de
586.520,368 km? com populacio estimada de
20.734.097 habitantes para o ano de 2014.2 O estado
foi dividido em 13 regides ampliadas de satide, ma-
crorregioes consideradas como base territorial para o
planejamento da atengfo 2 satide, em fungdo de suas
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caracteristicas demograficas, socioeconomicas, geo-

graficas, sanitdrias, epidemiologicas, oferta de servicos

e relagdes entre municipios. S3o elas: Sul; Centro-Sul,

Centro; Jequitinhonha; Oeste; Leste; Sudeste; Norte;

Noroeste; Leste do Sul; Nordeste; Tridngulo do Sul; e

Triangulo do Norte.

0 fluxo da vigilancia dos eventos adversos com-
preendeu a notificagio e a investigacio dos eventos
nos locais de ocorréncia, por meio do preenchimento
obrigatdrio dos formuldrios preconizados pela Porta-
ria do Ministério da Saide GM/MS n° 104, de 25 de
janeiro de 2011." Os municipios encaminharam os
formuldrios as geréncias/superintendéncias regionais
de satide, que consolidaram os dados e os repassaram
2 Coordenacio de Imunizagio da Secretaria de Estado
de Satide (SES/MG), responsavel pela andlise das noti-
ficagdes dos eventos, liberacdo de imunobioldgicos e
processamento e andlise dos dados do SI-EAPV. Apés a
consolidacio dos dados, a Coordenacio de Imunizacao
da SES/MG encarregou-se de transferir as informagoes
para o nivel federal.

A varidvel-resposta foi a presenca do EAPV. As
varidveis estudadas foram:

a) sexo (masculino; feminino);

b) idade (em anos: <1; 1 a <2; 2 a <10; 10 a <20;
20 2 <60; e >60);

c) regido de ocorréncia do EAPV (classificada por
regides ampliadas de satide: Sul; Centro-Sul; Cen-
tro; Jequitinhonha; Oeste; Leste; Sudeste; Norte;
Noroeste; Leste do Sul; Nordeste; Triangulo do Sul,
e Triangulo do Norte);

d) tipos de imunobioldgicos (Bacilo de Calmette-
Guérin [BCG]; vacina dupla adulto [DT]; vacina
para febre amarela [FA]; vacina para hepatite B
[HB]; vacina meningocdcica C conjugada [MncC];
vacina pneumococica conjugada 10-valente [Pn10];
vacina pneumococica 23-valente [Pn23]; vacina
para influenza; vacina para sarampo, caxumba
e rubéola [SCR]; vacina adsorvida para difteria,
tétano, pertussis e Haemophilus influenzae b
[tetravalente]; vacina oral contra poliomielite
[VOP]; e vacina para rotavirus humano [VORH]);

e) tipos de EAPV (tlcera maior que 1 cm apds BCG;
abscesso local frio; abscesso local quente; artral-
gia; cefaleia; cefaleia e vomito; choro persistente;
convulsdo afebril; convulsdo febril; dificuldade
de deambular; dor, rubor e calor; encefalopatia
aguda; enduragdo; episédio hipotonico hiporres-
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ponsivo; exantema generalizado; febre maior ou
igual a 39,5°C; febre menor que 39,5°C; invagi-
nacdo intestinal; linfadenite nZo supurada maior
que 3 cm; linfadenite supurada; linfadenomegalia
maior que 3 cm supurada; linfadenomegalia ndo
supurada; mialgia; mielite; nddulo; outras rea-
coes locais; outros eventos graves e/ou inusitados;
purpura trombocitopénica tinica; parestesia; po-
lirradiculite (Sindrome de Guillain-Barré - SGB);

queloide; reacdo de hipersensibilidade apds 2

horas; reacio de hipersensibilidade até 2 horas;

e urticdria generalizada);

f) evolucio clinica dos casos notificados (cura sem
sequela; cura com sequela; 6bito; ignorado; sem
evolugio); e

g) encerramento dos casos notificados (confirmado;
indefinido; descartado);

h) tipo de conduta (contraindicagdo de dose sub-
sequente da vacina que provocou o EAPV, manu-
tencao do esquema vacinal do imunobioldgico
que provocou o EAPV; contraindicacio de doses
subsequentes; e manutencdo do esquema vacinal
com supervisio).

As varidveis ‘presenca de evento adverso em dose
anterior’, ‘doencas pré-existentes’, ‘antecedentes fami-
liares’ e ‘hospitalizacdo’, cujos campos apresentaram
incompletudes maiores de 20%, foram consideradas
como de qualidade ruim," razio porque nio foram
incluidas neste estudo.

Para a caracterizaco da populacio estudada, foi
realizada a distribuicao de frequéncias das varidveis
e calculado o coeficiente de incidéncia (CI) de EAPV
(CI = nimero de eventos ocasionados por um imu-
nobioldgico em um local e periodo de tempo / total
de doses aplicadas no mesmo local e periodo X 100
mil), segundo regides ampliadas de satide do estado
e tipo de imunobioldgico.

A magnitude da associacdo entre a presenga do
EAPV e as co-varidveis ‘faixa etdria’ e ‘tipo de imuno-
biolégico’ foi estimada pela razdo de chances (OR:
odds ratio) e intervalos de confianga de 95% (IC,, ).
Os softwares BioEstat 5.0 e Microsoft Office Excel®
foram utilizados para tabulagio e analise dos dados.

Este estudo foi realizado com a observancia da
Resolugio do Conselho Nacional de Satide (CNS)
n° 466/2012, e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Hospital Séo Jodo de Deus — Registro n°
141/2011 — em 22 de junho de 2012.
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I Eventos adversos apds aplicagdo de vacinas em Minas Gerais

Resultados

No periodo do estudo, foram notificados 1.458
eventos adversos ocorridos apés administracio de
vacinas preconizadas pelo PNI. Foram identificados 9
eventos com inconsisténcia na varidvel ‘idade’, exclu-
idos das andlises. Dessa forma, foram incluidos neste
estudo 1.449 EAPV. Foram identificadas 10.590.033
doses aplicadas de imunobioldgicos no PNI; entre es-
sas, 1.964.955 apresentavam inconsisténcia na varidvel
‘idade’ e 818.650 na variavel ‘tipo de imunobioldgico’,
sendo excluidas das andlises.

Do total de individuos que tiveram EAPV, 544
(53,5%) eram do sexo feminino (dados ndo apresen-
tados em tabela) . Mais da metade dos EAPV ocorreu na
populagio menor de 1 ano de idade (56,1%), seguida
pelos individuos adultos (16,8%). A partir da andlise
univaridvel, identificou-se que, quando comparadas
aos idosos, criancas menores de 1 ano (OR=1,39;
IC,,, 1,08;1,78) e adultos entre 20 e menos de 60 anos
(OR=1,99; IC,,,, 1,52;2,61) tiveram mais chances de
apresentar eventos adversos. A ocorréncia de EAPV foi
menor em adolescentes (OR=0,38; IC,,,, 0,23;0,62)
(Tabela 1).

Ao avaliar o nimero de EAPV segundo as regides
ampliadas de saiide, verificou-se maiores coeficien-
tes de incidéncia nas regioes Triangulo do Sul (CI

= 36,3/100 mil doses aplicadas), Noroeste (CI =
25,7/100 mil doses aplicadas) e Sul (CI = 22,7/100
mil doses aplicadas) do estado (Tabela 2).

Quanto a distribuicdo das doses aplicadas por
imunobioldgico (Tabela 3), observou-se que a vacina
tetravalente teve maior reatogenicidade (46,1%),
seguida da vacina para influenza (14,3%). Estas e a
pneumocdcica 23-valente foram os imunobiolégicos
com maior risco de ocasionar eventos adversos entre
os vacinados no periodo. Ao analisar-se a associagio
entre a presenca de EAPV segundo o tipo de imuno-
bioldgico (vacinas inativadas ou vacinas atenuadas),
verificou-se que as vacinas inativadas (OR=4,08; IC,,,,
3,51;4,75) apresentaram mais chances de causar
eventos adversos quando comparadas com as vacinas
atenuadas (Tabela 4).

Quanto a dose referente ao EAPV, 38,1% dos casos
foram relacionados com a primeira dose de admi-
nistracdo, 20,8% com a segunda dose e 11,8% com
a terceira dose. Houve menor frequéncia de EAPV
relacionada as tltimas doses dos esquemas vacinais
e a0s reforcos: primeiro reforco (11,3%) e segundo
reforco (4,7%) (dados ndo apresentados em tabela).

A Tabela 5 apresenta os tipos de EAPV segundo
presenca de eventos sistémicos e locais. Os eventos
mais frequentes foram: episddio hipotonico hipor-
responsivo (EHH) (15,9%); enduracdo (11,7%);

Tabela 1 - Distribuicao de eventos adversos pos-vacinacao (EAPV) e doses aplicadas, frequéncia (%) e
coeficiente de incidéncia (Cl) segundo faixa etdria no estado de Minas Gerais, 2011

Faixa etaria . . ——

(em anos) posesaplcadas Presenca % C1/100 mil doses OR*(IC,,, )
<1 4.721.599 813 0,017 17,2 1,39(1,08;1,78)
1<2 1.251.956 198 0,016 15,8 1,28(0,97;1,68)
2<10 677.587 107 0,016 15,8 1,27 (0,94,1,73)
10<20 449.439 21 0,005 4,7 0,38(0,23;0,62)
20<60 984.208 243 0,025 24,7 1,99(1,52;2,61)
=60 540.289 67 0,012 12,4 1,00

Total 8.625.078 1.449 0,017 16,8 -

a) Foram excluidas 1.964.955 doses, devido a inconsisténcia de dados na varidvel ‘idade’
b) OR:odds ratio, ou razao de chances.

1, :intervalo de confianca de 95%
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Tabela 2 - Distribuicao dos eventos adversos pés-vacinacao (EAPV), frequéncia (%) e coeficiente de incidéncia
(Cl) segundo regides ampliadas de satide no estado de Minas Gerais, 2011

Regia:lo amplia.da desatide ':;gil::‘aa?: Doses aplicadas LU0

de Minas Gerais (n) (n) n % (1/100 mil doses
Sul 2.652.935 1.388.938 315 21,7 22,7
Centro-Sul 734.610 474.649 43 3,0 91
Centro 6.222.308 3.250.936 372 25,7 14
Jequitinhonha 376.528 215.340 19 13 8,8
Oeste 1.218.354 664.577 128 8,8 19,3
Leste 1.471.563 752.641 96 6,6 12,8
Sudeste 1.591.385 814.259 43 3,0 53
Norte 1.601.535 837.498 54 3,7 6,4
Noroeste 664.693 346.041 89 6,1 25,7
Leste do Sul 672.810 374.7110 49 3,5 13,1
Nordeste 816.595 442.673 27 19 6,1
Triangulo do Sul 717.465 388.834 141 9,7 36,3
Triangulo do Norte 1.206.655 638.937 73 5,0 1,4

Total 19.947.436 10.590.033 1.449 100,0 13,7

Tabela 3 - Distribuicao dos imunobioldgicos segundo o nimero de doses aplicadas, frequéncia (%) e coeficiente
de incidéncia (Cl) de eventos adversos pds-vacinacao (EAPV) no estado de Minas Gerais, 2011

EAPY
Tipos de imunobioldgicos Ve :(ig)licadas . C1/100 mil
n i doses

Bacilo de Calmette-Guérin (BCG) 263.013 73 50 27,7
Vacina dupla adulto (DT) inativada 1.386.669 138 9,6 10,0
Vacina para febre amarela (FA) 1.557.044 44 3,0 2,8
Vacina para hepatite B (HB) 1.386.572 31 2,1 2,2
Vacina meningocacica C conjugada (Mnc() 819.218 48 33 5,9
Vacina pneumocdcica conjugada 10-valente (Pn10) 1.013.918 47 3,2 4,6
Vacina pneumocdcica 23-valente (Pn23) 27.087 17 1,3 62,8
Vacina para influenza 365.768 207 14,3 56,6
Vacina para sarampo, caxumba e rubéola (SCR) 634.038 51 3,5 8,0
)'?f;lll';: ::esgr(\;:ita: al):;lae :ltfet)erla, tétano, pertussis e Haemophilus 787.067 668 46,1 84,9
Vacina oral contra poliomielite (VOP) 1.109.275 9 0,6 0,8
Vacina para rotavirus humano (VORH) 504.756 18 1,2 3,6
Soros e imunoglobulinas 735.608 98 6,8 13,3

Total 10.590.033 1.449 100,0 13,7
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I Eventos adversos apds aplicacédo de vacinas em Minas Gerais

Tabela 4 — Andlise da associacdo entre a presenca de eventos adversos pds-vacinacao (EAPV) e o tipo de vacina

administrada no estado de Minas Gerais, 2011

Vacinas administradas EAPY
Tipo Dosesaplicadas®  Presenca® % Auséncia % d ‘(/1122 smil OR*(IC,,°)
Inativada 5.770.855 1.156 85,6 5.785.143 59,2 20,0 4,08 (3,51;4,75)
Atenuada 4.083.570 195 14,4 3.984.889 40,8 4.8 1,00
Total 9.854.425 1351 100,0 9.770.032 100,0 13,7 =

a) Foram excluidas 735.608 doses referentes as imunoglobulinas/soros

b) 98 eventos adversos nao foram analisados, devido a dados faltantes nas vacinas DTP (85),HIN1 (1),RB (3),RC(7) e VZ (2).

¢) Cl: coeficiente de incidéncia
d) OR: odds ratio, ou razéo de chances.

e) IC,,:intervalo de confianga de 95%

presenca de febre menor que 39,0°C (11,7%); e dor,
rubor e calor (8,6%).

Entre os 230 casos notificados como episodio
hipotonico hiporresponsivo (EHH), 44,1% foram con-
firmados, 55,5% foram classificados como indefinidos
e 0,4% descartados. Em relacdo a conduta frente aos
EAPV notificados como EHH, houve contraindicacio da
vacina DTP de células inteiras em favor da indicagio
da DPT acelular em 94,8% dos casos. Em 2,2% dos
eventos, foi contraindicada a vacina DPT, em 0,9% foi
mantido o esquema, e 1,2% dos casos apresentaram
informagdo ignorada (dados nio apresentados em
tabela). Constatou-se dois casos do evento de invagina-
cao intestinal associados ao imunobioldgico rotavirus:
um deles foi notificado na segunda dose, no associado
com avacina; o outro caso foi confirmado na primeira
dose, aplicada em uma crianga com 5 meses e 23 dias
(dados néo apresentados em tabela).

Em relacio a evolucdo clinica dos individuos notifi-
cados com EAPY, 99,3% deles evoluiram para cura sem
sequelas, 1 individuo evoluiu para cura com sequela
relacionada 2 invaginacdo intestinal, houve 1 6bito por
convulsdo febril e 5 casos foram classificados como
‘ignorado’ e/ou ‘sem evolugdo’. Dos EAPV notificados,
40,2% foram encerrados como confirmados, 58,9%
foram classificados como indefinidos e 0,9% como
descartados (dados nao apresentados em tabela).

Frente aos EAPY, foram adotadas as seguintes con-
dutas: em 36,1% dos casos, houve contraindicagio
de doses subsequentes das vacinas que provocaram
o EAPV, sendo substituidas por vacinas menos reato-
génicas; 48,0% dos casos mantiveram os esquemas
das vacinas que provocaram o EAPV; em 4,0% dos

casos, foram contraindicadas doses subsequentes;
8,8% foram de ignorados; e em 3,1% dos casos foram
mantidos os esquemas vacinais sob supervisao (dados
néo apresentados em tabela).

Discussao

No presente estudo, ndo foram observadas dife-
rengas quanto a ocorréncia de EAPV segundo sexo.
Destaca-se a ocorréncia de EAPV em todas as regioes
ampliadas de saide Minas Gerais, com variagdes nos
valores dos coeficientes de incidéncia entre elas. Houve
associacdo com as vacinas inativadas e com a faixa
etdria dos individuos, predominantemente com os me-
nores de 1 ano de idade. O imunobiolégico com maior
ocorréncia de EAPV foi a tetravalente e o evento mais
frequente foi o episddio hipotonico hiporresponsivo.
Contudo, em sua maior parte, os eventos notificados
foram encerrados como indefinidos.

A maioria dos EAPV ocorreu em criangas menores
de 1 ano. Tais resultados corroboram os de outros
estudos nacionais;'>" e de uma investigacio realizada
em Cuba, onde se encontrou 46,8% dos eventos ad-
versos pos-vacinagdo em lactentes.” Atualmente, sio
disponibilizadas na rotina dos servigos publicos de
satide 11 vacinas para menores de 1 ano, com potencial
impacto — além da natural imaturidade imunoldgica
dessas criancas — na maior frequéncia de eventos
adversos, contribuindo para o aumento significativo
de casos de EAPV nessa faixa etdria."

Quanto ao coeficiente de incidéncia de EAPV, todas
as regioes ampliadas de satide apresentaram risco de
eventos adversos ap6s aplicacio de imunobioldgicos.
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Tabela 5 - Tipos de eventos adversos pos-vacinacao (EAPV) notificados no estado de Minas Gerais, 2011

Tipos de EAPV notificados n %
Abscesso local frio 30 2,0
Abscesso local quente 75 52
Artralgia 3 0,2
Cefaleia 24 17
Cefaleia e vomito 10 0,7
Choro persistente 1 0,8
Convulsao afebril 21 14
Convulsao febril 48 33
Dificuldade de deambular 7 0,5
Dor, rubor e calor 125 8,6
Encefalopatia aguda 1 0,1
Enduracao 171 1,7
Episddio hipotonico hiporresponsivo 230 15,9
Exantema generalizado 59 41
Febre maior ou igual a 39,5°C 78 54
Febre menor que 39,5°C 170 n7
Invaginagao intestinal 2 0,1
Linfadenite nao supurada maior que 3 cm n 0,8
Linfadenite supurada 5 0,3
Linfadenomegalia maior que 3 cm supurada 4 0,3
Linfadenomegalia nao supurada n 0,8
Mialgia 27 1,9
Mielite 1 0,1
Nédulo 15 1,0
Outras reagées locais 43 3,0
Outros eventos graves e/ou inusitados 202 13,9
Piirpura trombocitopénica 2 0,1
Parestesia 2 0,1
Polirradiculite (Sindrome de Guillain-Barré - SGB) 1 0,1
Queloide 1 0,1
Reacao de hipersensibilidade apds 2 horas 27 1,9
Reacao de hipersensibilidade até 2 horas 5 0,3
Ulcera >1 cm apés BCG® 1 01
Urticaria generalizada 26 1,8

Total 1.449 100,0

a) BCG:Bacilo de Calmette-Guérin
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Entretanto, esse risco distribuiu-se de forma desigual
entre as regioes. Pesquisas realizadas no Brasil também
constataram distribui¢o heterogénea dos EAPY, com
maiores incidéncias em regioes mais desenvolvidas. ">

0 imunobioldgico com maior incidéncia de eventos
adversos foi a tetravalente — combinacio da vacina
triplice bacteriana (DPT) e Haemophilus influenzae b
—, administrada a0s 2, 4 e 6 meses de idade para pre-
venir a morbidade e mortalidade por difteria, tétano,
coqueluche e meningite por H. influenzae b. Os resul-
tados dessa investigacio corroboram estudo realizado
no ano de 2006, no municipio de Teresina, estado
do Piaui, onde se observou que 63,0% dos eventos
notificados foram relacionados a vacina tetravalente. '
No estado de Sdo Paulo, entre 1984 a 2001, foram
administradas 54.204.325 doses de vacina DPT, com
anotificaciio de 10.051 eventos adversos relacionados
avacina triplice bacteriana, correspondentes a 6.266
casos, resultando em uma média de 1,6 EAPV-DPT por
caso notificado.'®

Foi detectada a ocorréncia de EAPV relacionados
a vacina pneumocécica 23-valente e a vacina para
influenza. Pressupde-se que esse fato foi influenciado
pelo aumento de doses aplicadas nas campanhas anu-
ais de vacinagfo contra influenza nos meses de abril e
maio, quando a vacina antipneumocdcica € oferecida.
Campanhas de imunizacio em massa visam imunizar
grande parte da populacdo em um curto periodo de
tempo, representando desafios 2 seguranga e aumento
das taxas de EAPV.?

As vacinas inativadas foram associadas a um maior
nimero de eventos adversos, quando comparadas
as vacinas atenuadas. A presenca do aluminio como
adjuvante nas vacinas inativadas predispde o individuo
imunizado a eventos adversos locais mais significativos,
como hiperemia, edema e dor no local da aplicagio,
além de aumentar o risco dessas manifestagdes com
a aplicacdo de doses subsequentes'’ relacionadas a
deposicdo de imunocomplexos.' Destaca-se, tam-
bém, que falhas na conservacio das vacinas, como a
exposicdo a baixas temperaturas, podem resultar na
inativacio do adjuvante aluminio por congelamento.'®
Neste caso, a eficicia da vacina pode diminuir, e o
risco de eventos adversos pds-imunizagdo, tais como
abcessos estéreis, aumentar. '’

No que se refere 2 maior frequéncia do episodio
hipotdnico hiporresponsivo (EHH), resultados se-
melhantes também foram observados por estudos

ja citados, realizados no estado de Sdo Paulo'® e no
municipio de Teresina, Piaui.'* O EHH é um evento
grave e de dificil caracterizacio clinica, entre outras
razdes, por sua ocorréncia fugaz, dificultando a
avaliacdo do profissional de satide, muitas vezes sem
suficiente capacitacdo para definir o evento, acar-
retando possivel confundimento das manifestacoes
clinicas com outras enfermidades.

0 EHH pode se associar a varias vacinas, porém,
quase sempre estd relacionado a0 componente
pertussis da vacina triplice bacteriana.? Uma
investigacdo realizada com dados do Vaccine
Adverse Event Reporting System (VAERS), o sistema
de notificacio de EAPV do Canad4, identificou que,
entre 215 casos avaliados, a idade média de inicio do
episodio de EHH foi de quatro meses, mais da metade
dos casos eram de criancas do sexo feminino, com
intervalo médio entre a vacinagdo e o EHH de 210
minutos, sendo que 93% das criancas que tiveram
0 episddio haviam recebido uma vacina contendo
pertussis.”! Segundo 0 mesmo estudo, durante o EHH,
90,1% das criancas tiveram palidez e 49% cianose. Os
autores relataram, ademais, auséncia de conclusoes
relevantes sobre a histéria familiar ou historia
gestacional da mée.”!

Os resultados do presente estudo sobre a evolu-
¢do clinica dos EAPYV mostraram que a maioria dos
eventos evoluiu para cura, sem sequelas ou maiores
danos aos pacientes, confirmando achados da lite-
ratura demonstrativos de que os beneficios de se
receber vacinas e prevenir doencas superam os ris-
cos de possiveis efeitos adversos,"* ndo implicando,
portanto, contraindicaco para doses posteriores.'?
Em relagdo as condutas frente aos EAPV, observou-
-se que 2 manutencio do esquema vacinal foi 2 mais
adotada, reafirmando que na maioria das vezes, EAPV
sdo benignos e fugazes.”

Mais da metade dos eventos notificados foi encer-
rada como indefinida, o que leva a inferir problemas
na qualidade da informacio do SI-EAPV, como erros
na digitacdo de dados, incompletude dos campos e
falhas no fluxo de informagdes. Isso, de certa forma
dificulta uma tomada de conduta adequada diante dos
casos, além de favorecer o descrédito da vacinagdo
por parte dos imunizados e dos proprios profissionais
de satide, que podem atribuir as vacinas eventos que
ndo lhes sdo devidos ou que significam apenas uma
associacio temporal >!*
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Destacam-se como limitacdes deste estudo,
portanto, a subnotificacdo de eventos adversos e a
qualidade da informacdo disponibilizada pelo SI-
-EAPV. Foram verificadas incompletudes em alguns
campos do formuldrio preconizado, além de erros
no preenchimento do campo ‘encerramento’ dos
casos notificados, gerando grande proporcio de
casos indefinidos e comprometimento da com-
preensdo da real situacio dos EAPY, resultante da
dificuldade de distingui-los daqueles ndo associados
as vacinas. Seria importante que pesquisas futuras
abordassem o conhecimento da equipe de satide
sobre a notificacdo de EAPV e avaliassem a implan-
tacdo do SI-EAPYV.

Com esse proposito, mais além da avaliacio do
sistema de informacdo em sua capacidade de moni-
torar e avaliar os casos notificados de EAPV, é preciso
também verificar a qualidade do formuldrio utilizado
na investigacdo do evento e a insuficiéncia de profis-
sionais capacitados para a realizacio dessa atividade,
uma vez incorporada a rotina dos servicos de satide.
A notificacdo dos EAPV como uma pratica adquirida
e a educacio permanente em satide das equipes res-
ponsdveis sao fundamentais para garantir a qualidade
e a seguranca dos imunobioldgicos administrados.'?
Nesse aspecto, entraves como insuficiéncia de profis-
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