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RESUMO

Palavras-chave

Objetivo. Descrever as caracteristicas das notificagdes de eventos adversos pds-vacinagio
(EAPV) no Sistema de Informagio da Vigilincia de EAPV (SI-EAPV) on-line nos primeiros
2 anos de operagio do sistema.

Método. Foi realizado um estudo descritivo dos registros de EAPV notificados no SI-EAPV
entre julho de 2014 e junho de 2016.

Resultados. Durante o periodo do estudo, foram registradas 24 732 notificagoes. De 5 570
municipios brasileiros, 2 571 (46,2%) realizaram notificacido de algum EAPV. Entretanto,
somente 1 622 (6,6%) notificacdes estavam encerradas no momento do estudo; dessas, 89,9%
ndo apresentaram gravidade. Entre as notificagdes encerradas, 19,7 % ndo tiveram o preenchi-
mento da varidvel “atendimento médico” e 98,7% niio apresentaram registro de exames labora-
toriais. As manifestagdes clinicas sistémicas neuroldgicas foram as mais frequentes entre os
eventos adversos graves encerrados, correspondendo a 59,5% dos sinais e sintomas. Em relagdo
a idade, os maiores coeficientes de notificacio foram registrados entre os menores de 4 anos.
Conclusao. O SI-EAPV mostra-se iitil no monitoramento da sequranga das vacinas. Contudo,
o0s municipios precisam ampliar a adesdo ao sistema, bem como realizar as investigagoes e noti-
ficagoes dos EAPV, preenchendo a ficha de notificagio de forma adequada e oportuna. O conhe-
cimento sobre EAPV pode ser aplicado na prdtica dos servigos de vigilincia em saiide, melho-
rando a seguranga de utilizagcdo dos imunobioldgicos.

Vacinagao; sistemas de informagao; epidemiologia descritiva; satide publica; Brasil.

Os eventos adversos poés-vacinagdo
(EAPV) sao ocorréncias clinicas indeseja-
das ou ndo intencionais que ocorrem apds
a vacinacdo, sem que haja necessariamen-
te uma relacdo causal com o uso da

vacina ou outro imunobiolégico (1).
Eventos desse tipo podem envolver um
sintoma, uma doenca ou um achado labo-
ratorial anormal. Podem também ser rela-
cionados a composi¢do da vacina, a
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técnica usada em sua administra¢do, aos
proprios individuos vacinados — sendo a
predisposigdo genética individual um im-
portante fator no desenvolvimento de al-
gumas desordens ap6s a vacinagdo —, ou a
coincidéncia com outros agravos (1-4).
Os EAPV nao graves sdo mais frequen-
tes e causam manifesta¢oes clinicas de
leves a moderadas no local ou préximo
ao sitio de administra¢do da vacina (5-7).
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Por sua vez, os eventos adversos consi-
derados graves, embora menos frequen-
tes, requerem hospitalizagdo por pelo
menos 24 horas ou prolongamento de
hospitalizagdo ja existente, produzem
disfuncao significativa ou incapacidade
persistente (sequela), podem resultar em
anomalia congénita e, quando apresen-
tam risco de morte, exigem intervencao
clinica imediata para evitar o 6bito (1-3).

No Brasil, os registros de EAPV em in-
dividuos vacinados na rede publica sdo
disponibilizados pelo Ministério da Sau-
de, por meio da Coordenacdo Geral do
Programa Nacional de Imunizagdes
(PNI), no Sistema de Informacao da
Vigilancia de Eventos Adversos Poés-
Vacinagdo (SI-EAPV) (8, 9). O PNl iniciou
a vigilancia de EAPV em 1992, sendo a
notificacdo compulséria instituida em 15
de julho de 2005 (3). Para os servigos da
rede privada, a Agéncia Nacional de Vi-
gilancia Sanitaria (ANVISA) disponibili-
za o Sistema Nacional de Notificagdes
para a Vigilancia Sanitdria (NOTIVISA)
(10). Assim, os EAPV notificados no pais
procedem de duas fontes.

Para subsidiar o preenchimento das
informacdes no sistema pelos profissio-
nais, é disponibilizado um formulario
proprio de investigagao/notificagdo e o
Manual de Vigilancia dos EAPV, com in-
formagdes sobre principais eventos rela-
cionados as vacinas utilizadas na rede
publica e instrugdes sobre a conduta a ser
adotada ante a ocorréncia desses agra-
vos. Essa avaliacdo refere-se ao instru-
mento de notificagdo dos eventos no
SI-EAPV, versao on-line (3).

Diante da importancia do conheci-
mento sobre EAPV e sobre sua ocorrén-
cia para a tomada de decisdes acertadas
nos servigos e praticas de satide a eles
relacionados, este estudo teve como obje-
tivo descrever as caracteristicas das noti-
ficagdes de EAPV no SI-EAPYV on-line nos
primeiros 2 anos de operagdo do
sistema.

MATERIAIS E METODOS

Foi realizado um estudo descritivo
com base nas notificagdes de EAPV re-
gistradas no Sistema de Informagées do
Programa Nacional de Imunizagoes
(SI-PNI), médulo SI-EAPV, no periodo
de 1° de julho de 2014 (data de implan-
tacdo da versao on-line do SI-EAPV) a 31
de junho de 2016. Foram analisadas to-
das as notificagdes registradas nesse pe-
riodo. Ressalte-se que, neste estudo, ndo
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foram incluidas as notificacoes realiza-
das no NOTIVISA, que é utilizado para
os servicos de vacinagdo privados e se
constitui em um sistema separado de no-
tificacdo de EAPV.

A andlise teve abrangéncia nacional,
com dados por unidade federativa. So-
mente foram utilizados dados secun-
darios, sem possibilidade deidentificagdo
de individuos, sendo portanto dispensa-
da a aprovagao por Comité de Etica.

Variaveis

Foram analisados os casos de EAPV
com e sem encerramento. As seguintes
varidveis foram analisadas para os casos
de EAPV encerrados: data do preenchi-
mento da notificagdo; data de encerra-
mento; tempo de encerramento (intervalo
entre a notificagdo e o encerramento: 1 a
3 meses, 4 a 6 meses, 7 a 9 meses, 10 a
12 meses, 13 a 17 meses); faixa etaria
(<1ano, 1 ano, 2 anos, 3 anos, 4 anos, 5 a
9 anos, 10 a 14 anos, 15 a 19 anos, 20 a 29
anos, 30 a 39 anos, 40 a 49 anos, > 50
anos); sexo (masculino, feminino); raga/
cor (parda, branca, negra, amarela, indi-
gena, ndo informado); tipo de EAPV (nao
grave, grave, erro de imunizagdo, erro de
imuniza¢do com evento adverso); aten-
dimento médico (sim, ndo, ignorado);
tipo de atendimento médico (ambulato-
rial, observagdo, hospitalizagdo, nao
informado); registro de exames laborato-
riais (sim, ndo); e evolugao do caso (cura
sem sequelas, cura com sequelas, em
acompanhamento, ndo é EAPYV, 6bito,
outros). O coeficiente de incidéncia foi
calculado para cada 100 000 habitantes.
Os eventos adversos graves encerrados
foram classificados de acordo com as
manifestacoes clinicas (manifestagdes lo-
cais, manifestagdes clinicas sistémicas
em pele e mucosa, manifestacdes clinicas
sistémicas cardiovasculares, manifes-
tagdes clinicas sistémicas respiratorias,
manifesta¢des sistémicas neurolégicas,
manifestagoes clinicas sistémicas gastrin-
testinais, outras manifestagoes).

Para analise dos casos notificados de
EAPV sem encerramento, foram utiliza-
das as seguintes varidveis: nimero de
notificagdes por municipios; ndmero
de notificagdes por unidade federativa
e coeficiente de incidéncia em 100000
habitantes.

As notificacdes de EAPV também fo-
ram analisadas com base no calendario
nacional de vacinagao do pais e no nad-
mero de doses aplicadas por faixa etéria.

Para criangas com até 30 dias de vida,
observou-se a vacina hepatite B. Nas
criangas menores de 1 ano, foram consi-
deradas as vacinas oral rotavirus huma-
no, BCG, pentavalente, meningocécica C
conjugada, pneumocécica 10 valente
conjugada, poliomielite inativada e po-
liomielite oral. Para as criangas com ida-
de entre 1 e 4 anos, foram consideradas
as vacinas hepatite A, triplice viral e tetra
viral. Para meninas entre 9 e 14 anos de
idade considerou-se a vacina papiloma-
virus humano (HPV) quadrivalente; e
entre os idosos (= 60 anos), as vacinas
consideradas foram influenza trivalente,
hepatite B e febre amarela.

Os dados populacionais por faixa
etdria e unidade federativa, bem como o
nimero de municipios por unidade fede-
rativa, foram gerados pelo Instituto Bra-
sileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) e
disponibilizados no site Datasus [Infor-
macoes de Satde (Tabnet) > Demografi-
cas e socioecondmicas > Populagido
residente > Censos]. Esses dados foram
utilizados para calculo do coeficiente de
incidéncia de EAPV por faixa etéria, por
unidade federativa, e do niimero e pro-
porcao de municipios que realizaram no-
tificagdes para EAPV. O nimero de doses
aplicadas no periodo do estudo foi ex-
traido do SI-PNI (Consultas > Infor-
macdes > Estatistica > Doses aplicadas).

Controle de viés e analise
estatistica

Para evitar o viés de informacao, foram
analisadas somente as notificagdes regis-
tradas a partir de 1° de julho de 2014, pe-
riodo de implantagdo do sistema, mesmo
que algumas unidades federativas tives-
sem realizado a retroalimentagao dos ca-
sos suspeitos de EAPV no SI-EAPV. Essa
medida foi adotada para evitar que mu-
nicipios que fizeram a implantacdo do
SI-EAPV posteriormente tivessem baixas
notifica¢des quando comparados aos que
ja estavam com o sistema implantado. A
completude e a consisténcia dos registros
foram avaliadas apenas para as notifi-
cagdes encerradas.

Os dados foram analisados por meio
de estatistica descritiva, utilizando-se o
programa Microsoft Excel 2010.

RESULTADOS
Entre 1° de julho de 2014 e 31 de junho

de 2016, foram administradas 309 072 286
doses de imunobiolégicos no Brasil.
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Desse total, 24 732 casos foram notifica-
dos como suspeitos de terem desenvolvi-
do EAPV no sistema ptblico. Dos 5 570
municipios brasileiros, 2 571 (46,2%) rea-
lizaram a notificagdo de algum EAPYV,
envolvendo as 27 unidades da federacao.
Os estados do Espirito Santo e de Minas
Gerais, ambos na regido Sudeste, apre-
sentaram a maior proporcao de munici-
pios com notificacdo de casos suspeitos
de EAPV (tabela 1). A tabela 2 mostra a
distribui¢do das 24 732 notificagdes de
EAPV de acordo com imunobiolégico e
faixa etaria.

A tabela 3 mostra a distribuicdo por
unidade federativa dos 24 732 casos
suspeitos de EAPV registrados no
SI-EAPV no periodo do estudo por uni-
dade federativa e o nimero de casos
encerrados por regido/unidade federa-
tiva. Do total acumulado de EAPV noti-
ficados no Brasil, somente 1 622 (6,6%)
estavam encerrados ao final do periodo
do estudo.

Em relagdo as caracteristicas das 1 622
notificagdes com encerramento, observou-
se que o sexo feminino representou 949
(58,5%) dos casos notificados e o mascu-
lino, 673 (41,5%). Embora a raga/cor par-
da tenha sido a mais frequente (36,6%)
entre as notificagdes encerradas, vale no-
tar que essa informagao foi preenchida
em apenas 67,5% dos registros, como
mostra a tabela 4. Em relacao as faixas
etarias encontradas no estudo, os maio-
res coeficiente de incidéncia de notifi-
cagoes encerradas de EAPV em 100 000
habitantes foram registrados entre os
menores de 4 anos de idade. O coeficien-
te de incidéncia de EAPV em 100 mil ha-
bitantes foi o seguinte: 0,52 para < 1 ano;
18,85 para idade de 1 ano; 15,83 para
2 anos; 3,24 para 3 anos; 1,07 para 4 anos;
0,89 para a faixa dos 5 aos 9 anos; 0, 54
para a faixa de 10 a 14 anos; 0,28 para a
faixa de 15 a 19 anos; 0,16 para a faixa de
20 a 29 anos; 0,21 para a faixa de 30 a 39
anos; 0,23 para a faixa de 40 a 49 anos; e
0,16 para idade > 50 anos.

Foram classificados como ndo graves
1295 (79,8%) dos casos notificados.
Houve atendimento médico em 854
(52,7%) dos casos notificados; contudo,
319 (19,7%) tiveram o preenchimento
desta varidvel ignorada. No que tange ao
tipo de atendimento, somente 83 (5,1%)
necessitaram de hospitalizacdo, ao passo
que 866 (53,4%) nao informaram o tipo
de atendimento recebido (tabela 4).

Do total de 1 622 notificagdes, 1601
(98,7%) ndo apresentaram registro de
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TABELA 1. Distribuicao dos municipios com notificacdo de eventos adversos pés-
vacinacao por unidade federativa, Brasil, julho de 2014 a junho de 2016

Regido e unidade federativa ~ No. total de municipios

Municipios com notificagao

No. %
Norte 450 106 23,6
Ronddnia 52 20 38,5
Acre 22 13 59,1
Amazonas 62 6 9,7
Roraima 15 4 26,7
Para 144 22 15,3
Amapa 16 3 18,8
Tocantins 139 38 27,3
Nordeste 1794 693 38,6
Maranhdo 217 58 26,7
Piauf 224 44 19,6
Ceard 184 94 511
Rio Grande do Norte 167 18 10,8
Paraiba 223 55 24,7
Pernambuco 185 52 28,1
Alagoas 102 43 42,2
Sergipe 75 39 52,0
Bahia 417 290 69,5
Sudeste 1668 915 54,9
Minas Gerais 853 575 67,4
Espirito Santo 78 58 744
Rio de Janeiro 92 44 47,8
Sdo Paulo 645 238 36,9
Sul 1191 626 52,6
Parand 399 277 69,4
Santa Catarina 295 37 12,5
Rio Grande do Sul 497 312 62,8
Centro-Oeste 467 231 49,5
Mato Grosso do Sul 79 36 45,6
Mato Grosso 141 57 40,4
Goids 246 137 55,7
Distrito Federal 1 1 100,0
Brasil 5570 2571 46,2

nenhum resultado laboratorial. A evo-
lugdo ocorreu com cura sem sequelas em
1310 (80,8%) de todas as notifica¢des en-
cerradas no periodo do estudo.

As manifestagdes clinicas sistémicas
neuroldgicas foram as mais frequentes
entre os eventos adversos graves encer-
rados no sistema, com 97 ocorréncias,
correspondendo a 59,5% dos sinais e sin-
tomas. Essas foram seguidas por outras
manifestacoes (17/10,4%), manifestagdes
locais (16/9,8%) e por manifestacdes cli-
nicas sistémicas em pele e mucosa
(16/9,8%), gastrintestinais  (11/6,7%),
respiratdrias (3/1,8%) e cardiovasculares
(3/1,8%). A variavel manifestacées clini-
cas foi preenchida em todos os 1 622
registros.

O 6bito foi registrado em seis (0,4%)
casos notificados e encerrados (tabela 5),

sem ter tido necessariamente uma re-
lagdo causal com a vacinagdo. Além dis-
s0, 11 casos (0,7%) nao foram confirmados
como EAPV ap6s investigacdo. O tempo
de encerramento foi entre 1 e 3 meses em
772 (47,6%) das notificagdes encerradas
(tabela 4).

DISCUSSAO

O presente estudo se prop6s a avaliar
os dados registrados nos 2 primeiros
anos de operacdo do SI-EAPV on-line.
Os municipios da regido Sudeste foram,
proporcionalmente, os que mais notifi-
caram os EAPV. Por sua vez, em relagdo
ao coeficiente de incidéncia de notifi-
cagdes para a populacdo residente no
estado, o Parand (regido Sul) foi o que
apresentou o maior valor. No que
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TABELA 2. Distribuicao das 24732 notificacbes de eventos adversos pés-
vacinagcao de acordo com imunobiolégico e faixa etaria, Brasil, julho de 2014 a

junho de 2016
Idade/vacina No. doses No. deleventqs aqversos
pés-vacinagao
30 dias
Hepatite B 7 646 884 201
<1ano
Vacina oral rotavirus humano 16 665 918 16 870
BCG 8914 786 2 645
Pentavalente 25213 402 29 280
Meningococica G conjugada 16 903 460 1579
Pneumocadcica 10 valente conjugada 22 557 934 16 615
Poliomielite inativada 10017 792 18112
Poliomielite oral 1507 213 1857
1a4anos
Hepatite A 6519 620 1201
Triplice viral 21527 751 2925
Tetra viral 5031 850 1153
9a14anos
HPV quadrivalente 112292 2 251
60 anos ou mais
Influenza trivalente 1935992 795
Hepatite B 1064 493 83
Febre amarela 324 806 81

concerne a gravidade, a maioria dos
EAPYV notificados foi ndo grave. O ébito
ocorreu em um numero reduzido de
casos.

Entende-se que a varia¢do no ntime-
ro de notificagdes registradas pelos
municipios em cada unidade federati-
va pode ser resultado da baixa adesado
ao registro de notificagdes; mas pode,
também, ser resultado da implantagao
recente, em alguns estados, do médulo
on-line do SI-EAPV, ou da auséncia de
recursos humanos treinados ou com
conhecimento adequado para registro
das notificagdes nessas unidades
federativas.

Outro fator que pode interferir no re-
gistro dos casos suspeitos de EAPV esta
relacionado a problemas estruturais,
como a dificuldade de concluir os rela-
térios para fechamento dos casos, difi-
culdades na conexdao do SI-PNI/
SI-EAPV com a base de dados nacional
e curto tempo disponibilizado pelo sis-
tema para o preenchimento das fichas
de notificagao (caso o notificador demo-
re com o preenchimento da ficha no sis-
tema, terd que iniciar novamente a
sessdo). A mitigagdo desses problemas é
de responsabilidade do Departamento
de Informatica do Sistema Unico de
Saude (SUS) e deve merecer atengao.

Tais fatores podem comprometer a
adocdo de medidas adequadas e opor-
tunas diante de EAPV (11), além de fa-
vorecerem o descrédito da vacinagao
por parte dos imunizados, dos seus fa-
miliares e dos proprios profissionais de
satde, que podem atribuir as vacinas
eventos que ndo se devem a elas, ou que
refletem apenas uma associagao tempo-
ral (12, 13).

Em relacdo a proporcao de notifi-
cagdes de EAPYV, as cinco regides do
pais apresentaram risco de EAPV. Con-
tudo, esse risco distribuiu-se de forma
desigual entre elas. Estudos realizados
no Brasil também constataram distri-
bui¢do heterogénea dos EAPV, com
maiores incidéncias em regides com
desenvolvimento considerado alto,
como as regides Sudeste e Sul (14). Ao
serem comparados os resultados deste
estudo com outros estudos realizados
nas unidades federativas, observou-se
que, em 2011, o estado do Ceara notifi-
cou 402 EAPV (15) e Minas Gerais,
1449 (16). O estado de Pernambuco no-
tificou 1 167 casos entre 2009 e 2013
(17), e Ronddnia registrou 516 casos
entre 1998 e 2008 (18).

Mais de 90% dos casos notificados no
SI-EAPV nao foram encerrados até a data
de atualizacdgo do banco de dados.

Outros estudos também encontraram
um elevado nimero de notificagdes sem
encerramento, o que leva a inferir que
existem problemas na qualidade da in-
formacgdo do SI-EAPV - como erros na
digitagao, incompletude dos campos e
falhas no fluxo de informagdes (16, 19). O
tempo de encerramento da maioria dos
casos foi inferior a 6 meses, porém al-
guns demandaram um tempo superior a
7 meses.

No que se refere ao sexo, embora a di-
ferenca tenha sido pequena, houve
maior ocorréncia de EAPV entre o sexo
feminino. Quanto ao preenchimento da
variavel raga/cor, o valor encontrado
nao foi satisfatério quando comparado
a completude de 98% identificada em
outros estudos brasileiros, embora o sis-
tema de informacdo tenha sido diferen-
te (20, 21). O preenchimento dessa
varidvel fornece elementos importantes
para um diagnéstico da situacdo de sat-
de dos individuos com notifica¢do de
EAPV, permitindo o planejamento de
agdes, programas e politicas para esta
populacéo.

Os EAPV mais frequentes foram
classificados como ndo graves, refor-
¢ando a seguran¢a das vacinas utili-
zadas no pais. Por outro lado, a
subnotificagdo dos eventos impede a
generalizacdo desse achado. A maior
ocorréncia de eventos ndo graves esta
de acordo com os achados de outros
estudos realizados em diversos paises
(22-24).

Constataram-se registros de erros de
imunizacdo. Porém, sabe-se que eles po-
dem ter ocorrido em fungédo de erro pro-
gramdtico, como resultado do preparo,
manejo ou administra¢do inadequados
da vacina; ou podem ter sido coinciden-
tes, ocorrendo apds a vacinagao por uma
associacdo apenas temporal, sem nexo
causal (25).

Aproximadamente um quinto dos
casos notificados teve o preenchimen-
to da varidvel “atendimento médico”
ignorada. A proporgao de casos hospi-
talizados foi baixa, o que remete, pro-
vavelmente, a baixa gravidade. Além
disso, verificou-se também que a
maioria dos casos evoluiu sem seque-
las. O percentual de ocorréncias que
evoluiram ao 6bito e a ndo gravidade
dos casos foi semelhante ao divulgado
em relatério dos Estados Unidos que,
entre 2006 e 2010, relatou morte em
0,6% dos casos, 7,7% de eventos
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TABELA 3. Total de notificacoes de eventos adversos pds-vacinacao por unidade federativa e proporcao de casos encerrados,

Brasil, julho de 2014 a junho de 2016

Notificagoes Casos encerrados
Regiao/unidade federativa ) % do total de notificages para
No. t No. a unidade
Norte 758 3,0 202 26,6
Rondénia 102 0,4 1 10,8
Acre 185 0,7 113 61,1
Amazonas 178 0,7 2 11
Roraima 50 0,2 19 38,0
Para 103 0,4 -
Amapéa 7 0,0 -
Tocantins 133 0,5 57 42,9
Nordeste 4022 16,3 1086 27,0
Maranhao 171 0,7 25 14,6
Piaui 174 0,7 42 241
Ceara 598 2,4 60 10,0
Rio Grande do Norte 36 0,1 32 88,9
Paraiba 277 1,1 1 0,4
Pernambuco 148 0,6 1 0,7
Alagoas 219 0,9 56 25,6
Sergipe 201 0,8 121 60,2
Bahia 2198 8,9 748 34,0
Sudeste 10713 43,3 213 2,0
Minas Gerais 5138 20,8 156 3,0
Espirito Santo 665 2,7 14 2,1
Rio de Janeiro 1389 5,6 7 0,5
Sao Paulo 3521 14,2 36 1,0
Sul 7295 29,5 72 1,0
Parand 3867 15,6 22 0,6
Santa Catarina 209 0,8 -
Rio Grande do Sul 3219 13,0 50 1,6
Centro-Oeste 1944 79 49 2,5
Mato Grosso do Sul 271 1,1 2 0,7
Mato Grosso 270 1,1 4 15
Goids 1203 49 42 35
Distrito Federal 200 0,8 1 0,5
Brasil 24732 100,0 1622 6,6

adversos graves nao fatais e 91,7% de
eventos nao graves (26).

A baixa gravidade observada nos
eventos nao deveria inibir a realizagao
de exames laboratoriais como hemogra-
ma, gota espessa, elementos anormais e
sedimentoscopia, citologia do liquor,
bacterioscopia e exames de diagndstico
por imagem em situagdes que requeiram
este recurso (3). E indispensavel uma cri-
teriosa avaliagdo clinica e laboratorial
dos casos para a busca rigorosa do diag-
nostico etiolégico e causal, com a finali-
dade de que o EAPV ndo seja atribuido a
vacina sem fundamentacdo cientifica
nem elucidagdo adequada do diagndsti-
co (27-29).
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Ao se observar o maior coeficiente de
incidéncia de EAPV por 100 000 habitan-
tes entre os menores de 4 anos de idade,
é importante notar que, devido ao calen-
dério nacional de vacinag¢do adotado
pelo PNI, o maior niimero de vacinas —
um total de 13 imunobiolégicos — é dis-
ponibilizado pelas mais de 37 mil salas
de vacinagdo do SUS para esta faixa
etaria. O mesmo foi relatado em criangas
até 5 anos de idade, entre os anos de 1999
e 2008, em Cuba (30).

Informagdes  equivocadas  sobre
EAPV podem diminuir a adesado a vaci-
nacado. Sabe-se que, diante da redugao,
ou até mesmo eliminac¢do de doencas
infecciosas imunopreveniveis, alguns

individuos deixam de se preocupar
com o risco de serem infectados, e cada
vez mais se preocupam com 0s riscos
associados as vacinas (1, 2). Porém,
muitos paises compreenderam a im-
portancia de reunir informagdes mais
completas sobre os EAPV e os erros de
imunizacOes e incorporaram em suas
rotinas de trabalho sistemas de vigilan-
cia dos EAPV (31, 32).

Como limitagdes deste estudo desta-
cam-se a auséncia de notificagdes em to-
dos os municipios do pais, o niimero
elevado de notificagdes sem encerramen-
to e a falta de qualidade de informagGes
registradas no SI-EAPV. Além disso,
foram analisadas somente as notificagdes
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TABELA 4. Caracteristicas das 1 622 notificagoes de eventos adversos pds-vacinacao

com encerramento, Brasil, julho de 2014 a junho de 2016
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Caracteristica No. %
Sexo
Masculino 673 41,5
Feminino 949 58,5
Raga/cor
Parda 593 36,6
Branca 388 23,9
Negra 91 5,6
Amarela 18 11
Indigena 5 0,3
Nao informado 527 32,5
Tipo de evento adverso p6s-vacinagao
Nao grave 1295 79,8
Grave 163 10,0
Erro de imunizagao 151 9,3
Erro de imunizagdo com evento adverso 13 0,8
Atendimento médico
Sim 854 52,7
Nao 449 27,7
Ignorado 319 19,7
Tipo de atendimento médico
Ambulatorial 476 29,3
Observacao 197 12,1
Hospitalizagao 83 51
Nao informado 866 53,4
Registro de exame laboratorial
Sim 21 1,3
Nao 1601 98,7
Evolugdo do caso
Cura sem sequelas 1310 80,8
Cura com sequelas 26 1,6
Em acompanhamento 78 48
Nao é evento adverso p6s-vacinagao 1 0,7
Obito 6 0,4
Outros 41 2,5
Nao informado 150 9,2
Tempo de encerramento do caso (meses)
1a3 772 47,6
426 464 28,6
7a9 307 18,9
10a12 64 39
13a17 15 0,9

TABELA 5. Caracteristicas dos seis obitos em notificacoes de eventos adversos

pdés-vacinagcdo com encerramento, Brasil, julho de 2014 a junho de 2016

Idade Vacina

Diagnéstico notificado no sistema?

3 anos

1ano e 7 meses
1ano e 2 meses
13 anos e 3 meses

Triplice viral

Vacina oral de rotavirus humano
Vacina oral de rotavirus humano
HPV quadrivalente

1ano e 5 meses Vacina oral de rotavirus humano

15 anos e 5 meses HPV quadrivalente

Meningoencefalite

Obstrugao do trato gastrintestinal
Dor abdominal agravada

Cefaleia, agitagdo mental, hipotonia,
irritabilidade e letargia

Dor gastrintestinal, parada
cardiorrespiratoria e choque séptico
Encefalite

20s 6bitos ndo tém necessariamente uma relagdo com a vacina.

registradas a partir de 1° de julho de
2014, periodo de implantagdo do siste-
ma, mesmo que algumas unidades
federativas tivessem realizado a retroali-
mentagdo dos casos suspeitos de EAPV
no SI-EAPV ou tivessem mais registros
de eventos notificados em outra fonte de
informagdo. Finalmente, outra limitagao
é o fato de nado terem sido incluidas infor-
magdes do sistema de notificagao da sau-
de suplementar.

Em conclusdo, o conhecimento e a di-
vulgagdo das andlises do sistema de noti-
ficagdo de EAPV sao importantes para a
satide publica, tanto no planejamento
quanto na implementacdo de uma acao
efetiva por parte de gestores, profissio-
nais e populacdo. Neste estudo, obser-
vou-se que o0s municipios precisam
ampliar a adesdo ao SI-EAPV, bem como
preencher a ficha de notificagdo de forma
mais adequada e oportuna. A solicitacdo
dos exames laboratoriais deve ocorrer
para subsidiar o encerramento adequado
do caso suspeito, bem como a avaliagdo
médica e a investigagdo minuciosa de
cada caso.

Os problemas estruturais do sistema
precisam ser sanados o mais brevemente
possivel pela area responsavel no SUS.

Os servigos de imunizagdo, nas trés
esferas de governo, devem divul-
gar os dados relacionados ao banco
SI-EAPV por meio de boletins semanais,
quinzenais ou mensais, adequando a
linguagem de comunicagao para os pro-
fissionais de satide e para a populacdo.
E importante que todos, nas suas devi-
das competéncias, estejam aptos a de-
tectar sinais e sintomas relacionados aos
EAPV e busquem, o mais rapidamente
possivel, o servico de satde apropriado,
para evitar complicagdes e risco de
morte. O entendimento equivocado dos
profissionais de satide e da populacao
em relacdo aos EAPV pode comprome-
ter a adesdo a vacinacgdo e levar ao
ressurgimento de doengas imunopreve-
niveis controladas ou eliminadas no
pais.

Conflitos de interesse. Nada declara-
do pelos autores.

Declaracdo. As opinides expressas
no manuscrito sdo de responsabilidade
exclusiva dos autores e ndo refletem
necessariamente a opinido ou politica da
RPSP/PAJPH ou da Organizagdo Pan-
Americana da Satude (OPAS).

Rev Panam Salud Publica 42,2018



Pacheco et al.  Vigilancia de eventos adversos pés-vacinagao

—_

10.

11.

.World Health Organization

.World Health Organization

. Domingues

. Brasil. Ministério da Saude.

(WHO).
Global vaccine safety: adverse events
following immunization (AEFI). Genebra:
WHO; 2016. Disponivel em: http://www.
who.int/vaccine_safety/initiative/detec-
tion/AEFI/en/ Acessado em 10 de maio
de 2016.

. Center for Disease Control and Prevention

(CDC). Vaccine Adverse Event Reporting
System (VAERS). Atlanta: CDC; 2015.
Disponivel em: http://www.cdc.gov/vac-
cinesafety /ensuringsafety /monitoring/
vaers/ Acessado em 10 de maio de 2016.

. Brasil. Ministério da Satide. Secretaria de

Vigilancia em Satide. Departamento de
Vigilancia das Doengas Transmissiveis.
Manual de vigilancia epidemiol6gica de
eventos adversos poés-vacinagdo. 3 ed.
Brasilia: Ministério da Satade; 2014.
(WHO).
Causality assessment of an adverse event
following immunization (AEFI): user ma-
nual for the revised WHO classification.
Genebra: WHO; 2013. Disponivel em:
http:/ /www.who.int/vaccine_safety /pu-
blications/aevi_manual.pdf Acessado em
dezembro de 2017.

.Di Pasquale A, Bonanni P, Gar¢on N,

Stanberry LR, El-Hodhod M, Tavares Da
Silva F. Vaccine safety evaluation: practical
aspects in assessing benefits and risks.
Vaccine. 2016;34(52): 6672-80.

. Macki M, Dabaja AA. Literature review of

vaccine-related adverse events reported
from HPV vaccination in randomized con-
trolled trials. Basic Clin Androl. 2016;26:16.

. Levi M, Donzellini M, Varone O, Sala A,

Bechini A, Boccalini S, et al. Surveillance of
adverse events following immunization
with meningococcal group C conjugate
vaccine: Tuscany, 2005-2012. ] Prev Med
Hyg. 2014;55(4):145-51.

CMAS, Teixeira AMS.
Coberturas vacinais e doengas imunopre-
veniveis no Brasil no periodo 1982-2012:
avangos e desafios do Programa Nacional
de Imunizagdes. Epidemiol Serv Saude.
2013;22(1):9-27.

Secretaria
Executiva. Datasus. Sistema de
Informagdes do Programa Nacional de
Imunizagdes — Eventos Adversos Pods-
Vacinagdo. Manual do usuario. Brasilia:
Ministério da Satide; 2003. Disponivel em:
http://pni.datasus.gov.br/Download/
Eapv/EAPV-Manual.pdf Acessado em 8
de agosto de 2016.

Brasil, Ministério da Satde. Portaria n°
1 660/2009. Didrio Oficial da Reptblica
Federativa do Brasil: Brasilia; 2009.
Disponivel em http://www.anvisa.gov.
br/hotsite/notivisa/Documentos/
PORTARIA%20N01660%2022%2007 %20
09.pdf?id=23441&word= Acessado em 5
de dezembro de 2017.

Global Advisory Committee on Vaccine
Safety (GACVS), WHO Secretariat. Global

Rev Panam Salud Publica 42,2018

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

REFERENCIAS

safety of vaccines: strengthening systems
for monitoring, management and the role
of GACVS. Expert Rev Vaccines.
2009;8(6):705-16.

van Panhuis WG, Grefenstette J, Jung SY,
Chok NS, Cross A, Lee BY, et al. Contagious
diseases in the United States from 1888 to
the present. N Engl J Med. 2013;369(22):
2152-8.

Waldman EA, Luhm KR, Monteiro SAMG,
Freitas FRM. Surveillance of adverse
effects following vaccination and safety of
immunization programs. Rev Saude
Publica. 2011;45(1):173-84.

Monteiro SAMG, Takano OA, Waldman EA.
Avaliagdo do sistema brasileiro de vigilancia
de eventos adversos pos-vacinagdo. Rev
Bras Epidemiol. 2011;14(3):361-71.

Moura ADA, Costa AS, Braga AVL, Bastos
ECSA, Lima GG, Chaves ES. Vigilancia de
eventos adversos pds-vacinagao no estado
do Ceard, em 2011. Epidemiol Serv Saude.
2015;24(1):155-60.

Silva SS, Oliveira VC, Ribeiro HCTC,
Alves TGS, Cavalcante RB, Guimaraes
EAA. Andlise dos eventos adversos apds
aplicacdo de vacinas em Minas Gerais,
2011: um estudo transversal. Epidemiol
Serv Saude. 2016;25(1):45-54.

Santos MCS, Pontes Netto VB, Andrade
MS. Prevaléncia e fatores associados a
ocorréncia de eventos adversos poés-
vacinagdo em criangas. Acta Paul Enferm.
2016;29(6):626-32.

Cunha MP, Dérea JG, Marques RC, Ledo
RS. Vaccine adverse events reported du-
ring the first ten years (1998-2008) after
introduction in the state of Rondonia,
Brazil. Biomed Res Int. 2013;2013:
853083.

Aratjo TME, Carvalho PMG, Vieira RDF.
Anélise dos eventos adversos p6s-vacinais
ocorridos em Teresina. Rev Bras Enferm.
2007;60(4):444-8.

Braz RM, Oliveira PTR, Reis AT, Machado
NMS. Avaliacdo da completude da varia-
vel raca/cor nos sistemas nacionais de in-
formagdo em sadde para afericio da
equidade étnico-racial em indicadores
usados pelo Indice de Desempenho do
Sistema Unico de Satide. Saude Debate.
2013; 37(99):554-62.

Felix JD, Zandonade E, Amorim MHC,
Castro DS. Avaliagdo da completude das
varidveis epidemiolégicas do Sistema de
Informagao sobre Mortalidade em mul-
heres com 6bitos por cincer de mama na
Regido Sudeste — Brasil (1998 a 2007).
Cienc Saude Coletiva. 2012. 17(4):945-53.
Jeetu G, Anusha G. Pharmacovigilance: a
worldwide master key for drug safety
monitoring. ] Young Pharm. 2010;2(3):
315-20.

Moraes JC, Luna EJA, Grimaldi RA.
Imunogenicidade da vacina brasileira
contra hepatite B em adultos. Rev Saude
Publica. 2010;44(2):353-9.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

Artigo Original

Freitas FRM, Sato HK, Aranda CMSS,
Arantes BAF, Pacheco MA, Waldman
EA. Eventos adversos pds-vacina contra a
difteria, coqueluche e tétano e fatores as-
sociados a sua gravidade. Rev Saude
Publica. 2007;41(6):1032—41.

World Health Organization. Immunization
safety surveillance: guidelines for immuni-
zation programme managers on survei-
llance of adverse events following
immunization. 2° ed. Manila: World Health
Organization Regional Office for the
Western Pacific; 2014. Disponivel em:
http://www.wpro.who.int/topics/
immunization_safety /Immunization
SafetySurveillance.pdf Acessado em 3 de
janeiro de 2017.

Miller ER, Haber P, Hibbs B, Broder K.
Chapter 21: Surveillance for adverse
events following immunization using the
Vaccine Adverse Event Reporting System
(VAERS). Em: VPD Surveillance Manual.
5% ed. Surveillance for adverse events fo-
llowing immunization. Atlanta: Centers
for Disease Control and Prevention; 2011.
Pp. 21.1-11. Disponivel em: https:/ /www.
cdc.gov/vaccines/pubs/surv-manual/
chpt21-surv-adverse-events.pdf Acessado
em 3 de janeiro de 2017.

Centers for Disease Control and
Prevention (CDC). Understanding side
effects and adverse events. Atlanta: CDC;
2015. Disponivel em: http://www.cdc.
gov/vaccinesafety/ensuringsafety/si-
deeffects/index.html Acessado em 3 de
dezembro de 2017.

Tozzi AE. Field evaluation of vaccine
safety. Vaccine. 2004; 22(15-16):2091-5.
World Health Organization (WHO). AEFI
Investigation. Genebra; WHO; 2016.
Disponivel em: http://www.who.int/vac-
cine_safety/publications/AEFI_
Investigation_Aide_Memoire.pdf Acessado
em 3 de dezembro de 2017.

Galindo BM, Concepcion D, Galindo MA,
Pérez A, Saiz J. Vaccine-related adverse
events in Cuban children, 1999-2008.
MEDICC Rev. 2012;14(1):38-43.
Shimabukuro TT, Nguyen M, Martin D.
Safety monitoring in the Vaccine Adverse
Event Reporting System (VAERS). Vaccine.
2015;33(36):4398—405.

Zhou W, Pool V, Iskander JK, English-
Bullard R, Ball R, Wise RP, et al
Surveillance for safety after immuniza-
tion: Vaccine Adverse Event Reporting
System (VAERS) — United States, 1991-
2001. MMWR Surveill Summ. 2003;52(1):
1-24.

Manuscrito recebido em 20 de margo de 2017. Aceito
em versdo revisada em 9 de setembro de 2017.


http://www.who.int/vaccine_safety/initiative/detection/AEFI/en/
http://www.who.int/vaccine_safety/initiative/detection/AEFI/en/
http://www.who.int/vaccine_safety/initiative/detection/AEFI/en/
http://www.cdc.gov/vaccinesafety/ensuringsafety/monitoring/vaers/
http://www.cdc.gov/vaccinesafety/ensuringsafety/monitoring/vaers/
http://www.cdc.gov/vaccinesafety/ensuringsafety/monitoring/vaers/
http://www.who.int/vaccine_safety/publications/aevi_manual.pdf
http://www.who.int/vaccine_safety/publications/aevi_manual.pdf
http://pni.datasus.gov.br/Download/Eapv/EAPV-Manual.pdf
http://pni.datasus.gov.br/Download/Eapv/EAPV-Manual.pdf
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/Documentos/PORTARIA%20No1660%2022%2007%2009.pdf?id=23441&word=
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/Documentos/PORTARIA%20No1660%2022%2007%2009.pdf?id=23441&word=
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/Documentos/PORTARIA%20No1660%2022%2007%2009.pdf?id=23441&word=
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/Documentos/PORTARIA%20No1660%2022%2007%2009.pdf?id=23441&word=
http://www.wpro.who.int/topics/immunization_safety/ImmunizationSafetySurveillance.pdf
http://www.wpro.who.int/topics/immunization_safety/ImmunizationSafetySurveillance.pdf
http://www.wpro.who.int/topics/immunization_safety/ImmunizationSafetySurveillance.pdf
https://www.cdc.gov/vaccines/pubs/surv-manual/chpt21-surv-adverse-events.pdf
https://www.cdc.gov/vaccines/pubs/surv-manual/chpt21-surv-adverse-events.pdf
https://www.cdc.gov/vaccines/pubs/surv-manual/chpt21-surv-adverse-events.pdf
http://www.cdc.gov/vaccinesafety/ensuringsafety/sideeffects/index.html
http://www.cdc.gov/vaccinesafety/ensuringsafety/sideeffects/index.html
http://www.cdc.gov/vaccinesafety/ensuringsafety/sideeffects/index.html
http://www.who.int/vaccine_safety/publications/AEFI_Investigation_Aide_Memoire.pdf
http://www.who.int/vaccine_safety/publications/AEFI_Investigation_Aide_Memoire.pdf
http://www.who.int/vaccine_safety/publications/AEFI_Investigation_Aide_Memoire.pdf

Artigo Original

Pacheco et al. ¢ Vigilancia de eventos adversos pés-vacinagao

ABSTRACT

Analysis of the Vaccine
Adverse Event Reporting
System in Brazil, 2014

to 2016

Keywords

Objective. To describe the characteristics of vaccine adverse events (VAE) reports in
the online VAE Reporting System (VAE-RS) after 2 years of operation.

Method. A descriptive analysis of VAE reports entered into the VAE-RS between July
2014 and June 2016 was performed.

Results. During the study period, 24 732 VAE were reported. Of 5 570 Brazilian muni-
cipalities, 2 571 (46.2%) reported at least one VAE; however, only 1 622 (6.6%) reports
had been completed/closed at the end of the study period. Of these, 89.9% referred to
mild VAE. Among the completed reports, 19.7% did not provide information on “type
of medical care provided,” and 98.7% had no information regarding laboratory tests.
Systemic neurological symptoms were the most frequent serious VAE among closed
reports (59.5% of serious signs/symptoms). Concerning age, the highest VAE repor-
ting coefficients were recorded for children aged < 4 years.

Conclusion. The VAE-RS is useful to monitor immunization safety. However, munici-
pal services must increase adherence to the system and perform the required investi-
gation and reporting of VAE, with timely and adequate completion of the VAE-RS
form. Knowledge regarding VAE can be used in the daily routine of surveillance ser-
vices, improving the safety of immunobiological agents.

Vaccination; information systems; epidemiology, descriptive; public health; Brazil.

RESUMEN

Analisis del Sistema de
Informacion de Vigilancia de
Eventos Adversos
Posvacunacion en Brasil,
2014 a 2016

Palabras-clave

Objetivo. Describir las caracteristicas de las notificaciones de eventos adversos posva-
cunacién (EAPV) en el Sistema de Informacién de Vigilancia de EAPV (SI-EAPV, un
sistema en linea, durante los primeros 2 afnos de ejecucién del sistema.

Meétodo. Se realiz6 un estudio descriptivo de los registros de EAPV notificados en el
SI-EAPV entre julio de 2014 y junio de 2016.

Resultados. Durante el periodo del estudio, se registraron 24 732 notificaciones. De 5
570 municipios brasilefios, 2 571 (46,2%) notificaron algiin EAPV. Sin embargo, sola-
mente 1 622 (6,6%) notificaciones estaban cerradas al momento del estudio; de ellas, el
89,9% no presentd gravedad. Respecto a las notificaciones cerradas, en el 19,7% no fue
anotada la variable “atencién médica” y el 98,7% no presento registro de eximenes de
laboratorio. Entre los eventos adversos graves cerrados, las manifestaciones clinicas
sistémicas neurolégicas fueron las mas frecuentes, representado el 59,5% de los signos
y sintomas. En cuanto a la edad, los mayores coeficientes de notificacién se registraron
entre los menores de 4 afios.

Conclusion. El SI-EAPV es dtil para el monitoreo de la seguridad de las vacunas. Sin
embargo, los municipios necesitan ampliar la adhesién al sistema, asi como realizar
las investigaciones y notificaciones de los EAPV, llenando la ficha de notificacién de
forma adecuada y oportuna. El conocimiento sobre EAPV puede ser aplicado en la
practica de los servicios de vigilancia en salud, mejorando la seguridad en la utiliza-
cién de los productos inmunobiolégicos.

Vacunacion; sistemas de informacién; epidemiologia descriptiva; salud ptblica; Brasil.
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