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RESUMO

A busca pela qualidade dos programas de vacinagélevar em consideracéo a incidéncia de evedigrsos pods-vacinais (EAPV) bem como a
abordagem adequada dos mesmos. O objetivo destidest realizar uma reviséo da literatura nacioefdrente aos eventos adversos na vacinagéo
em criangas, escolares e adolescentes. Trata-sena@epesquisa bibliografica, retrospectiva, de eatrdescritiva, com abordagem quantitativa
enfatizando a producao cientifica acerca da teméaiexados nos bancos de dados da BibliotecaaVils Satde, na integra, e localizados via on
line no periodo de 2007 a 2013. Apés a sele¢d@desdforam coletados por meio de instrumento adaptoram selecionados 12 artigos para a
andlise conforme critérios de inclusdo. Os resafidfdram apresentados por meio de quadro sinopiiquartir da busca foi possivel verificar a
inexisténcia de estudos gue descrevam os eventilguleas vacinas como poliomielite (VIP; VOP), pealente, pneumococo 10, 13 e 23 valente,
meningococo C, tetraviral, rotavirus humano (VOR#&patite B (HB), vacina quadrivalente contra mapavirus humano (HPV 6,11,16,18). No
entanto, esta revisdo destaca as principais vadnasfazem parte do calendario basico que tem eeestos adversos pos-vacinais bem
documentados, colaborando com a prética clinicafis®ese que ainda é necessario aperfeicoar a @mpao da causalidade e da patogenia dos
EAPV incluindo, sobretudo a biologia, imunobiologiamunopatologia das doengas imunopreveniveisatentao especial a analise do impacto de
médio e longo prazo de diferentes estratégias cieagho, bem como do seu desempenho em termascdeerbeneficio.

PALAVRAS-CHAVE: Vacinagdo. Imunizacéo. Reacdes Adversas. Eventesréaks.
ADVERSE EVENTS IN IMMUNISATION IN CHILDREN, SCHOOL CHILDREN AND TEENS: LITERATURE REVIEW
ABSTRACT

The search for quality of vaccination programs $thdake into account the incidence Adiverse Events Following Immunisation (AEFI) and the
appropriate approach to them. The aim of this study to review the national literature concernimg/Adverse Events Following Immunisation on
children, adolescents and school children. This ibibliographic, retrospective research, descepiiv nature, with a quantitative approach
emphasizing the scientific literature about therthéndexed in the databases of the Virtual Heailtinaly, in its entirety, and located online in the
period from 2007 to 2013. After selecting the date collected using an adapted instrument. 12lestivere selected for analysis as inclusion
criteria. The results were presented via synoptitet From the search it was possible to verifyaihgence of studies that describe the events af som
vaccines such as polio (IPV, OPV), pentavalentupreoccus, 10, 13 and 23-valent, meningococcuet@viral, human rotavirus (VORH),
hepatitis B (HB), a quadrivalent vaccine againshan papillomavirus (HPV 6,11,16,18). However, tieigiew highlights the major vaccines that are
part of the basic calendar that has its adversetewadter immunisation well documented, collabargtivith clinical practice. It appears that it il st
necessary to improve the understanding of causatitypathogenesis of AEFI including, especiallydgjyg, immunobiology and immunopathology
of vaccine-preventable diseases with special atierid analyzing the impact of medium and long tefdifferent immunization strategies, as well
as the its performance in terms of risk and benefit
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1 INTRODUCAO

A erradicacédo de algumas doencas tem mostradoessuao Programa Nacional de Imuniza¢des (PNI) por
meio de medidas para a reducdo e controle dasgdd#ec No entanto, tais resultados s6 foram possiygicas a
utilizacdo de vacinas de qualidade adequada eaa@ade coberturas vacinais abrangentes (BRASN8&0

O fato de se imunizar mais justifica o aparecimelg@ventos adversos graves e raros e, assim OvaTiaas
nao sao 100% eficazes, também ndo sdo 100% seDeraso deste contexto, a busca pela qualidademgsamas de
imunizacdes deve levar em consideracdo a incidéeiaventos adversos pés-vacinais bem como a ajsonda
adequada dos mesmos (BRASIL, 2008a).

Nem sempre os eventos adversos atribuidos as géemado consequéncias dos eventos pds vacinagdas M
vezes, 0s eventos sdo doengas intercorrentes quemmcem associagdo temporal com a vacinagéo. Assaumento
da frequéncia ou intensidade habitual dos evemtesrsos devem ser investigados (ARAUJO, 2007).

Segundo o Ministério da Saude (MS) (BRASIL, 2008e¢ntos adversos pds-vacinacdo (EAPV) podem ser
esperados, tendo em vista a natureza e as casticterido imunobioldgico, bem como o conhecimeatdigponivel
pela experiéncia acumulada, ou inesperados.
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Cabe salientar que os eventos esperados podenivgidas em leves (febre, dor e edema local) e egav
(convuls@es febris, episddio hipertdnico-hiporresieo, choque anafilatico, entre outros). J& osi@seinesperados
sdo aqueles nao identificados anteriormente emmasale uso corrente (invaginagdo intestinal) owaomas de uso
mais antigo (visceralizacdo e faléncia de multiflggaos), bem como, problemas relacionados a quidido produto
(reacdes febris e sintomatologia semelhante acespith) (BRASIL, 2008a).

Ainda de acordo com o MS (BRASIL, 2008a) vacinas tgm viva viral tem imunogenicidade 6tima,
proporcionando imunidade duradoura, com Unica doe&m possuem potencial de levar a eventos advgrages em
pacientes imunossuprimidos. As vacinas nao-vivaeposer imundgenos também potentes, mas a repeticassiva
do niimero de doses pode causar eventos relacioaddpsrimunidade.

Os EAPV séo divididos em dois grupos: aqueles dosrde depressao imunoldgica que podem acontecer em
pacientes com imunodeficiéncia primaria, ou segmgénita, que é rara, e secundéria, decorrenteodrcds ou
tratamentos que comprometem a imunidade, como f@acdinfoma, entre outras. O uso de vacinas viMavivas
atenuadas nestas situacBes aumenta o risco deicagdpks (sarampo, caxumba, poliomielite, tuberejlosbéola,
entre outra). Para as vacinas nao-vivas, o aumeaotsisco de complicacdes ocorre pela resposta ilbgita
inadequada, podendo o receptor da vacina contsusmetivel as doencas contra as quais se vaciiftariél tétano,
coqueluche, entre outras). Assim, as deficiéncasoldgicas podem causar riscos insignificantesnmortantes apés
a aplicacéo de vacinas vivas ou vivas atenuadas (iR, 2007; BRASIL, 2008a).

O segundo grupo de EAPV refere-se aos eventosepgdes de hipersensibilidade classificadas emdesaie
tipo I: anafilaticas, mediadas por IgE (imunoglobulinactisse E), mais frequentes em individuos alérgieoslem
ocorrer ap6s qualquer vacina ou soro, especialm@ntie origem ndo-humana (equina); reacdes ddltiigadas a
formacao de anticorpos que se fixam a células dantsmo, levando a sua destruicao por acédo do eomepito e por
linfocitos que se fixam aos anticorpos provocanestrdicao celular. Podem ocorrer apds certas vaeinas vivas ou
apo6s vacina antirabica preparada em tecido nervesgdes de tipo Ill: provocadas pela formagéo ataptexos
imunes, que levam a reacdo local como vasculiteceose tecidual no sitio da aplicagdo ou geneddizRodem
ocorrer apés nimero excessivo de doses de vacomsacdifteria e tétano; e reagbes de tipo fefere-se a
hipersensibilidade tardia, que envolve a imunideelalar, com linfécitos T citotéxicos direcionadoantra células do
préprio corpo. Podem desencadear reacdes cutinas®madas pela neomicina e timerosal, componeietegirias
vacinas (BRASIL, 2008a).

Vale a pena, ressaltar que algumas peculiaridagiesatinas vivas, viva atenuadas e nao-vivas. iAgia € a
segunda, apresentam imunogenicidade 6tima, porgrangente provocam imunidade duradoura, as vezesofda
vida, somente com uma Unica dose. No entanto, posqotencial de causar eventos adversos graves @ s#o
administradas as pessoas com deficiéncia imun@dg@vera. As vacinas ndo-vivas podem ter imunoigioie
potentes, porém, exigem a necessidade de repelidoses, no entanto, a repeticdo exacerbada deroa doses
pode provocar eventos adversos ligados & hiperaadei (BRASIL, 2008a).

Ja para a Organizacdo Mundial da Saude (OMS, 284 2¢acdes adversas podem ser classificadas eéo reac
adversa relacionada a vacina, a qualidade da vacic@an um erro de imuniza¢do, com a ansiedaddrmalszacgao, e
evento coincidente.

EAPV ¢é considerado qualquer ocorréncia clinica seffvel em paciente que tenha recebido algum
imunobioldgico. No entanto, um evento que esta teaimente associado ao uso da vacina, nem semprectacdo
causal com ela. A grande maioria dos eventos s@isle sistémicos leves, por isso as acdes dé@mnigd sdo voltadas
para os eventos moderados e graves. Em rarissituasdes, o 6bito pode ser em decorréncia da vg@ind objetivo
da vigilancia epidemiolégica de obitos é primongiahte afastar causas coincidentes indevidameriteuidais as
vacinas (BRASIL, 2008a).

Neste contexto, a busca pela qualidade dos progrdmamunizagfes deve levar em consideracio @éimcia
de eventos adversos pés-vacinais e que estes apj@tiados numa perspectiva adequada. Portanéoestsido tem
por objetivo realizar uma revisdo da literaturaioa&l referente a artigos que tratam da tematiesmted adversos na
vacinag8o em criangas, escolares e adolescentes.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa bibliografica, retrospmctile natureza descritiva, com abordagem quawditat
enfatizando a producéo cientifica acerca da temétic questédo (GIL, 2002).

A populagédo deste estudo constou de artigos disogiindexados nos bancos de dados da BibliotetaaVide
Saude (BVS), na integra, e localizadosoridine, no periodo de 2007 a 2013.

Os critérios de inclusédo estabelecidos foram: 1ig8s cientificos que aborde a tematica de evemtiversos
em vacinacao de criangas, escolares e adolesc@nteartigo cientifico indexado na BVS por meio dasncos de
dados LILACS (Literatura Latino-Americana em Ci@wida Salde), SCIELCEqentific Eletronic Library online),
MEDLINE (Medical Literature Analysis and Retrieval Sistem on Line); 3 —Artigo cientifico publicado em periédicos
nacionais e bibliotecas online que tratem da tea&m estudo nos Ultimos sete anos; 4 - Artigotifiem publicado
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em portugués no formato texto completo; 5- Artigentifico localizado por via online. Foram exclusdws artigos que
ndo cumpriram os requisitos de incluséo.

Para a pesquisa utilizou-se o cruzamento das palairave: vacinacdo e eventos adversos; vacinagiag@es
adversas; imunizacao e eventos adversos; imunizagaacfes adversas, bem como as vacinas: vaipheetwiral;
vacina contra rubéola; vacina contra sarampo; @acimtra caxumba,; tetra viral, vacina contra véaijceacina contra
BCG; febre amarela (FA); vacina oral contra polielité; vacina inativada contra poliomielite; vacioeal contra
rotavirus humano; vacina tetravalente; vacina eoatdifteria; vacina contra o tétano, vacina @pgrtussis; vacina
contra hepatite Bvacina pentavalentejacina contraHaemophilus influenzae tipo b; vacina contra pneumococo 7
valente; vacina contra meningococo; dupla adulta.

A coleta de dados dos artigos cientificos foi emala por meio de instrumento adaptado e validad@yinos
pesquisadores contemplando os seguintes itendtifidegéio do artigo original e dos autores; fonte ldcalizago;
objetivos, materiais e métodos; resultados e dismsonclusdes e recomendagdes (URSI; GALVAO, R006

Foi realizada a andlise de contetido dos artigos@@uxilio do instrumento de coleta de dados. Eguida,
foram descritos os resultados por meio de quaddpsco com a sintese dos artigos publicados eiihzs na pesquisa,
contemplando os seguintes aspectos: titulo dooartgtores, tipo de publicacdo, objetivos, métodesultados,
conclusdes e recomendacdes (URSI; GALVAO, 20063pkesentacdo dos resultados e a discusséo faiasalide
forma descritiva.

3 RESULTADOS

Foram identificados, nas fontes pesquisadas, @&ifbs, sendo selecionados 12 estudos que contamgpla
tematica de eventos adversos em imunizacdo de;asaascolares e adolescentes. A distribuicdortigeside acordo
com o ano de publicag@o mostrou que quatro destasifpublicados no ano de 2007, seguidos por tidécpcdes em
2011, e dois nos anos de 2009 e 2010. O maior mideepublicacbes ocorreu em 2007, podendo ser @aterdo
interesse em se compreender as peculiaridadesveéosos adversos para melhoria da assisténcia epdaeaos-
vacinais.

De acordo com a distribuicdo dos artigos por pécas de publicacdo observou-se que o maior nihero
publicacdes ocorreu no Jornal de Pediatria, nasRewe Salde Publica e na Revista da SociedaddeBeasle
Medicina Tropical com dois artigos e apenas umalyga@o nas revistas: Pediatria (S8o Paulo), JorradilBiro de
Pneumologia, HU Revista, Ciéncia & Salde ColetReyista Brasileira de Enfermagem, Epidemiologizevi§os de
Saude. No quadro sindptico 1 é realizada uma s&irdes artigos que contemplam a tematica eventosrsms em
imunizacdo de criangas, escolares e adolescentes.
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Quadrol — Descricao dos artigos incluidos na reviddliografica segundo titulo do artigo, nome datores, revista e ano de publicacdo, objetivosaadogia, resultados,
conclus@es e ou consideracdes dos estudos.

Titulo do Artigo Nome Revista e Obijetivos do Metodologia Resultados Conclusbes e ou
dos Ano de Estudo Utilizada consideracdes
Autores Publicacao
1. Avaliacéo dos efeito§ FELIPE, A. O. B. Pediatria Detectar os O estudo Os efeitos locais, apos 72 | Concluiu-se que em ambas
inerentes a administracgo et al. (Séo Paulo)| efeitos locais a descritivo, horas na presenca de técniga as regifes os eventos
intramuscular de vacing 2011 administracdo de| observacional padronizada, sdo pos-vacinagdo estédo
nas regides deltoide e vacina e quantitativo | predominantes na regido dd presentes, porém sao
vasto lateral em criancas intramuscular nog deltoide, apesar de ndo seremmaiores quando a técnica
musculos estaticamente significantes| difere da padronizada ng
deltoide e vasto enquanto que com a técnica literatura
lateral e descrever nao padronizada na regido do
a associacao vasto lateral, hematoma,
entre o alteracao da mobilidade e
aparecimento dos nédulo. Edema na regido dg
efeitos e a técnica deltoide
de
administracdo
realizada
2.Eventos MEINUS, C. et Jornal de Examinar a Estudo Recém-nascidos com eventos Eventos
cardiorrespirato-rios al. Pediatria relacdo entre retrospectivo maiores tiveram idade cardiorrespiratorios
adversos apos vacinagdo (Rio de vacinacéo gestacional menor e incidéngia maiores ocorreram em
primaria Janeiro) primaria de alta de displasia mais de 1/3 de todos os
de recém-nascidos de 2012 recém-nascidos broncopulmonar. Em recém; recém-nascidos de muitg
muito baixo peso pré-termo e nascidos de muito baixo peso baixo peso apds a
razdes de com eventos maiores, tiveram vacinacéo.
prevaléncia de dessaturacao de O2 maior| A vacinacao primaria de
fatores associados antes da vacinacao, recém-nascidos de muitg
a necessitando tratamento com  baixo peso deve ser
eventos metilxantina para sindrome de realizada sob
cardiorrespira- apneia e bradicardia que o monitoramento continuo
torios indesejados recém-nascidos sem eventds de
maiores parametros vitais.
3.0steite por BCG YAMADA, A. F Jornal Relatar o caso de Estudo de casp Ap06s o inicio do tratamento| Os autores descrevem esta
et al. Brasileiro de| um menino de 1| qualitativo antituberculose, os sintomas  entidade incomum na
Pneumologia ano e 9 meses que desapareceram e o0 paciente pratica pediatrica e alertam
2009 apresentou lesag apresentou para possiveis
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osteolitica na melhora radiologica complica¢fes da vacina
regido proximal BCG
do Umero direito
4.Eventos adversos pés- PIACENTI-NI, S.;| Ciéncia & Conhecer as Pesquisa A vacina isolada que mostrou Sugere-se a necessidade|de
vacinais CONTRE- Saude principais epidemiolégic reacdo adversa foi a capacitacao dos recursos
no municipio de Campq RAMORENO, L. Coletiva ocorréncias de a, tetravalente (19,5%). 63,4% humanos sobre a
Grande (MS, Brasil) 2011 reacOes adversas exploratéria, das reacdes ocorreram nag importancia de se
com vacinas no | descritiva de primeiras 24 horas apés a| notificarem os eventos
municipio de abordagem administragdo. Os eventos| adversos pos-vacinais,
Campo Grande | quantitativa | notificados foram dor, rubor, contribuindo para o
(MS) calor (22,4%), enduracéo aperfeicoamento
(18,4%); 75,6% dos casos fai  constante de nossos
adotada a conduta de mantef o imunobiolégicos
esquema vacinal.
5.Andlise dos eventos| ARAUJO, T. M. Revista Estudo trata do Inquérito As vacinas que mais Conclui-se que a acao de
adversos pds-vacinais E.; Brasileira dg perfil dos eventog epidemioldgic| produziram eventos adversgs vacinacdo ainda continua
ocorridos em Teresina| CARVALHO, P. | Enfermagem, adversos pés- o} foram a requerendo capacitacao
M. G; Brasilia 2007 vacinais ocorridos tetravalente, BCG e DPT. Os constante dos profissionals
VIEIRA, R. D. F. em Teresina em eventos mais frequentes: da area. Sugere-se
2006 febre, episodio hipotonico aprofundar o
hiporresponsivo, conhecimento com
irritabilidade e manifesta¢cfes relacdo ao manejo,
locais moderadas. Os menorgsliagndstico, investigagéo e
de ano sdo os mais acometidos tratamento
pelos eventos
6.Incidéncia de epis6dios MARTINS, R. M.| Jornal de Avaliar a Estudo de A incidéncia de episddios | A vacina contra difteria,
hipotdnicos- et al. Pediatria-RJ seguranca da coorte hipotdnicos-hiporresponsivos  tétano, coqueluche de
hiporresponsivos (EHH 2007 vacina combinada foi de 1:1.744 doses (casos células inteiras e
associados a vacina de difteria-tétano- confirmados) e de Haemophilus
combinada DTP/Hib coqueluche de 1:1.495 doses (casos influenzae tipo b em
usada no Programa células inteiras e confirmados mais casos | estudo pode serusada com
Nacional de Imunizacdeps Haemophilus suspeitos). A taxa de seguranca no PNI, de
influenzae tipo b incidéncia de acordo com as precauc¢des
busada no PNI, € Convuls6es foi e contraindicacdes
a incidéncia de del:5.231doses correntes
EHH
7.Eventos adversos pds- FREITAS, F. R. Revista Avaliar os evento Estudo Identificaram-se 10.059 A vigilancia passiva de
vacina M. et al. Saude adversos pOs- | transversal | EAPV-DPT relativos a 6.266 EAPV mostrou-se Gtil no
contra a difteria, Publica 2007| vacina contra a com criancas, 29,5% foram monitoramento da
coqueluche difteria, coqueluchl componente internadas, 68,2% houve | seguranca da vacina DPT,
e tétano e fatores e tétano (EAPV-| descritivo e contraindicacéo das doses| mostrou as caracteristicas e
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associados a DPT) e os fatores  analitico subsequentes de DPT. 75% a magnitude dos eventos
sua gravidade associados a sug dos eventos ocorreram nag
gravidade primeiras seis horas apoés 3
aplicacdo da vacina
8.Vigilancia de eventos| FREITAS, F. R. | Epidemiolog Descrever as Estudo Identificaram-se 6.266 casos O SVEAPV-DPT é capaz
adversos poOs-vacina DPTM; WALD-MAN, | ia e Servi¢cos principais descritivo de de EAPV-DPT, dos quais de detectar e investigar
e preditores de E. A de Saude | caracteristicas dos corte 29,5% foram internados, | excessos de notificacdo de
gravidade Estado de S3o 2007 eventos adversos transversal 68,2% contraindicacdo dag EAPV-DPT em relacéo aq
Paulo, 1984-2001 associados a doses subsequentes e 97,4% esperado e subsidiar a
vacina triplice evoluiram para a cura sem| atualizagdo periddica de
bacteriana (DPT) sequelas. Nao se confirmaram normas referentes a
notificados no Obitos associados a vacina| seguranca do uso de
Estado de S&o DPT. EAPV-DPT comum: vacinas no Brasil.
Paulo entre 1984 febre abaixo de 39,%;
e 2001 episédio hipotdnico-
hiporresponsivo; reacéo local
e convulsdo
9.Anafilaxia associada @ NOVADZ-KI, I. Revista Descrever os Estudo caso A resposta vacinal foi Os testes cutaneos com @
vacina M.; ROSARIO Saude casos e as controle adequada, a dosagem de IgE vacina e o dextrano foram
contra sarampo, caxumba  FILHO, N. Publica, causas de especifica e os testes cutdngdos positivos somente nos
e rubéola 2010 anafilaxia mostraram que 0s casos, sugerindo
associada a vacina alérgenos potenciais sensibilizagédo por algum
contra sarampo, constituintes da vacina e a componente
caxumba e atopia ndo foram relacionadas residual da vacina e
rubéola as reag0Oes anafilaticas possivel reagao cruzada
com o dextrano
10.Invaginacao intestingl SCHLAU-CHER, | HU Revista Relatar de um | Estudo de casp N&o foi encontrada nenhuma Um possivel efeito
pos-vacinagdo HIN1: S.H.etal. 2010 caso de qualitativo causa colateral associado a
relato intussuscepcgao especifica para a Invaginagdo vacina e importante por
de caso intestinal (idiopatica), com a presenga acontecer num momentg

desenvolvida apé
0 uso da vacina
contra o Virus
Influenza A,
subtipo HIN1

Uy

de adenomegalia
diagnosticada no exame
anatomo-patoldgico do
paciente provavelmente
justificada no uso da vacing
HIN1

contemporaneo as
pesquisas sobre o virus
H1N1 e sobre a prépria
vacinacéo
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11.Super-dosagem da| CARNEI-RO, M. | Revista da Descrever os | Acompanham Durante O uso de superdosagem ge
vacina 17DD contra et al. Sociedade | eventos adversos ento clinico os 45 dias de vacina antiamarilica
febre amarela, em uma Brasileira de| das pessoas que prospectivo | acompanhamento clinico, em resultou em
regiao Medicina receberam uma apenas 1 (2,1%) caso, dos 49, quase inexisténcia de
do sul do Brasil Tropical superdosagem houve eventos adversos as
2011 equivocada de a manifestacdo de um possivel pessoas vacinadas
vacina contra viscerotropismo agudo leve,
febre amarela como evento
adverso pos-vacinal.
12.Vacinagéo contra | MOTA, L. M. H. Revista da | Relatar uma sérig Estudo Dos 70 pacientes avaliadog Entre pacientes em uso de
febre amarela (FA) em et al. Sociedade de casos de Retrospectivo| com diagnésticos de doengds  imunussopressores,
pacientes com Brasileira de pacientes reumaticas, em uso de reacOes adversas ndo
diagnésticos Medicina reumatologicos, imunossupressores, 16 foram mais frequentes dq
de doencas reumaticas, Tropical, usudarios de (22,8%) deles relataram | que em imunocompetentes.
em uso de imunossu- 2009 imunossupressore manifestacdes leves de
pressores s, vacinados exantema, cefaleia, mialgia
contra a doenca elevacao transitéria de
enzimas hepaticas e dos oitp
pacientes em uso de terapia
biolégica, apenas um relatol

exantema.
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4 DISCUSSAO

No artigo 1, Felipe et al. (2011) avaliaram osteferelacionados a via de administracdo intramasacld vacina
triplice bacteriana nas regides deltoide e vasevdhda coxa em criancas. Houve predominancidigtita de eventos
adversos quando utilizada a técnica na regido dtouateral da coxa, com presenca de hematomaagite da
mobilidade e nédulo. Ja na regido do deltoideaade estatisticamente significante foi o edema.

Segundo Ballalai (2013) para se ter uma vacinaefe segura é necessario realizar a aplicacdo simange
forma cuidadosa para ndo induzir eventos adve&aise-se que a ocorréncia de alguns eventos adymydesm ser
eventos esperados, decorrentes da natureza erdetedaticas dos imunobioldgicos, ou ainda eveinesperados.

Entre os eventos esperados, destacam-se febre, eldema local, ou eventos mais graves, como cdiealls
febris, episddio-hipotbnico-hiporresponsivo, choquefilatico, entre outros. J& os eventos inesperado aqueles ndo
identificados anteriormente no uso de imunobioldgicecentes ou mais antigos e aqueles decorreatpsobllemas
ligados a qualidade do produto (BRASIL, 2008a).

Para o MS (BRASIL, 2008a) a ocorréncia da maioda teacBes de hipersensibilidade esta relacionagla a
fatores individuais de suscetibilidade, que torriadividuo predisposto a sua ocorréncia. As vaginasio quaisquer
outros produtos farmacéuticos, ndo estao isentasae

De acordo com Meinus et al. (2012) no artigo 2 tpa¢a de eventos adversos cardiorrespiratérios apos
vacinagcdo primaria em recém-nascidos de muito bpeso (RNBP), observou-se como eventos maioresgiapn
bradicardia, dessaturacdo de SpO2, e como evemrtosres, instabilidade de temperatura, comportaneapsopriado
e reacles locais.

Para o Comité Consultivo de Praticas de Imunizdé&uP) dosCenters for Disease Control and Prevention
(CDC, 2011) recomenda-se a imunizagéo de pré-team®slois meses de idade cronoldgica com vacirtsacdifteria,
tétano, coqueluche;laemophilus influenzae, poliomielite, hepatite B e a vacina pneumoc6cRacém-nascidos de
muito baixo peso (peso ao nascer < 1.500 g) sdergas particularmente vulneraveis ao desenvolvimda reacdes
adversas graves. Sendo assim, a vacinagdo prid@riacém-nascidos de muito baixo peso deve sdradal sob
monitoramento continuo de parametros vitais.

Neste contexto, a Sociedade Brasileira de Imuneag¢®BIm, 2012014) ndo determina acerca da idade
cronoldégica de inicio da vacinacdo em prematurogp preconiza a realizacdo desta de acordo caartiayaridade
de cada tipo de imunizacdo. Em relacdo a BCG amsaventual diminuicdo da resposta imune ou ocoiaéde
eventos adversos em menores de 1.500 g a 2.00@eayesse por precaucdo aguardar o peso de 2.08fag/acinar.
Para a vacina contra a hepatite B em recém-nascatosdade gestacional inferior a 33 semanas edauroenos de
2.000 g utiliza-se o esquema 0-1-2-6 meses. O asegadina contra a poliomielite estd contra indicadquanto o
recém-nascido estiver internado. No caso da vaain&a difteria, tétano, coqueluche a utilizacawaenas acelulares
reduz o risco de apneias, crises de cianose edépsstonvulsivos apos a sua aplicacao.

Corroborando com essa recomendacgdo, Amato Netd. €2@l1), também afirma que a vacina contra
coqueluche acelular esta diretamente associadaiaui¢ao de episddios de apneia em recém-nascéitepmo.

No artigo 3 Yamada et al. (2009), relatam questeite causada por vacinacdo com BCG é uma comgtica
rara, subestimada e de dificil diagnéstico. Devecsasiderada em criancas pequenas com vacinaééia gom BCG,
sem contato com tuberculose e com achados cliniomspativeis com osteomielite, porém sem resposta a
antibioticoterapia.

Essa patologia é caracterizada por lesGes resedtatd disseminacdo que podem ser localizadas (&m pe
osteoarticulares, em linfonodos, em um Unico 6rgéo)por lesdes generalizadas, comprometendo reaisrdérgao
(BRASIL, 2008a).

Para Amato Neto et al. (2011), a doenca osteotti@urara e geralmente ocorre em imunocompetees
aparecimento cerca de seis a 36 meses ap0s agé&xina

No artigo 4 de Piacentini e Contrera-Moreno (201&yificou-se que as vacinas que mais causaram EAPV
conforme notificacdo foram: dupla adulto (DT) 26,8%/41), seguida da tetravalente 19,5% (8/41) & 0O%,6%
(6/41). A maioria das manifestagBes ocorreu naseiras 24 horas com 63,4% (26/41), sendo as reémcrs de dor,
rubor, calor as mais observadas. Constatou-se gsielt fichas de Notificacdo de EAPV, 22 (53,6%}qrariam a
pacientes com idade entre 0 a 10 anos e 26 (6&#A¥pacientes do sexo feminino. Em criangcas mert#asn ano,
observou-se uma frequéncia de EAPV de 31,7% (13/41)

Resultado semelhante foi observado em estudo adaligartigo 5) por Araujo, Carvalho e Vieira (200Ejn
analise do perfil de EAPV para o grupo em questéigs verificaram uma alta frequéncia de eventesrads para essa
faixa etaria quando comparada as outras, e qué/plmsente tal achado pode estar relacionado aenséstmunoldgico
ainda imaturo e a maior quantidade de vacinas piegtas nessa idade. Neste estudo também se absgprecas
vacinas com maior ocorréncia de EAPV foram tetenia (63,0%), seguida da BCG (19,1%) e DTP (13,72%).
vacinas Hepatite B, VTV e FA tiveram uma frequérdgaEAPV de 1,4% respectivamente. A vacina trifhiaeteriana
(DTP), indicada para menores de sete anos de @ladpiadrupla bacteriana (tetravalente-DTP + Hin)iaistrada em
menores de um ano, esté entre as vacinas que awaians eventos adversos, devido ao componente fisrtiatre os
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EAPV destacam-se febre elevada, choro prolongattapilidade, sonoléncia, perda do apetite, voraiteacbes locais
(AMATO NETO et al., 2011).

Os resultados mostrados no artigo 5 reafirmamamdatndo ser raro 0 evento adverso conhecido cqrisddio
Hipoténico Hiporresponsivo (EHH), quando do usowd&ina DTP, caracterizado por quadro clinico dedpa)
diminuicdo ou desaparecimento do tonus musculamendicdo ou auséncia de resposta a estimulo, petaifdo-se
nas 48 horas (geralmente nas primeiras 6 horasdejseguem a aplicacdo da vacina. Pode durar diEgde minutos
até um dia ou mais. Os sinais e sintomas sdo @adepressao respiratéria, sono prolongado e plerdansciéncia. A
conduta é notificar, investigar, realizar trataroede suporte, e nas doses subsequentes da vatiizar @ DTP
acelular, caso se comprove a relagdo da ocorréwi@vento adverso com a aplicagdo da vacina (ARAUJO
CARVALHO E VIEIRA, 2007).

Os resultados encontrados nestes estudos corrobooaminformacdes do MS mostrando que a vacina
tetravalente e DTP podem ocasionar eventos advemsnsipalmente nas primeiras 48 horas ap0s agicaa mesma.
Contudo, na maioria dos casos estes EAPV sdo henigrfugazes, como febre baixa a moderada e, mges
locais leves em cerca de 50% das doses aplica@&sIR, 2008a).

O artigo 6 que trata da incidéncia de EHH associadacina combinada DTP/Hib (tetravalente) mogtra os
casos confirmados de EHH, apresentaram nas prené@doras pos vacinacao, sintomas de febre athezjuéncia
de EAPV de 1:1.744 doses (casos confirmados) eldé9b doses (casos confirmados mais casos suspdittaxa de
incidéncia de convulsdes foi del:5.231doses (MART &t al., 2007).

Os artigos 7 e 8 mostram que as manifestacdesnsist® mais frequentes e notificadas no uso da &deirP
foram o EHH e a convulsdo. Foram estudados 6.266scde EAPV-DTP, dos quais 29,5% (1.662/5.643)nfora
internados, 97,4% (3.175/3.261) evoluiram parara sem sequelas, e 68,2% (1.159/1.699) tiverarmtaaindicacéo
da DTP em doses subsequentes. Nao se confirmariams élssociados a vacina DTP. Os autores verificajae a
integralidade das informacdes das fichas de natifio é elevada e a oportunidade das notificac@®m &om 74%
delas, aproximadamente, ocorrendo até o décimpdbasacinacado (FREITAS et al., 2007; FREITAS; WALBM,
2007).

Ainda entre as reacfes sistémicas desencadeadas vpeina tetravalente destacam-se as reacdes de
hipersensibilidade que podem ser do tipo anafdabic ndo. A hipersensibilidade do tipo | ocorre pasieiras duas
horas apos a exposicdo com individuo apresentamiddria, sibilos, laringoespasmo, edema dos lalfigmtensao e
choque. O choque anafilatico ocorre raramente, iogaliatamente ap6s a vacinacao e caracterizarsequdiciéncia
circulatéria, acompanhada ou ndo de reacdes cstéiea de broncoespasmo e/ou laringoespasmo. éacelzausal
entre a anafilaxia e os componentes da vacinaaaiad foi esclarecida (BRASIL, 2008a).

O tipo e a frequéncia de eventos adversos da vaciRdHib/HB (pentavalente) ndo diferem significativente
das reacdes vacinais da DTP e tetravalente (BRAXI12a).

No artigo 9, Novadzki e Rosario Filho (2010), aeeda associacdo de anafilaxia a vacina contra param
caxumba e rubéola (SCR) mostram que os alérgentengiais constituintes da vacina e a atopia naanfor
relacionados as reacgdes anafilaticas. O intervaliitio das manifestagdes clinicas foi de zeraasdoras apos a
aplicacdo vacinal com duracdo média de trés hdblmamostra de 22 criancas, 15 destas apresentaaaifestacées
mucocutaneas (hiperemia conjuntival com eritemaeggdizado ou urticaria e/ou angioedema). Em cincorreram
manifestacdes respiratérias como rouquiddo e/@etasu gastrointestinal como vomitos e/ou diariera.dois casos
houve manifestacdes respiratéria e gastrointestioalo rouquiddo e vémitos e ainda respiratdria rei@aascular
como rouquidao, tosse, cianose e sincope. O atentbnmédico foi necessario para todas as criapeadp duas delas
hospitalizadas. O tratamento instituido foi angt&iminico oral, e em alguns casos associou-seastgroide oral e
adrenalina subcutanea.

O MS por meio do PNI ampliou o Calendario Bésicovdeinagdo da Crianga em 2013, introduzindo a ‘eacin
tetravalente viral (SCRV - contra sarampo, caxumbhgola e varicela) buscando minimizar complicag@asos
graves e 0bitos por varicela no grupo alvo de \wgio (BRASIL, 2013a).

Nos ensaios clinicos, quando administrada paragasentre 12 e 23 meses de idade, a imunogerecelad
seguranga da vacina SCRV foram semelhantes aondaiatfacdo das vacinas contra varicela e triplicad (SCR) em
diferentes sitios durante 0 mesmo atendimento. dneaé segura e bem tolerada por criancas saud®@egisfeitos
adversos mais comuns sao reacfes no local dadongegéio dor, enduracdo, eritema e exantema vesitndalizado
observados em 7 a 30% dos vacinados. Exantemaadjeado leve, tipo variceliforme, pode ocorrer eté 5% dos
vacinados. Nestes casos, pode, muito raramentareocttansmissdo do virus vacinal para 0s comutesan
desencadeando doenca leve nos casos secundaegdss Efdversos graves se mostram bastante raresakngnte
ocorrem em individuos com imunodepressao celuaregmadvertidamente vacinados (BRASIL, 2012b).

Em contrapartida, Amato Neto et al. (2011), destagae vacinados com a SCRV tendem a ter rea¢de® pou
mais intensas do que aqueles vacinados com a S@Rfestando febre até convulséo febril, exantermasttorio e
trombocitopenia.

No artigo 10, Schlaucher et al. (2010) discorreare de relato de caso de invaginagéo intestirmlpdinacéo
para HIN1. O relato mostra que n&o foi encontradtumma causa especifica para a invaginagdo (iitapaho em
tanto, a presenca de adenomegalia diagnosticadaame anatomopatoldgico do paciente provavelmejustificada
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pelo uso da vacina H1N1. Tal situacéo por si stifige notificar e investigar casos de invaginagée ocorram até 30
dias ap6s a vacina, em ficha prépria para o evento.

Vale ressaltar que a preocupacéo referente a imxgdp € proveniente da situacao ocorrida anteritem@m
outras vacinas como a rotavirus, de uso oral ¢ravédente, embora a patogénese desta associagio rmaneca
desconhecida, e as evidéncias epidemiolégicas eqpontma relacdo causal, com um risco atribuido dasb em
10.000 vacinados. De acordo com o MS nestes cag@xo foi significantemente maior na primeira @losntre trés a
sete dias apds a administracao das vacinas. Algso,doi evidenciado que a incidéncia de invagioagéimentou com
a idade, sobretudo em criancas que receberam aipidose acima de 90 dias (BRASIL, 2008a).

Ainda para o MS os EAPV relacionados a vacina reoHtLN1 podem se caracterizar em manifesta¢dessloca
como dor e sensibilidade no local da inje¢do, mdtee enduracdo, que sdo benignas e autolimitadatngate
resolvidas em 48 horas e, por manifesta¢des sist@riéves como febre, mal estar e mialgia que padenecar entre
6 e 12 horas ap6s a vacinagdo e persistir por daisadias. Reagdes de hipersensibilidade e reagiaddaticas graves
séo raras (BRASIL, 2013b).

De acordo com Balallai (2013) as vacinas inativadasnalmente tém baixa reatogenicidade, e porassicina
contra HIN1 apresenta EAPV leves e pouco frequeBas mais comuns reacdes locais nos dois primgiassapds a
aplicacdo, como dor, eritema e enduracédo. A reag@émica mais frequente é a febre e as menoseingzgl sdo
nauseas, cefaleia e mialgia.

Os artigos 11 e 12 tratam sobre EAPV na vacinagidra FA. No artigo de Carneiro et al. (2011) estes
realizaram acompanhamento clinico prospectivo deeksoas que receberam superdosagem equivocadscida v
contra FA, durante o ano 2009, em uma localidada do Vale do Rio Pardo, no interior do Rio GranideSul. O
estudo contemplou a histéria clinica e exame fisamo atengdo direcionada aos sinais de alertaigakios a doenga
viscerotropica aguda (DVA). Somente um pacienteesgmtou manifestacdes de viscerotropismo leve, dom
abdominal, vdémitos, exames complementares norratiisjois dias apds a vacinagdo havendo na sequésolacéo
do quadro.

A DVA, uma nova, rara e grave complicagdo tem sldscrita envolvendo vacinas contra a FA de difesent
fabricantes e cepas. O quadro clinico da DVA égidoecom a FA selvagem tendo inicio na primeiraasmapés a
vacinacdo, com febre, astenia, ictericia, oliglinatabilidade cardiovascular, hemorragia e necteg@tica. Varios
paises tém descrito tal quadro, ja totalizandoak®€ com 11 ébitos, sendo sete casos com cinausdint Brasil, os
guais dados clinicos e anatomopatoldgicos mostraratar-se de infec¢éo pelo virus vacinal, sereratfio do genoma
viral concluindo-se que a complicacdo ocorreu psceptibilidade individual (BRASIL, 2008a).

O evento adverso mais frequentemente referido abministracdo da vacina contra a FA e a dor cal lde
aplicagéo, de curta duracdo, autolimitada e denéidade leve ou moderada. Outras manifesta¢dess lowduem
eritema e enduracdo. Em gerais, febre, mialgiaaleief reacbes de hipersensibilidade, encefalitenimgismo,
convulsées, torpor e Sindrome ictero-HemorragidASBIL, 2008b).

Apo6s a suspensdo do uso da vacina contra a FAiantas menores de seis meses de idade ocorreugioed
de casos de encefalite. A manifestagdo é semelhagteefalite viral e acontece entre sete e 21afias a aplicagdo
(BALLALAI, 2013).

No artigo 12, Mota et al. (2009) realizaram umaestigacdo com pacientes portadores de doencas tieasna
em uso de imunossupressores para controle de sngalde base e que fizerem uso da vacina contr@Bgervou-se
que dos 70 pacientes avaliados apenas dezesses m¢dtaram algum evento adverso a vacina, predoeo
manifestacdes leves como exantema, cefaleia, mjatgvacao transitéria de enzimas hepaticas esares o valor
de referéncia. Nao houve registro de reacfes vacgraves, internacfes hospitalares ou Obito evdrgpacientes
analisados, concluindo-se que entre estes a reagfessas pos-vacinacdo ndo foram mais frequemteud em
imunocompetentes.

Aproximadamente 5% das pessoas vacinadas comrav@eiFA apresentam manifestacdes de febre, naal est
e mialgia no periodo de dois a sete dias apoés iaagio, com duragdo de um a trés dias. No entaranifestacdes
mais graves e fatais podem ocorrer ap6s o usaalaa; fato constatado com as vérias vacinas de tosl produtores
em muitos paises e atualmente pesquisas tém bussativecer a natureza e as causas de tais re@BRASIL,
2008b).

Algumas reacbes podem ser temporalmente relacier@adacinacdo contra FA, mas, diante de febre graial
intensa, mal estar, alteracdes gastrintestinais doracao igual ou maior que trés dias, estd indidaternacao,
constituindo-se os trés Ultimos sirsiistomas em alerta de gravidade do quadro (AMATA QEt al., 2011).

Na presente revisdo de literatura, ndo foram erados artigos que abordassem os EAPV na admirastidgs
vacinas: poliomielite (VIP;VOP, oral e injetavepentavalente, pneumocdcica 10, 13 e 23 valentejngeroco C,
tetraviral, rotavirus humano (VORH), hepatite B (HRa sequéncia a seguir elenca-se os princip&istey adversos
desencadeados por estas vacinas.

A VOP é extremamente segura, sendo raras as reagé@sadas a sua administracao e a ocorrénciardisa
associada a vacina, no entanto, € muito rara. ApdiPser uma vacina injetdvel pode ocasionar reagddocal de
aplicacdo como eritema, enduracdo e hiperestesigemsibilidade aumentada ao toque. A vacina peletateapode
ocasionar eventos adversos, principalmente nagpeas48 horas apos aplicacdo da mesma, comodtdwada, choro
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prolongado, irritabilidade, sonoléncia, perda getie, vomito e reag¢es locais como dor, rubdoreaenduragéo. Os
EAPV relacionados as vacinas pneumo 10, 13 e 28&&aterizados por eventos locais, como dor, edesriema.

Por ser uma vacina polissacaridica as rea¢fes a&ccomuns ap0s a segunda dose e reacfes sistdancasomuns,
sendo a anafilaxia rara (BRASIL, 2012a; BRASIL, 261BRASIL, 2012d; BALLALAI, 2013).

A vacina meningococo C tem como as principais mesticdes locais: eritema, enduracdo, dor,
hipersensibilidade local, e sistémicas: febre haidaoro, irritabilidade, anorexia, diarreia, vorsitosonoléncia,
alérgicos: anafilaxia rara, convulsdo, hipotoniasa A vacina tetraviral apresenta efeitos lod&gor, vermelhidao,
vesiculas no local da aplicacéo e sistémicas de,felxantema, convulsdo febril, anafilaxia, menagdHerpes zoster
grave, encefalite, ataxia, eritema multiforme, sbnte de Stevens-Johnson, pneumonia, trombocitopeBiadrome de
Guillain-Barré (BRASIL, 2008a; AMATO NETO et al.021; BALLALAI, 2013).

Os EAVP da VORH séo febre (quase sempre inferB9 2C), irritabilidade, indisposi¢éo, diminuic&o auoetite
e diarreia. Invaginacéo intestinal. A vacina cormdrhepatite B apresenta manifestac@o localizaddodeenduracéo e
rubor; manifestacdes gerais de febre, irritabilea@ddiga, tontura, cefaleia, desconforto gasttirial leve. Purpura
trombocitopénica. Petéquias e equimoses dissensrmdzacao anafilatica (BALLALAIL, 2013).

5 CONSIDERACOES FINAIS

A partir da analise dos artigos foi possivel caastque existe limitada publicacédo acerca da tem&m estudo
para embasar a pratica clinica. Ao considerar iitapcia dos eventos adversos pés-vacinais, compeese que €
necessario a capacitagdo dos profissionais dadarsaude, em vigilancia epidemiolégica dos evemspgecialmente
daqueles que estdo atuando na rede de atencaorigriem saude, para que se tornem capazes de prestar
atendimento adequado aos casos. Realizar o conéinsistematico monitoramento desses eventos agrsgitno
principal instrumento para a identificacdo de EAPV.

Aperfeicoar a compreensao da causalidade e dagrasgodos EAPV é um dos desafios para pesquisasd, @
qual deveria incluir, sobretudo a biologia, imurmdbgia e imunopatologia das doencas imunopreventain atencao
especial a andlise do impacto de médio e longoopdez diferentes estratégias de vacinacdo, bem aomseu
desempenho em termos de risco e beneficio.

Mesmo com a ocorréncia de possiveis eventos adveapds aplicacdo de vacinas, entende-se ser de
fundamental importancia a continuidade e a ampiagAPNI, pois historicamente muito ja se evolwwcontrole e/ou
na morbimortalidade das doencas imunopreveniveditidds publicas precisam ser ampliadas, envolvend
profissionais de salde, quanto a prioridade eevaase na discussdo dos possiveis eventos addasseacinas.
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