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Introducao

Evento adverso pdés-vacinacao (EAPV) é qualquer ocorréncia médica indesejada apéds a
vacinacao, nao possuindo necessariamente uma relacao causal com o uso de uma vacina ou
outro imunobiolégico (imunoglobulinas e soros heterdlogos). Um EAPV pode ser qualquer

evento indesejavel ou nao intencional, isto é, sintoma, doenca ou achado laboratorial

Apos a identificacao de um evento, a notificacao deve ser realizada no e-SUS notifica e o tempo

maximo para se iniciar uma investigacdao de campo em tempo oportuno é de 24 a 48 horas apds a

notificacao. Os dados da investigacao inicial devem ser digitados no sistema de informacao e

atualizados sempre que novas informag6es forem incorporadas a investigacao (Figura 1)

Figura 1 - Ciclo de Vigilancia dos EAPV (VEAPV)
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Fonte: BRASIL/Tradu¢do de WHO.

Unidades notificadoras sdao as Unidades Basicas de Saude/salas de vacinagao, Unidades de
Pronto Atendimento (UPAs), prontos-socorros e hospitais. No entanto qualquer unidade de

saude publica ou privada deve notificar a ocorréncia de um EAPV.

A vacinacdo contra a covid-19 no Ceara foi iniciada no dia 18 de janeiro de 2021, com duas
vacinas de laboratorios produtores distintos: AstraZeneca/Fiocruz e Sinovac/Butantan.
Diante disto, é fundamental o monitoramento da efetividade e seguranca dessas vacinas
durante a campanha, onde a deteccdo oportuna, notificacdo, investigacao e esclarecimento
dos casos suspeitos de EAPV covid-19 permitird o acolhimento dos individuos afetados e a

contencdo do agravo, além de garantir a credibilidade do programa de vacinacao.

O objetivo deste relatorio é analisar a ocorréncia de EAPV das vacinas COVID-19 no Estado.



Resultados

No Estado do Ceard, no periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021, 40% (73/184) dos
municipios notificaram casos suspeitos de EAPV, totalizando 916 notifica¢des, sendo 611
(66,7%) para a vacina do laboratdrio Sinovac/Butantan e 305 (33,3%) para a vacina do
laboratério AstraZeneca/Fiocruz. Avaliando as Areas Descentralizadas de Satde (ADS), 9%

(2/22) permanecem silenciosas para notificacdo de EAPV, sao elas, 13° e 162 ADS (Figura 2 e

3).

Figura 3 - Distribuicdo geogrdifica das ADS
Figura 2 - Distribuicao geografica dos municipios
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Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021

Ao analisar as notificacdes de EAPV por doses de vacinas administradas, verifica-se que

36,9% (27/73) dos municipios apresentam mais de 10 notificacdes por 10.000 doses (Figura
4).

Figura 4 - Municipios com > 10 notificacdes relacionadas a EAPV de COVID-19 / 10.000 doses de vacinas
COVID-19 administradas, Vacina Covid-19, Ceara, 2021
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Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021




Visto que apds a notificacao, a investigacao deve acontecer idealmente no periodo de até 48

horas, observou-se que dos 73 municipios com notificacdo de EAPV, apenas 12 (16,4%)
realizaram a investigacdo em tempo oportuno, independente da gravidade do evento
(Figura 5).

Figura 5 - Distribuicao geografica dos municipios (N = 12) com investigacdo oportuna (até 48 horas) para
EAPV Vacina Covid-19, Ceara, 2021
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Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021

Das 916 notificacdes, 6,9% (63/916) foram investigadas no intervalo de, no maximo, 48

horas apo6s a notificacdao. (Figura 6).

Figura 6- Tempo (dias) de investigacdo apds a notificacao dos EAPV (N=916) Vacina Covid-19, Ceara, 2021
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Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021



Das 916 notificacbes de casos suspeitos de EAPV, 83,95% (769/916) foram avaliados e

encerrados, sendo 748 notificacoes do tipo EAPV e 21 notificacbes do tipo Erro de
Imunizacdo. As demais 147 notificacbes, encontram-se em fase de andlise, devido a

pendéncia de algumas informacgdes (Figura 7)

Figura 7 — Monitoramento do encerramento dos EAPV notificados (N = 916), Vacina Covid-19, Ceara, 2021

Status do EAPV N (%)
Encerrados 769 84,0

Erro de Imunizacao 21 2,7

EAPV 748 97,3
Em anélise 147 16,0
Total 916 100,0

Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021

Classificando os EAPV segundo a causalidade, identificou-se 371 notificagdes com
causalidade A1l - reacao inerente ao produto (EAPV causado ou precipitado pela vacina ou
por um ou mais de seus componentes) e 372 com causalidade C - inconsistente ou
coincidente (EAPV causado por outro(s) motivo(s) que ndo a vacina). Além destes, 5
apresentaram uma causalidade inclassificavel, quando ha auséncia de informac¢des adequadas
para classificacdo (Figura 8).

Figura 8 - Classificacao dos EAPV segundo a Causalidade (N = 748), Vacina Covid-19, Ceara, 2021

Causalidade N (%)
Al: reacao inerente ao produto 371 49,0
C: inconsistente ou coincidente 372 50,0
Inclassificavel 5 1,0

Total 748 100

Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021




Em relacdo a classificacdo dos EAPV quanto a gravidade, 87% (650/748 notificacoes
avaliadas) foram Eventos adversos nao graves (EANG) e 13,% (98/748) Eventos adversos
graves (EAG), com 84 registros de ébitos e 14 classificados como graves por outros motivos
(necessitaram de hospitalizacdo por pelo menos 24 horas ou eventos clinicamente
significante que necessitaram de intervencao médica). Os EAG temporalmente associados
as vacinas foram classificados como inconsistentes ou coincidentes, ou seja, trataram-se

de EAPV sem relacao causal com a vacina (Figura 9).

Figura 9- Classificacao dos EAPV quanto a gravidade (N = 748), Vacina Covid-19, Ceard, 2021

Gravidade N (%)
Evento adverso grave (EAG) 98 13,1
Obito 84 85,7

Internagao 5 51

Outros 9 9,2
Evento adverso ndo grave (EANG) 650 86,9
Total 748 100

Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021

Todos os 371 EAPV (com reacdo inerente ao produto) foram classificados como Evento
adverso ndo grave (EANG), e apresentaram uma maior frequéncia das seguintes
manifestacdes: Febre, Cefaleia, Mialgia, Calafrios, Diarreia, Desconforto abdominal, Edema,
Dor localizada, Nausea, Prurido e Sonoléncia. Destas, que totalizam uma amostra de 173
EAPV, a febre foi a mais prevalente com 36% (63/173), seguida de cefaleia com 21% (37/173)

(Figura 10).

Figura 10 — Manifestacdes mais frequentes dos EANG relacionados a causalidade Al, Vacina Covid-19, Cears,
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Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021



Quando se analisa por laboratério produtor, observa-se que os casos classificados como

EANG do laboratoério Sinovac/Butantan foram 443 registros (92,3%) e 207 (77,2%) do
laboratodrio AstraZeneca. Nos EAG (6bitos), 30 (6,2%) estavam associados temporalmente
a vacina do laboratério Sinovac/Butantan e 54 (20,2%) a vacina do laboratdrio

Astrazeneca/Fiocruz (Figura 11).

Figura 11 - Notificacao de EAPV segundo gravidade, Vacina Covid-19, Ceara, 2021

Sinovac/ Astrazeneca/ Total
EAPV Butantan Fiocruz
N % N % N %
N&o grave 443 92,3 207 77,2 650 86,9
Grave 7 1,5 7 2,6 14 1,9
Obito 30 6,2 54 20,2 84 11,2
Total 480 100,0 268 100,0 748 100,0

Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021

O quantitativo de doses distribuidas de Sinovac/Butantan representou 78%
(1.618.954/2.073.564) do total de doses distribuidas . Na figura 13 pode-se identificar a
classificacdo de gravidade (EAG e EANG) dos registros de EAPV por laboratério produtor,
correlacionando com o seu lote, sendo possivel observar maior ocorréncia de EAPV do lote

202010034 (Sinovac/Butantan) e do lote 412072005 (Astrazeneca/Fiocruz).

Figura 12 - Taxa total de EAPV notificados/100.000 doses de vacina COVID-19 administradas

De acordo com o tipo de Vacina Covid-19, Cear3, 2021

Taxa total de EAPV

Imunobiolégico  EAPV Doses Aplicadas notificados/100.000 doses de
vacina COVID-19 administradas

AstraZeneca 268 250.264 107
Coronavac 480 1.147.124 42
TOTAL 748 1.397.388 54

*Fonte: SIPNI, 25.04.2021, 20h - excluidos 5245 registros por inconsisténcia do tipo de vacina




Figura 13 — Notificacdo de EAPV segundo gravidade por laboratério produtor e lote*, Vacina Covid-19,

Ceara, 2021
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Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021

*79 lotes com EAPV, dentre esses 4 prevaleceram

Indicadores da Vacina COVID-19

Indicadores Resultados

% de EAPV investigados dentro de 2 dias de notificagao apds

0,
vacinagdo COVID-19 8% (63/748)

Taxa total de EAPV notificados/100.000 doses de vacina COVID-19

administradas 54 (748/1.402.633%)

Taxa de EAPV grave (EAG) por 100.000 doses de vacina COVID-19

administradas 7(98/1.402.633%)

% de distritos (ADS) com notificagbes COVID-19 EAPV silenciosos 9% (2/22)

% de municipios com notificagdes COVID-19 EAPV silenciosos 40% (73/184)

% de municipios com > 10 notificagdes relacionadas a EAPV de

0,
COVID-19 / 10.000 doses de vacinas COVID-19 administradas 37% (27/73)

*Fonte: SIPNI, 25.04.2021, 20h - incluidos 5245 registros por inconsisténcia do tipo de vacina
Fonte: e-SUS Notifica. Dados referente ao periodo de 24 de janeiro a 19 de abril de 2021 8



Esclarecimento - EAPV Vacina Covid-19 AstraZeneca/Fiocruz

Os EAPV de trombose com plaquetopenia raros descritos em paises europeus ocorreram
dentro de um periodo de 28 dias ap6s a vacina¢ao (mais comumente entre 4 e 20 dias), numa
incidéncia de 1 a 8 casos por milhdo de individuos ap6s a primeira dose, ou seja, em 0,0001%

a 0,0008% das doses

O PNI reforca que atualmente os beneficios da vacinagdao contra a covid-19 superam em

muito os eventuais riscos associados. Além disso, o programa monitora, investiga e analisa os
dados de EAPV das vacinas COVID-19 utilizadas.

SIM @
Presenca de trombose/tromboembolismo confirmada por NAO é um caso de TTS

Ecocardiograma
Ultrassom - Doppler

Cintilografia pulmonar de ventilagao e perfusao

Exame de imagem Procedimento cirdrgico Exame de patologia
Venografia ou arteriografia por ressonancia magnética
Tomografia computadorizada - com contraste / angiografia Presenga de um trombo (como  Bidpsia ou autdpsia
trombectomia)

Angiografia convencional/Angiografia por subtragdo digital




Esclarecimento - EAPV Vacina Covid-19 AstraZeneca/Fiocruz

Nivel 2 (Caso Provavel) de TTS

dor toracica (frequentemente em aperto)

arritmias (incluindo assistolia)

cefaleia, inexplicavel, frequentemente grave
. deéficit bral focal
Trombose de seio venoso chclt cerebratfocal
Infarto agudo do cerebral / Trombose encefalopatia
dispneia Attt venosa cerebral
miocardio (IAM) convulsio
cianose
inicio de edema, geralmente (mas nem sempre) em membro(s) inferior(es);
inicio sbito de déficit neurolégico focal, como dificuldade na
fala (afasia ou disartria), hemiparesia, marcha ataxica, paralisia edema localizado acompanhado de dor (pode ser em céibras) e aumento
facial i da sensibilidade;
Acidente vasct{lar . Trombose venosa
rizbEl ) et Contagem de plaquetas profunda periférica vermelhidao/descoloragao/calor na pele;
abaixo de 150.000/uL
edema depressivel
dor abdominal (pode ser desproporcional aos achados de exame fisico) 7
/
i
hepatomegalia (se localizada em veia hepatica) 1 dor toracica pleuritica (subita, de forte intensidade, em pontada/facada/queimacao
i
!
presenca de sangue nas fezes i inicio subito de dispneia (em repouso ou ao esforgo)
\
\
distensao abdominal Trombose intra- \\ taquicardia/arritimia
abdominal \ Tromboembolismo
. . vomit A
nauseas, vomitos \‘\ pulmonar taquipneia
\
diarreia W hipotensao
\
\
ascite \ cianose
\\\
\
\
\
\
\
\
!
i
1
i
i
!
4
Ha outros exames de de imagem ou lab iais compl t:
sugestivos, mas nao confirmatorios, de tromb /tromk b 10?
de torax

D-dimero elevado
sem contraste

Todo caso suspeito de trombose venosa ou arterial associado a plaquetopenia apés ter
recebido a vacina Oxford/AstraZeneca tem que ser notificado no e-SUS notifica

(https://notifica.saude.gov.br/) para investigacdo e esclarecimento. Comunicar a CEMUN para

iniciar a avaliacao imediata do caso. A investigacao devera ser completa, com histéria clinica bem

detalhada, antecedentes pessoais, com exames de imagens, laboratoriais.
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https://notifica.saude.gov.br/

Esclarecimento - EAPV Vacina Covid-19 AstraZeneca/Fiocruz

Devido ao alerta mundial da possivel associacao de fendmenos tromboembdlicos raros, com

plaquetopenia, e as vacinas COVID-19 que utilizam plataforma de vetor viral nao replicante

(Oxford/AstraZeneca e Janssen), o PNl estabelece:

1 - Por precaucado, para os individuos que receberam a primeira dose da vacina COVID-

19 Oxford/AstraZeneca e apresentaram em seguida:

N7 N~

2 - Devido a semelhanca do mecanismo fisiopatolégico descrito para o fenémeno de
Sindrome de Trombose com Trombocitopenia (TTS), o PNI recomenda também que
seja utilizado uma vacina alternativa, que ndo possua plataforma de vetor viral ndo
replicante de adenovirus, em pacientes que apresentaram quadro prévio de
Trombocitopenia Induzida por Heparina (HIT), até que seja avaliado adequadamente

se esses individuos estao ou nao sob risco maior de apresentarem um episédio de TTS.

NAO apresentam contraindicacdo em receber a segunda dose do mesmo

imunobiolégico (se utilizado em esquema de duas doses), NAO sendo indicada a

substituicao por outra vacina:

* Individuos com antecedente pessoal de trombose (nao associado a HIT), ou de
trombofilia, independentemente de estarem ou ndao em uso de anticoagulantes;
+ Episddio de trombose apds uma dose vacina COVID-19, nao associada a

plaquetopenia.

11




No caso de vocé perceber qualquer um dos seguintes sintomas abaixo apds receber a

Vacina Covid-19 do Laboratdrio AstraZeneca:

 Faltadear

* Dor abdominal persistente

* Dor no peito ou estomago

* Inchaco ou frio em um braco ou perna

* Sangramento persistente

* Virios pequenos hematomas

« Manchas avermelhadas ou arroxeadas ou bolhas de sangue sob a pele em outros
locais fora o local de aplicagdo da vacina

« Dor de cabeca intensa, nao habitual, com piora progressiva, piora em decubito ou ao
abaixar a cabeca, que nao responde analgésicos simples e podendo ser acompanhada
de turvacao visual

* Nauseas e vomitos

» Dificuldade de fala

+ Fraqueza

« Tontura ou convulsoes

Procure assisténcia médica imediata e mencione sua vacinacao recente para que o caso
seja notificado e investigado seguindo o fluxo estabelecido pelo Protocolo de Vigilancia

Epidemioldgica e Sanitaria dos Eventos Adversos Pds-Vacinacao

Dor de cabeca continua, tontura ou visao prejudicada por mais de trés dias

apos a vacinacao precisam de exames médicos adicionais

O sistema para notificacdao definido entre a Anvisa e o Ministério da Saude é o
e-SUS notifica Evento Adverso

https://notifica.saude.gov.br/

Em caso de duvidas e esclarecimentos, entrar em contato:
CIEVS Estadual (85) 3101.4860 e 98724.0455;
GT Imunopreviniveis (85) 3101.5215.
E-mail: cievsceara@gmail.com; novocorona.ce@gmail.com
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