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RESUMO 

SILVA, Roberta Barros. Epidemiologia dos Eventos Supostamente Atribuíveis às 

vacinas Covid-19 durante o primeiro ano da vacinação em Minas Gerais, Brasil. 2023. 

Dissertação (Mestrado em Enfermagem) – Universidade Federal de Minas Gerais, Belo 

Horizonte, 2023.  

 

Introdução: A doença do coronavírus (COVID-19), causada pelo SARS-CoV-2, é 

caracterizada por uma infecção respiratória aguda, potencialmente grave. Em março de 2020, 

a Organização Mundial de Saúde a definiu como pandemia e foi considerada, até mesmo, 

uma sindemia. Considerando a recente introdução de vacinas contra COVID-19 de forma 

acelerada, com o uso de tecnologias diferentes de produção e o fato de que essas vacinas 

serão administradas em milhões de indivíduos, pode haver um aumento considerável de 

notificações de Eventos Supostamente Atribuíveis à Vacinação ou Imunização (ESAVI). 

Sendo assim, é de extrema relevância estudos de farmacovigilância de ESAVI. Objetivo: 

Estimar e descrever a ocorrência dos ESAVI notificados em Minas Gerais (MG), Brasil, e 

associados às vacinas COVID-19. Método: Estudo epidemiológico, descritivo, realizado com 

dados secundários de ESAVI do estado de MG, durante o período de 18 de janeiro de 2021 a 

21 de janeiro de 2022.Verificou-se a frequência de todos os casos de ESAVI notificados 

associados às vacinas COVID- 19, disponíveis naquele momento para aplicação no Brasil por 

meio do Programa Nacional de Imunizações. Calculou-se, também, a Taxa de Incidência de 

eventos adversos  para 100 mil doses aplicadas. Para a análise dos dados, foi utilizado o 

programa Microsoft Office Excel (versão 2016) e Stata (versão 17.0). Os ESAVI foram 

apresentados em proporções (%), de acordo com imunobiológico administrado, dose, faixa 

etária, sexo, tipo de evento e classificação da causalidade. Resultados: No período do estudo, 

foram administradas 34.307.831 doses das vacinas COVID-19. Foram notificados 34.971 

casos de ESAVI, sendo 31.544 (91,7%) eventos adversos, com TI de 91,9 casos a cada 100 

mil doses aplicadas e 2.838 (8,2%) erros de imunização (EI), com TI de 8,3 casos a cada 100 

mil doses aplicadas. Em relação à classificação da gravidade dos eventos adversos, 29.093 

(92,2%) dos ESAVI foram classificados como eventos adversos não graves (TI = 84,8). Os 

eventos adversos graves corresponderam a 7,8% dos ESAVI (TI= 7,1) e, os óbitos, a 2,9% de 

todos os ESAVI (TI = 2,7). Os principais sinais e sintomas para os eventos não graves foram: 

calafrios, cefaleia, dor no local de aplicação e, para os eventos adversos graves, considerando 

a Classe de Sistema de Órgãos (SOC), destacam-se: distúrbios respiratórios, torácicos e do 

mediastino com maiores incidências para as vacinas Sinovac/Butantan e AstraZeneca/Fiocruz 

(TI=7,2 e 5,6 casos por cada mil doses aplicadas, respectivamente). Em relação à causalidade 

dos óbitos encerrados, 85,2% foram classificados como reações coincidentes, ou 

inconsistentes, e dois (2) óbitos como reação relacionada ao produto. Conclusão: Neste 

estudo, apesar de os ESAVI de vacinas contra a COVID-19 no Estado de Minas Gerais terem 

sido frequentes, em sua maioria foram não graves. Conclui-se, portanto, que as vacinas contra a 

COVID-19 se mostraram positivas e eficazes no combate ao vírus, diminuindo de forma 

significativa os casos de morbidades e mortalidades, além de seguras e competentes. 

 

Palavras-chave: Vacinação. Vacinas. Eventos Adversos. COVID-19. Epidemiologia. 

Incidência. 



 

 

ABSTRACT 

SILVA, Roberta Barros. Epidemiology of Events Supposedly Attributable to Covid-19 

vaccines during the first year of vaccination in Minas Gerais, Brazil. 2023. Dissertation 

(Master in Nursing)- Federal University of Minas Gerais, Belo Horizonte, 2023. 

 

Introduction: Coronavirus disease (COVID-19), caused by SARS-CoV-2, is characterized 

by an acute, potentially serious respiratory infection. In March 2020, the World Health 

Organization (WHO) declared it a pandemic and even considered it a syndemic. Given the 

recent accelerated introduction of COVID-19 vaccines, which employ various production 

technologies and will be administered to millions of individuals, there may be a significant 

increase in reports of Events Supposedly Attributable to Vaccination or Immunization 

(ESAVI). Therefore, pharmacovigilance studies on ESAVI are of utmost importance. 

Objective: To estimate and describe the occurrence of ESAVI reported in Minas Gerais (MG), 

Brazil, associated with COVID-19 vaccines. Method: This was an epidemiological, 

descriptive study using secondary data on ESAVI in the state of MG from January 18, 2021, to 

January 21, 2022. The frequency of all ESAVI cases temporally associated with COVID-19 

vaccines (AstraZeneca/Fiocruz, Sinovac/Butantan, Pfizer/Wyeth, and Janssen) notified in the 

system, available during that time for application in Brazil through the National Immunization 

Program (PNI) was examined. The incidence rate (IR) of adverse events per 100,000 doses 

administered in the state was also calculated. Microsoft Office Excel (version 2016) and Stata 

(version 17.0) were used for data analysis. ESAVI cases were presented as proportions (%) 

based on the administered immunobiological, dose, age group, gender, type of event, and 

causality classification. Results: During the study period, a total of 34,307,831 doses of 

COVID-19 vaccines were administered. A total of 34,971 cases of ESAVI were reported, 

with 31,544 (91.7%) being adverse events, with an incidence rate (IR) of 91.9 cases per 

100,000 doses administered, and 2,838 (8.2%) were immunization errors (IE), with an IR of 

8.3 cases per 100,000 doses administered. Regarding the severity classification of adverse 

events, 29,093 (92.2%) of the ESAVI were classified as non-serious adverse events (IR = 

84.8).          Serious adverse events accounted for 7.8% of ESAVI (IR = 7.1), and deaths accounted 

for 2.9% of all ESAVI (IR = 2.7). The main signs and symptoms for non-serious events were 

chills, headache, and local pain at the injection site, while for serious events, considering the 

System Organ Class (SOC), respiratory, thoracic, and mediastinal disorders were prominent, 

with higher incidences for the Sinovac/Butantan and AstraZeneca/Fiocruz vaccines (IR = 7.2 

and 5.6 cases per thousand doses administered, respectively). Regarding the causality of 

closed deaths, 85.2% were classified as coincidental or inconsistent reactions, and two (2) 

deaths were classified as product-related reactions. Conclusion: In this study, although 

ESAVIs from COVID-19 vaccines in the state of Minas Gerais were frequent, most of them 

were non-serious. It can be concluded, therefore, that COVID-19 vaccines have shown to be 

positive and effective in combating the virus, significantly reducing morbidity and mortality 

cases, in addition to being safe and competent reducing cases of morbidity and mortality, in 

addition to being safe and competent. 

 

Keywords: Vaccination. Vaccines. Adverse events. COVID-19. Epidemiology. Incidence. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

A doença do coronavírus (COVID-19), causada pelo SARS-CoV-2, é caracterizada 

por uma infecção respiratória aguda, potencialmente grave. Em março de 2020, a 

Organização Mundial de Saúde (OMS) a definiu como pandemia e foi considerada, até 

mesmo, uma sindemia (HORTON, 2020), devido a sua rápida disseminação (ADHIKARI et 

al., 2020; ZHU et al., 2020) às novas variantes e a sua complexidade biossocial 

(CHOUDHARY et al., 2021). Em 5 de maio de 2023, a OMS declarou o fim da Emergência 

de Saúde Pública da pandemia da Covid-19. Todavia, o momento mundial vivenciado em 

decorrência da pandemia COVID-19 foi impactado para além das condições de saúde, mas 

também nas questões socioeconômicas em quase todos os países do mundo (ITA, 2021). 

O vírus se propagou rápido, e em 31 de janeiro de 2020, a pandemia se espalhou para 

19 países, com 11.791 casos confirmados, abarcando 213 mortes. A OMS declarou uma 

Emergência de Saúde Pública de Importância Internacional (ADHIKARI et al., 2020). Em 23 

de junho de 2023, 768.187.096 casos de COVID-19 foram confirmados, incluindo 6.945.714 

mortes relatados globalmente. No Brasil, 37.656.050 casos foram confirmados, com 703.719 

mortes reportadas (WORLD HEALTH ORGANIZATION/WHO, 2023). Em vista desse 

cenário epidemiológico, para uma nova vacina contra a COVID-19 alcançar a imunidade de 

rebanho, precisaria atingir uma cobertura vacinal de pelo menos 60% da população, 

garantindo um efeito manada e reduzir as mortes (DOMINGUES, 2021). 

A COVID-19 possui alta taxa de transmissibilidade, morbidade e mortalidade 

(LAZARUS et al., 2021). A forma de contágio da doença ocorre devido ao contato próximo 

com uma pessoa infectada, exposta à tosse, espirros, gotículas respiratórias, aerossóis e até 

mesmo em superfícies contaminadas, levando o vírus até a área do nariz ou boca (SHEREEN 

et al., 2020; YUKI; FUJIOGI; KOUTSOGIANNAKI, 2020). 

Os sintomas clínicos da infecção por COVID-19 podem ser observados após 2 a 14 

dias de incubação, que difere, principalmente, em relação à idade e ao sistema imunológico de 

cada pessoa. Após quase dois anos de pandemia, muito tem se estudado sobre a população 

mais susceptível a complicações e maior gravidade, sendo, em especial pessoas com mais de 

60 anos, gestantes, indivíduos com comorbidades crônicas, como diabetes, hipertensão, 

doenças cardiovasculares e imunossuprimidos (LI et al., 2020; SAMUDRALA et al., 2020). 

Os esforços para conter a pandemia envolvem medidas não farmacológicas e 

comportamentais, como o distanciamento social, a higienização das mãos e as medidas 

protetivas com equipamento de proteção individual, como as máscaras. Sugiram, 
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rapidamente, diversas iniciativas de desenvolvimento de vacinas contra a doença, 

considerando o caráter emergencial de segurança sanitária global (ITA, 2021; LAZARUS et 

al., 2021; SAMUDRALA et al., 2020; LURIE et al., 2020). 

Diversas tecnologias estão sendo usadas para as vacinas de COVID-19. Desde as 

técnicas convencionais, como as vacinas inativadas, as inativadas com adjuvante e as 

atenuadas, até abordagens mais avançadas de vacinas com vetores virais e vacinas baseadas 

em RNA e DNA (EWEN-CALLAWAY; SPENCER, 2020). A pandemia de COVID-19 

revelou aos órgãos reguladores, o desafio inédito de equilibrar a demanda pública pelo rápido 

desenvolvimento e aprovação de uma vacina segura e eficaz sem afetar as rigorosas 

exigências de pré-comercialização usadas para vacinas anteriores (TAU; YAHAV; 

SHEPSHELOVICH, 2020). 

No Brasil, foram autorizadas pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa) e 

disponibilizadas pelo Programa Nacional de Imunizações (PNI), as seguintes vacinas de 

COVID-19: Vacina adsorvida COVID-19 (Inativada) Sinovac/Butantan; Vacina COVID-19 

(recombinante) Fiocruz/Oxford/Astrazenica; Vacina COVID-19 (RNAm) (Comirnaty) 

Pfizer/Wyeth; Janssen: vacina COVID-19 (recombinante) (consórcio Covax Facility) 

(BRASIL, 2021). 

Diante da recente introdução de vacinas contra COVID-19 de forma acelerada, com o 

uso de tecnologias diferentes de produção e o fato de essas vacinas serem administradas em 

milhões de indivíduos, poderia haver um aumento considerável de notificações de Eventos 

Supostamente Atribuíveis à Vacinação ou Imunização (ESAVI). Sendo assim, é de extrema 

relevância estudos de farmacovigilância de ESAVI, a fim de conhecer os eventos 

supostamente associados a esses imunobiológicos (BRASIL, 2022; JEON; KIM; OH; LEE, 

2021; WIBAWA, 2021). 

A definição de caso de ESAVI atualmente utilizada é qualquer evento adverso 

temporariamente relacionado à vacinação, não necessariamente relacionado causalmente ao 

uso da vacina ou outro material imunobiológico (imunoglobulinas e soros heterólogos), 

podendo ser qualquer evento adverso ou não intencional, ou seja, doença ou testes 

laboratoriais de resultados anormais (BRASIL, 2022). 

Os ESAVI precisam ser investigados cuidadosamente, visando um diagnóstico 

diferencial e possível tratamento. A maioria dos ESAVI se referem a associações temporais, 

ou seja, sem relação com as vacinas (BRASIL, 2020a). Para se estabelecer a existência de 

causa, muitos são os desafios envolvidos nesse processo, pois são necessárias informações 

completas que envolvem: dados da investigação, clínicos e laboratoriais, incluindo necrópsia, 
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diagnóstico definitivo compatível, informações pregressas dos pacientes, além de um banco 

de dados adequado e revisão de um comitê de especialistas (BRASIL, 2020a). 

Os ESAVI podem contribuir para a falta de confiança no imunobiológico, diminuição 

na adesão ao esquema vacinal e, consequentemente, na cobertura vacinal, além de aumentar a 

situação de vulnerabilidade da população em relação aos agravos imunopreveníveis. Portanto, 

a confiança em qualquer vacina COVID-19 é crucial para seu sucesso (KFOURI; LEVI, 

2021). 

Os Erros de Imunização (EI), por sua vez, podem causar os ESAVI, e são eventos 

adversos causados pelo manuseio, prescrição ou administração incorreta de vacinas e que 

podem ser evitados por meio de treinamento da equipe, fornecimento adequado de 

equipamentos e insumos para vacinação e supervisão dos serviços (BRASIL, 2020a). 

As vacinas disponibilizadas pelo PNI são seguras, possuem autorização pela Anvisa e 

intercorrem por um processo rigoroso de avaliação de qualidade pelo Instituto Nacional de 

Controle de Qualidade em Saúde - INCQS da Fundação Oswaldo Cruz (BRASIL, 2020b; 

BRASIL, 2022). Todavia, como qualquer outro medicamento, não são isentas de riscos 

(BRASIL, 2020a). 

Notícias falsas, ou Fake News, se espalham em uma velocidade alarmante, 

disseminando notícias negativas em aplicativos ou redes sociais, resultando na falta de 

credibilidade na segurança das vacinas (OLIVEIRA et al., 2020), na queda nas coberturas 

vacinais, além do ressurgimento de vários surtos de doenças preveníveis em pessoas não 

vacinadas (SATO, 2018). Autores têm demonstrado que essa incerteza em se vacinar 

(OLIVEIRA et al., 2020) e o medo de eventos adversos são uma das principais barreiras para 

a imunização (SANTANA et al., 2022). Para garantir a confiança do público nos programas 

nacionais de imunização, é importante a vigilância de ESAVI, que além de melhor monitorar 

os eventos, fornece mais transparência à população (SATO, 2018). 

Autores identificaram uma grande barreira à vacinação: a Internet. Os países com 

declínios significativos na confiança nas vacinas estão associados a campanhas e 

mobilizações antivacinas on-line altamente organizadas. Enquanto o acesso à internet e às 

mídias sociais revolucionou a produção e o consumo de informações, a crescente 

disseminação da desinformação tornou-se um problema de saúde pública no Brasil 

(FRUGOLLI et al., 2021). 

A hipótese deste estudo é: os ESAVI notificados são supostamente associados às 

vacinas COVID-19, mas os eventos adversos graves pós-vacinação contra a COVID- 19 são 

raros. 
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Considerando a escassez de estudos acerca da temática, em especial devido a recente 

introdução dessas vacinas em todo o mundo e o aumento das notificações durante a 

COVID-19, o presente estudo poderá fomentar, portanto, a discussão sobre a importância dos 

registros dos ESAVI decorrentes das vacinas de COVID-19 e demonstrar a segurança delas 

para a população, de modo a contribuir para o aumento da cobertura vacinal e redução do 

risco de morbi-mortalidade. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo geral 

 

Estimar e descrever a ocorrência dos ESAVI notificados em Minas Gerais (MG), 

Brasil, e associados às vacinas COVID-19. 

 

2.2 Objetivos específicos 

a) Descrever os eventos adversos graves e não graves (frequência e distribuição) no 

estado de MG; 

b) Descrever os óbitos (frequência, distribuição, encerramento) no  estado de MG; 

c) Descrever o perfil da ocorrência dos erros em imunização (EI) no estado de MG; 

d) Discriminar os EI no estado de Minas Gerais. 
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3 REVISÃO DE LITERATURA 

 

3.1 Vacinas e sua história 

 

Os imunobiológicos são substâncias utilizadas com a finalidade de imunizar. Atuam 

como antígenos, ou seja, substâncias estranhas que interagem com o sistema imunológico 

responsável pela defesa do corpo humano. Essa defesa é conhecida como resposta imune e é 

explicada pela produção de anticorpos (imunoglobulinas) e células de memória específicas 

(SILVA JÚNIOR, 2010; CORREA et al, 209). 

Essa técnica provou ser muito eficaz, pois é usada há mais de dois séculos e, com 

melhorias e novas descobertas ao longo das décadas, conseguiu reduzir o nível de ameaça de 

várias infecções a um nível quase insignificante com seu uso (CORREA et al, 209). 

A vacina é um produto que imuniza uma pessoa de forma que, sem contrair uma 

forma clínica significativa da doença à qual seu corpo está imune, ela seja capaz de se 

defender de um possível contato com o patógeno, evitando, assim, o desenvolvimento da 

doença por imunidade adquirida (MOLINA et al., 2007). 

Vários fatores influenciam a resposta imune de uma pessoa, como: presença de 

anticorpos maternos, composição, dose e via de administração dos imunobiológicos, presença 

de adjuvantes, idade, imunossupressão e manutenção adequada dos imunobiológicos. Esta 

manutenção, realizada na “cadeia do frio”, é de grande importância para a qualidade dos 

imunobiológicos, e um dos pontos críticos dos serviços de vacinação (BRASIL, 2007). 

Os imunobiológicos são classificados em três tipos: 1. vacinas, 2. imunoglobulinas e 

3. soros. As vacinas são definidas como antígenos oferecidos ao organismo para estimular a 

produção de anticorpos com finalidade preventiva, curativa ou paliativa, gerando imunidade 

naqueles que as recebem. As vacinas são divididas em dois grupos: bacterianas e virais e 

podem ser feitas de microrganismos atenuados ou inativados (Figura 1).
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Figura 1 – Classificação das Vacinas 

 

 
Fonte: Adaptado de Organização Mundial da Saúde. Global Manual on Surveillance of Adverse Events 

Following Immunization, update 2016. Genebra: OMS; 2014. Disponível em inglês, em: 

https://apps.who.int/iris/handle/10665/206144. 

 

Uma vacina atenuada é aquela em que o vírus está vivo, mas sem a capacidade de 

causar doença, por exemplo: vacina de febre amarela, poliomielite, vacinas monovalentes 

(sarampo, rubéola e caxumba), bivirais (sarampo e rubéola), tríplices de vírus (caxumba, 

rubéola e sarampo), varicela e varíola. Estas vacinas são contraindicadas em 

imunocomprometidas e grávidas. Uma vacina inativada contém um vírus que foi morto por 

agentes químicos ou físicos, ou subunidades e fragmentos geneticamente modificados. Neste 

caso, nunca ocorre reversão para a forma selvagem (influenza, hepatite A e B, poliomielite 

injetável e raiva). Essas vacinas são preferencialmente indicadas para indivíduos 

imunocomprometidos. No entanto, as vacinas inativadas também podem causar alguns 

eventos adversos (BRASIL, 2007). 

Quanto ao histórico, o surgimento da vacina ocorreu em 1789, quando o médico inglês 

Edward Jenner, em seu experimento transformativo, injetou em um menino linfa das lesões de 

uma mulher que ordenhava uma vaca, baseado na possibilidade de que a pústula de vírus 

Vaccinia pudesse induzir imunidade naqueles que entrassem em contato. Ele observou que as 

mulheres que ordenhavam vacas não sofriam de varíola, mas apresentavam pequenas feridas 

nas mãos (LESSA; DÓREA, 2013). Graças a esse experimento, o processo de imunização 
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humana recebeu o nome de vacina, do latim vacinnus, que significa vaca (ROITT; 

BROSTOFF; MALE, 2003). 

Em se tratando de uma época em que pouco se sabia sobre vírus e outros 

microrganismos, a imunologia de Jenner inovou a prevenção da varíola. Portanto, em sua 

homenagem, o termo ainda é utilizado para se referir ao processo de imunização decorrente 

da estimulação do organismo a produzir meios de proteção contra agentes virais ou 

bacterianos (REZENDE et al., 2002). 

Mesmo que as descobertas de Edward Jenner tenham sido inicialmente fortemente 

criticadas, a vacinação ganhou força depois que foi confirmado que sua proposta era 

realmente inovadora e eficaz. Pesquisas de Larocca e Carraro (2000) indicam que no Brasil e 

no mundo muito se caminhou até que a vacinação em massa chegasse ao nível atual, seja pelo 

medo inicial da própria vacina, pelo receio de adquirir as características de um animal ou de 

contrair a doença em sua forma mais grave, o que dificultou a disseminação da cultura da 

vacinação, causando até revolta na população (LAROCCA; CARRARO, 2000). 

Hochman (2011) salientou como foi difícil iniciar o processo de vacinação no Brasil 

antes de se ter a realidade atual. No início do século XX, a vacinação compulsória contra a 

varíola e a resistência de diversos grupos sociais se entrelaçaram na chamada Revolta das 

Vacinas, na qual a população se mostrou indignada com a vacinação compulsória. 

Novas vacinas foram descobertas ao longo dos anos. Cem anos depois do experimento 

que deu origem à imunização contra a varíola, Louis Pasteur descobriu a possibilidade de 

produzir outros imunizantes (vacinas) a partir de microrganismos, bactérias e vírus 

(LAROCCA; CARRARO, 2000). 

A descoberta da vacina foi precursora da medicina preventiva, que não trata a doença, 

mas tenta evitá-la, tendo em vista tanto o menor custo da prevenção em relação ao tratamento, 

quanto, sobretudo, os benefícios para a qualidade de vida, prevenção de agravos e promoção à 

saúde (HOCHMAN, 2011). 

Em relação à atualidade, observa-se que em decorrência da pandemia ocasionada pela 

COVID-19, emergiram-se algumas vacinas. De acordo com a Sociedade Brasileira de 

Imunizações (SBI) (2021), as plataformas tecnológicas das vacinas contra a COVID- 19 são: 

vacinas de vírus inteiros inativados, vacinas de vetores virais não replicantes, vacinas de RNA 

mensageiro (mRNA) e Vacinas proteicas (subunitárias, recombinantes ou de partículas 

semelhantes ao vírus - VLP).
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As vacinas de vírus inteiros inativados são feitas a partir do vírus SARS-CoV-2 

inativado ou morto. A inativação é feita com substâncias químicas que aniquilam o material 

genético do vírus e, consequentemente, impedem sua replicação, tornando-o incapaz de 

causar doenças. No entanto, esse processo mantém intacto o envelope do vírus, que contém a 

proteína S responsável por se ligar e penetrar em nossas células. Uma vez no corpo, o vírus da 

vacina é percebido como um agente estranho e desencadeia uma resposta do sistema 

imunológico. As primeiras células envolvidas nessa resposta (células apresentadoras de 

antígenos) “absorvem” o vírus, destroem-no por dentro e transferem a proteína S para sua 

superfície. Para exemplificar essas vacinas, têm-se: Instituto Butantan/Sinovac (Coronavac), 

Sinopharm Beijing, Sinopharm Wuhan e Bharat Biotech (Covaxin) (SOCIEDADE 

BRASILEIRA DE IMUNOLOGIA/SBI, 2021). 

As vacinas de vetores virais não causam infecção por meio do vírus usado como 

carreador ou por meio de um vírus patogênico como fonte de antígeno, e o material genético 

entregue à célula não se integra ao DNA do hospedeiro e são vistas como mais vantajosas as 

vacinas tradicionais (SBI, 2021). As vacinas de RNA mensageiro, por outro lado, são feitas de 

mRNA sintético que corresponde a uma determinada proteína do agente infeccioso. As 

pessoas que recebem esta vacina não são expostas a parte do micróbio causador da doença, 

mas sim ao seu modelo de RNA mensageiro. Isso faz com que as células produzam algumas 

das proteínas específicas do agente infeccioso para que o corpo saiba que é estranho e monte 

uma resposta imune (SBI, 2021). 

Enfatiza-se, por fim, a recente introdução dessas vacinas em todo o mundo e o 

aumento das notificações de Eventos Supostamente Atribuíveis à Vacinação ou Imunização 

(ESAVI) durante a COVID-19, foco deste estudo. 

 

3.2 Eventos supostamente atribuíveis à vacinação ou imunização 

 

Inicia-se a discussão sobre a terminologia atribuída em Nota Técnica pelo Ministério 

da Saúde, ao que antes se tratava de Eventos Adversos Pós-Vacinação (EAPV)1, passa a ser 

denominado como Eventos Supostamente Atribuíveis à Vacinação ou Imunização (ESAVI), 

terminologia que abrange de forma mais completa sobre o que se trata o fenômeno em 

questão. 

 

 

1 O termo foi substituído no ano de 2022. Contudo, a literatura consultada neste trabalho não se limita ao ano 

referido. Logo, no texto deste escopo, tem-se a terminologia usada anteriormente, também. 



25 

 

A mudança ocorreu por se tratar de um termo adotado pela Organização Pan- 

Americana da Saúde (OPAS/OMS) na Região das Américas, devido a alguns aspectos: ao 

apontar que se trata de um evento supostamente atribuído, há incerteza sobre a relação causal 

entre o evento adverso e a vacina. Não é possível estabelecer tal nexo de causalidade no 

momento da notificação. Isso é necessário porque não se pode tirar conclusões sobre a relação 

entre o evento e a vacina durante a notificação inicial (BRASIL, 2022). Outro fator 

determinante é que ao distinguir vacinação de imunização, fica claro que o primeiro termo 

corresponde ao processo de aplicação ou administração da vacina, enquanto o segundo é o 

processo de gerar uma resposta do sistema imunológico do vacinado por meio da interação 

com o antígeno ou com outros componentes da vacina. Diante de um evento adverso, é 

necessário diferenciar o efeito causal de cada componente (BRASIL, 2022). 

Conforme previamente ressaltado neste trabalho, a definição de caso de ESAVI 

atualmente utilizada refere-se a qualquer evento adverso temporariamente relacionado à 

vacinação, não necessariamente relacionado causalmente ao uso da vacina ou outro material 

imunobiológico, podendo ser qualquer evento adverso ou não intencional, ou seja, doença ou 

testes laboratoriais de resultados anormais (BRASIL, 2022). 

Segundo a OMS, o EAPV pode ser considerado como qualquer evento adverso após a 

vacinação (sintoma, doença ou anormalidade laboratorial), não necessariamente relacionado 

causalmente ao uso da vacina ou de outros imunobiológicos (imunoglobulinas e soros 

heterólogos) (BRASIL, 2020a). Ademais, podem ser causadas por fatores relacionados aos 

componentes da vacina, ao processo de vacinação ou ao próprio vacinado (BRASIL, 2020a). 

Como qualquer intervenção de saúde, a vacinação não é totalmente segura, e a 

interação das vacinas com o corpo humano pode gerar reações adversas que são detectadas 

durante o processo de ensaio clínico. Também podem acontecer defeitos de fabricação ou de 

outra natureza que afetem a qualidade da vacina, podendo causar eventos adversos. Ademais, 

pode haver perigos durante o transporte e manuseio que podem afetar quem recebe o produto 

e que requerem atenção clínica e notificação. Portanto, é necessário que os indivíduos estejam 

atentos aos ESAVI, bem como os profissionais da equipe multidisciplinar estejam capacitados 

para gerir essas aplicações, a fim de que esses EI (que podem causar os ESAVI, além de 

redução do efeito esperado das vacinas) sejam cada vez menores (BRASIL, 2022).
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No entanto, nem todos os eventos de saúde que ocorrem após a vacinação são devidos 

à vacina ou à vacinação; muitas vezes outras situações relacionadas ao estado fisiológico da 

pessoa ou causadas por doenças que ocorrem concomitantemente ou após a vacinação 

também podem explicar o evento ou podem se sobrepor aos sinais ou sintomas presentes na 

pessoa vacinada (BRASIL, 2022). 

No cenário de introdução de uma vacina recente na população, a farmacovigilância 

dos EAPV/ESAVI é de extrema importância (BRASIL, 2020b). Qualquer sinal ou sintoma 

grave, indesejável ou inesperado que apareça em uma pessoa que recebeu algum 

imunobiológico é considerado EAPV/ESAVI e pode ser causado por diversos fatores 

relacionados aos componentes do imunobiológico, ao processo vacinal ou ao vacinado 

(BRASIL, 2020a). 

O Ministério da Saúde (MS) determina que todos os EAPV/ESAVI, de acordo com as 

definições de caso já estabelecidas no Manual de Vigilância Epidemiológica de Eventos 

Adversos Pós-Vacinação, devem ser notificados, conforme processo estabelecido pelo 

Programa Nacional de Imunização (PNI), por meio do sistema e-SUS Notifica (BRASIL, 

2020a). 

Os EAPV/ESAVI podem ser categorizados como: Eventos Adversos Graves (EAG), 

sendo qualquer evento que requer hospitalização, ameaçando o paciente, isso é, causando 

risco de morte e exigindo intervenção clínica imediata para evitar a morte, causando 

disfunção significativa e/ou incapacidade, resultando em defeito congênito ou fatal; Eventos 

Adversos Não Graves (EANG), todos aqueles que não atendem aos critérios do EAG, bem 

como os EI. 

No Manual de Vigilância de Eventos supostamente atribuíveis à vacinação ou 

imunização na Região das Américas, tem-se também os Eventos Coincidentes, que podem 

ocorrer quando o uso de vacinas pode coincidir com o início de um processo patológico que 

levará ao aparecimento da doença em pouco tempo, ou pode coincidir com uma doença cujos 

sintomas, por serem leves, não foram detectados antes. Também pode acontecer que um novo 

quadro clínico não relacionado à vacina apareça imediatamente após a vacinação. Em todas as 

situações descritas, a cronologia sugere que esse quadro clínico corresponda a uma reação à 

vacina (OMS, 2022). 

A maioria dos EAPV/ESAVI são apenas associações temporais, não necessariamente 

relacionadas causalmente à vacina (BRASIL, 2020a). Para determinar se um evento adverso é 

a causa da vacina ou apenas uma coincidência temporária, é necessária uma investigação 

minuciosa (OLIVEIRA et al., 2020), a fim de obter um diagnóstico diferencial e possível 
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tratamento (BRASIL, 2020a). Os EAG devem ser notificados pelos profissionais de saúde nas 

primeiras 24 horas de seu início, desde o nível local até o nacional (BRASIL, 2020a). 

 

3.3 Avaliação da causalidade 

 

De acordo com Manual de Vigilância de Eventos supostamente atribuíveis à vacinação 

ou imunização na Região das Américas (PAHO, 2022) para a avaliação da causalidade devem 

ser considerados vários critérios ou fatores - não apenas a observação de uma relação 

temporal entre a administração da vacina e o início dos sintomas (quadro clínico), ou a 

observação de associação no comportamento da frequência de casos ao longo do tempo 

(WHO, 2022). 

A avaliação da causalidade é investigada por níveis, sendo eles: 1) Análise de 

causalidade individual e 2) Análise de causalidade populacional. A análise de causalidade 

individual deve ser feita pelo Comitê Nacional de Vacinação segura, e funcionar segundo as 

recomendações apontadas pela OMS. Mesmo que o relatório do comitê tenha a análise 

estabelecida, os profissionais de saúde que atuam na instituição onde aconteceu o problema 

podem analisá-lo também, averiguando todo o contexto. Esse processo colabora para que 

aconteçam medidas corretivas, bem como para descartar eventos que não são provenientes da 

vacina (WHO, 2022). 

Há, ainda, a análise de causalidade populacional, que deve ser realizada por um painel 

interdisciplinar de especialistas, pois requer uma análise complexa com evidências técnicas 

sólidas, incluindo dados epidemiológicos, revisão e resumo da literatura e uma análise 

complexa de vários relatórios. Em nível nacional, isso é realizado por um comitê de 

especialistas em segurança de vacinas que pode solicitar contribuições de comitês regionais e 

globais (WHO, 2022). 

As classificações possíveis para os Eventos apontadas pelo Manual são: 

 

a) Associação causal consistente com a vacina ou o processo de vacinação; 

b) Indeterminado; 

c) Sem associação causal consistente com a vacina ou a vacinação (evento 

coincidente); 

d) Inclassificável (WHO, 2022). 

 

No grupo A, são incluídos dois tipos de eventos: 1) os que estão causalmente 
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associados à vacina ou a um de seus componentes; ou 2) algum evento associado à falta de 

qualidade da vacina, ou seja, ao processo de vacinação. Ainda, são aqueles eventos 

relacionado a erro programático, bem como a eventos ocorridos por conta de estresse, seja 

antes, durante ou depois da vacinação. No grupo B, são incluídas situações que depois de 

analisar as evidências, não se tem certeza sobre a causa. No grupo C, o evento foi ocasionado 

por uma comorbidade subjacente ou emergente, ou até mesmo por uma condição ocasionada 

por algo diferente da vacina. Já no grupo D, acontece quando as informações dispostas não se 

enquadram em nenhuma categoria, necessitando de informações adicionais (WHO, 2022). 

 

3.4 Vigilância epidemiológica dos eventos adversos pós-vacinação 

 

A vigilância do ESAVI faz parte da farmacovigilância (OLIVEIRA et al., 2020), 

conceituada como o processo de detectar, avaliar, compreender, prevenir e comunicar o 

ESAVI ou qualquer outro problema de vacina ou imunização (BRASIL, 2020a). 

A segurança das vacinas é uma grande preocupação. Portanto, vários motivos exigem 

que sistemas de monitoramento de sua segurança sejam implementados. Isso inclui a 

necessidade de confirmar casos suspeitos de ESAVI, que podem colocar em risco a população 

e prejudicar a credibilidade do programa de imunização. A notificação, a investigação, o 

esclarecimento e o cumprimento dos resultados são necessários para manter a saúde da 

população e evitar colocar os indivíduos em risco (BRASIL, 2021). Muitos países optam por 

implementar a vigilância epidemiológica usando as informações coletadas por meio desse 

processo (OLIVEIRA et al., 2020). 

Para manter a viabilidade de qualquer programa de imunização, é crucial que exista 

uma sólida base de evidências para os riscos de segurança das vacinas. No caso de um 

incidente, dados confiáveis e um plano de comunicação são necessários para o sucesso. Isso 

se deve a uma correlação positiva entre a confiança do público nas vacinas e a ocorrência de 

incidentes que causam o risco da vacina (WHO, 2022) (Figura 2). 

O objetivo geral da vigilância da ESAVI a nível nacional é detectar, identificar e 

analisar eventos alegadamente causados por vacinações, de forma a organizar rapidamente 

uma resposta que reduza o impacto negativo no programa nacional de vacinas e vacinação. 

Quanto aos objetivos específicos, diferentes países decidem sobre uma meta específica para 

sua vigilância ESAVI com base em suas estratégias de imunização planejadas e recursos 

disponíveis (WHO, 2022).
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Figura 2 – Dinâmica da interação entre a epidemiologia das doenças evitáveis, a 

cobertura vacinal, a incidência de eventos adversos e eventos de saúde 

pública relacionados à vacina 

 

 
 
Fonte: WHO (2022). 

 

O Programa Nacional de Imunizações (PNI), de 1973, foi criado pelo Ministério da 

Saúde com o objetivo de reduzir as mortes e hospitalizações por doenças transmissíveis. O 

PNI implantou a vigilância epidemiológica dos eventos adversos pós- vacinação, ou VEAPV, 

sugerida pela OMS em 1991 (OLIVEIRA et al., 2020). Com o aumento dos imunobiológicos 

no calendário vacinal (OLIVEIRA et al., 2020), em 1991, a OMS recomendou o 

estabelecimento de Vigilância Epidemiológica de Eventos Adversos Pós-Vacinação 

(VEAPV). Em 1992, o Brasil, por meio do PNI, iniciou a estruturação do Sistema Nacional 

de Vigilância de Eventos Adversos Pós-vacinação (SNVEAV) e, ainda para reforçar sua 

importância, os eventos graves ou óbitos pós- vacinação foram incluídos na lista de agravos 

de notificação compulsória publicada a Portaria MS/GM nº 33 (revogada pela Portaria nº 204, 

de 17 de fevereiro de 2016) (BRASIL, 2021). 

As atividades relacionadas à VEAPV incluem a investigação, notificação de casos de 
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ESAVI, classificação de causalidade e realização de feedback ou feedback conforme 

necessário (figura 3). 

 

Figura 3 – Ciclo de Vigilância de Eventos Adversos Pós-Vacinação 

 

 

 
Fonte: BRASIL, 2020b. 

 

Diante de um ESAVI, as unidades notificadoras classificam os eventos adversos 

conforme a gravidade e notificam no sistema de informação on-line e-SUS notifica. As 

notificações são investigadas pelas VEAPV das coordenações municipais de imunizações e 

encerradas pelas VEAPV das coordenações estaduais de imunizações, com revisão posterior e 

suporte do nível federal. Alguns casos mais graves são apresentados e discutidos para 

avaliação e classificação pelo Comitê Interinstitucional de Farmacovigilância de Vacinas e 

outros Imunobiológicos (CIFAVI). Após o encerramento final e validação dos casos pelo 

comitê, ocorre uma retroalimentação (feedback) a todos os envolvidos (Figura 4) (BRASIL, 

2020a).
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Figura 4 – Fluxograma de notificação e investigação de eventos adversos pós-vacinação 

 

 
Fonte: BRASIL, 2020a. 

 

Diante desses apontamentos, pode-se dizer que é muito relevante que os eventos 

adversos sejam notificados, para que se tenham estudos sobre eles, reparos, investigações, 

garantindo, enfim, que a saúde do indivíduo seja promovida. 

 

3.5 Fake news, hesitação vacinal e ESAVI 

 

Entre os assuntos relacionados à saúde, a vacinação é um dos maiores alvos das fake 

news. Em 2018, 9 dos 10 principais links sobre vacinação compartilhados nas redes sociais 

polonesas foram caracterizados como fake news (WASZAK, 2019). 

Com a criação da vacina contra a COVID-19, muitas fake news surgiram, afetando na 
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cobertura vacinal. Autores referem que é a primeira vez que o mundo se confronta com uma 

pandemia na Era Digital, conhecida também como pós-verdade (GALHARDI et al., 2020). A 

era da pós-verdade é caracterizada como um conjunto de situações em que os fatos objetivos 

são menos favorecidos que as emoções e crenças pessoais (D’ANCONA, 2018). 

Pesquisa realizada por Galhardi e colaboradores (2020) refletiu sobre as 

desinformações mais difundidas sobre o novo coronavírus nas redes sociais e mostrou como 

elas são prejudiciais à saúde pública. No estudo, os autores evidenciaram que as principais 

notícias falsas relacionadas à COVID-19 foram: métodos caseiros para prevenir o contágio e 

da COVID-19; métodos caseiros para curar a COVID-19; golpes bancários; 

golpes/arrecadações – instituições de pesquisa; e, por fim, a COVID-19 como uma estratégia 

política. Os autores concluíram que a disseminação dessas falsas notícias contribui para a falta 

de credibilidade da ciência e das instituições de saúde pública mundiais, além de fragilizar a 

adesão da população aos cuidados preventivos necessários em resposta aos surtos. 

Além de Fake News relacionadas à doença, houve, também, notícias falsas sobre os 

efeitos das vacinas. Segundo Galhardi e colaboradores (2022), paradoxalmente, o sucesso do 

PNI tem sido apontado como um dos motivos de sua crise, pois as doenças se tornam menos 

conhecidas e a participação da população diminui à medida que as doenças deixam de se 

espalhar. Assim, criou-se um cenário favorável para a hesitação vacinal. 

A hesitação vacinal mostra que as decisões de (não) vacinar-se ou (não) vacinar 

crianças ocorrem entre indivíduos e domicílios particulares (BARBIERI; COUTO, 2015; 

MILLS et al., 2005), expressa questões de pertencimento social a grupos cujas ações 

envolvem pró ou antivacinação (SOBO, 2016). A hesitação vacinal da vacina contra a 

COVID-19 partiu da crença de que as vacinas não tiveram tempo suficiente para serem 

estudadas, por conta de sua urgência, desconfiança da origem da vacina, bem como os fatores 

políticos (GALHARDI et al., 2022). 

Em janeiro de 2021, quando mais de 200.000 pessoas no país morreram de COVID-

19, mensagens duvidosas sobre as vacinas continuaram a alimentar a propagação do vírus no 

Brasil, confundindo os cidadãos e incentivando-os a ignorar os conselhos dos órgãos oficiais. 

Entre o início da vacinação contra a COVID-19 e abril de 2021, mais de 1,5 milhão de 

pessoas não retornaram para a segunda dose necessária da vacina. Os principais motivos para 

tais ausências citadas no estudo foram: crença em informações falsas sobre imunizações, 

medo de reações adversas, escassez de vacinas, confusão sobre os intervalos das doses e 

dificuldade em acessar os centros de vacinação (GALHARDI et al., 2022). 
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A vacinação e a pandemia de COVID-19 evidenciaram, indubitavelmente, o conflito 

entre o individual e o coletivo. Com relação às vacinas, é bem conhecido que a chamada 

imunidade de "rebanho" é alcançada quando vacinações em massa são administradas e altas 

taxas de cobertura são alcançadas. Essa imunidade, além de conferir proteção individual ao 

vacinado, também proporciona eliminação de patógenos infecciosos circulantes no ambiente e 

proteção indireta de populações suscetíveis (aquelas com contraindicações à vacina como 

prematuros, gestantes ou imunocomprometidos, e aquelas que não foram vacinados 

(PLOTKIN et al., 2017). Essa é, exatamente, a lógica para estruturar a ação de vacinação do 

ponto de vista da saúde pública. 

A falta de vacinação implica diretamente na saúde coletiva, uma vez que traz à tona o 

risco de contaminação: mesmo que um se vacine, é imprescindível que o outro também aja da 

mesma forma, para que a saúde pública seja prioridade. 

 

3.6 Modelo teórico-analítico 

 

Diante do levantamento teórico apresentado neste estudo, foi elaborado um modelo 

analítico acerca da epidemiologia dos eventos supostamente atribuíveis às vacinas COVID-19 

durante o primeiro ano da vacinação. 

As vacinas contra a COVID-19 são disponibilizadas de forma gratuita pelo SUS por 

todo território brasileiro. Apesar dos dados apontarem para a queda de infectados e casos de 

óbitos, alguns indivíduos ainda não se vacinaram, outros não retornaram para a segunda dose 

ou para as doses de reforço. 

De acordo com o “Vacinômetro”, plataforma criada Agência Brasil e da plataforma 

Localiza SUS, é possível visualizar as doses aplicadas por estado. Em especial para este 

trabalho, desde a última atualização (23 de junho de 2023), os dados revelam que 86,33% da 

população mineira tomou a primeira dose; enquanto 81,78% receberam a segunda dose; 

65,16% tomaram a 1ª dose de reforço e 26,67% receberam a 2ª dose de reforço. 

A baixa cobertura vacinal contra a COVID-19 pode estar associada à inúmeros 

aspectos individuais e ambientais, como: as lógicas institucionais atuantes na vacinação no 

país; a hesitação vacinal; as fake news, que se espalham pelas redes sociais com notícias sobre 

falsos sintomas ou falsas reações; os erros em imunização e, também, a vigilância e aos 

ESAVI que podem causar. 

 A Figura 5 elucida esse modelo teórico-analítico, demonstrando, também, uma 

relação entre causalidade e ESAVI, como os EI e ESAVI, uma vez essas relações podem estar 
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relacionadas aos eventos supostamente adversos. 

Todos esses fatores, de forma conjunta ou não, podem interferir na cobertura vacinal 

de COVID-19, pois é possível evidenciar que as implicações que giram em torno dos ESAVI 

estão relacionadas à queda da cobertura vacinal. 

 

Figura 5 – Modelo Teórico-analítico da epidemiologia dos eventos supostamente 

atribuíveis às vacinas COVID-19 durante o primeiro ano da vacinação 

 

 
Nota: ESAVI – Eventos Supostamente Atribuíveis a vacinação ou imunização 

 

Considerando que as vacinas são mecanismos que buscam a imunização e, logo, a 

erradicação da doença, a não adesão vacinal implica diretamente com o aumento de casos 

graves e de óbitos. Esse fato se comprova ao analisar o número de óbitos por COVID-19 no 

Brasil, que caiu com a chegada das vacinas. 

No dia 11 de janeiro de 2023, o Brasil registrou a maior queda móvel de mortes 

ocasionadas pela COVID-19, desde 17 de novembro de 2022. De acordo com o Ministério da 

Saúde (2023), essa queda é reflexo das vacinas, que trazem proteção contra sintomas mais 

graves, bem como óbitos pela doença (BRASIL, 2023). 
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4 MÉTODOS 

 

4.1 Tipo de estudo 

 

Trata-se de estudo epidemiológico e descritivo sobre casos de ESAVI das vacinas 

contra a COVID-19 disponíveis para aplicação no Brasil por meio do PNI 

(AstraZeneca/Fiocruz, Sinovac/Butantan, Pfizer/Wyeth e Janssen), que ocorreram durante o 

período de 18 de janeiro de 2021 a 21 de janeiro de 2022. 

 

4.2 Estratégia de pesquisa e critérios de seleção 

 

Como percurso metodológico inicial deste estudo, realizou-se a estratégia de busca nas 

seguintes bases de dados bibliográficos, realizada em dezembro de 2022 a março de 2023: 

 

a) LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em ciências da Saúde); 

b) MEDLINE (US National Library of Medicine National Institutes of Health) via 

Pubmed; 

c) Web of Science (Acesso via Portal CAPES); 

d) Cochrane Library (Acesso público). 

 

Inicialmente, foram identificadas palavras-chave (descritores) para componente da 

estratégia PICOS, a partir da leitura de estudos que abordaram o tema. Na base de dados 

Medline, revisada por meio do Pubmed, descritores Medical Subject Heading (MESH) mais 

adequados foram identificados para resgatar o maior número de referências. Após elaborada a 

estratégia de busca no PubMed, esta foi adaptada para as bases Cochrane e EMBASE. Para a 

busca na base de dados LILACS, foram identificados descritores controlados por meio da 

ferramenta Descritores em Ciências da Saúde (DECS) e aplicados em todos os idiomas. 

A busca foi iniciada pela base PubMed com cada componente da estratégia PICOS, 

buscando-se identificar o número de referências para cada termo individualmente e na 

sequência foram os termos de pesquisa sinônimos incluídos foram separados por operadores 

booleanos “OR” e cada grupo de termos sinônimos da Problema-Conceito-Contexto (PCC) 

agrupados por “AND”. As estratégias de busca em cada um dos bancos de dados estão 

descritas no Quadro 1 apresentados a seguir. 
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Quadro 1 – Estratégia de busca realizada nas bases de dados 

 

BASE ESTRATÉGIA 

LILACS 

("Vacinas contra COVID-19" OR "COVID-19 Vaccines" OR "Vacunas contra la COVID-

19" OR ad26covs1 OR "ChAdOx1 nCoV-19" OR "BNT162 Vaccine") AND ("Efeitos 

Colaterais e Reações Adversas Relacionados a Medicamentos" OR "Drug-Related Side 

Effects and Adverse Reactions" OR "Efectos Colaterales y Reacciones Adversas 

Relacionados con Medicamentos" OR "Effets secondaires indésirables des médicaments" 

OR "Efeitos Adversos" OR "Eventos Adversos" OR "Experiências Adversas" OR "Reação 

no Local da Injeção" OR "Injection Site Reaction" OR "Reacción en el Punto deInyección" 

OR "Réaction au site d'injection" OR "Efeito Adverso no Local de Injeção" OR "Reações 

Adversas" OR "Adverse Effects" OR "Adverse Events" OR "Adverse Experiences" OR 

"Side Effects" OR "Adverse Reactions" OR "Vaccine Adverse Event Reporting System" 

OR vaers) AND ( db:("PREPRINT-MEDRXIV" OR "LILACS" OR "MULTIMEDIA" OR 

"BRISA" OR "IBECS" OR "PAHOIRIS" OR "BINACIS" OR "WHOLIS" OR 

"PREPRINT-BIORXIV" OR "BDNPAR" OR"BIGG" OR "MINSAPERU" OR "SOF" OR 

"colecionaSUS")) 

MEDLINE 

(Via Pubmed) 

("COVID-19 Vaccines" OR Ad26COVS1 OR "ChAdOx1 nCoV-19" OR "BNT162 

Vaccine") AND 

("Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions" OR "Injection Site Reaction" OR 

"Adverse Effects" OR "Adverse Events" OR "Adverse Experiences" OR "Side Effects" OR 

"Adverse Reactions" OR "Adverse Reactions" OR "Vaccine Adverse Event Reporting 

System" OR VAERS) 

WEB OF SCIENCE 

(Via Portal Capes) 

("COVID-19 Vaccines" OR Ad26COVS1 OR "ChAdOx1 nCoV-19" OR "BNT162 

Vaccine") AND 

("Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions" OR "Injection Site Reaction" OR 

"Adverse Effects" OR "Adverse Events" OR "Adverse Experiences" OR "Side Effects" OR 

"Adverse Reactions" OR "Adverse Reactions" OR "Vaccine Adverse Event Reporting 

System" OR VAERS) 

COCHRANE 

("COVID-19 Vaccines" OR Ad26COVS1 OR "ChAdOx1 nCoV-19" OR "BNT162 

Vaccine") AND 

("Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions" OR "Injection Site Reaction" OR 

"Adverse Effects" OR "Adverse Events" OR "Adverse Experiences" OR "Side Effects" OR 

"Adverse Reactions" OR "Adverse Reactions" OR "Vaccine Adverse Event Reporting 

System" OR VAERS) 

Fonte: Própria. 

 

4.3 Critérios de elegibilidade e resultados de interesse 

 

A pergunta de pesquisa utilizada para responder ao objetivo deste estudo foi 

formulada por meio da estratégia PICOS, que representa um acrônimo formado pela inicial 

das palavras População ou problema, Intervenção ou tratamento de interesse, comparação ou 

controle e Outcomes (Desfecho) e Study Type (Tipo de estudo) (SANTOS, 2007). 

A questão de pesquisa desta revisão foi: “A maior incidência dos ESAVI notificados é 

supostamente associada às vacinas COVID-19 e os eventos adversos graves pós-vacinação 

contra a COVID-19 são raros?”. 
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Os componentes que integram a estratégia PICOS para a formulação desta questão 

estão descritos a seguir (Quadro 2). 

 

Quadro 2 – Descrição da estratégia PICO para elaboração da questão norteadora do 

estudo 

 

Acrônimo Definição Descrição 

P População 
Pessoas que receberam as vacinas contra 

COVID-19 

I Intervenção Vacinas contra COVID-19 

C Comparação -------- 

O 
Outcomes 

(desfecho/resultados) 
Eventos adversos pós-vacinação 

S Study type (tipo de estudo) 
Estudos com abordagem descritiva, estudos 

observacionais 
Fonte: Própria. 

 

4.4 Seleção de estudos e extração de dados 

 

Após a identificação dos artigos, estes foram exportados para o Mendeley. Em 

seguida, todos os artigos foram avaliados por meio da leitura dos títulos e resumos dos artigos 

identificados, aplicando-se os critérios de elegibilidade e selecionando os artigos que 

atenderem aos critérios de inclusão para leitura completa. Os trabalhos que atenderam aos 

critérios de elegibilidade foram incluídos na revisão. 

Foi possível elencar os critérios de inclusão, a saber: estudos que investigassem 

eventos adversos pós a administração das vacinas contra COVID-19 em todas as faixas 

etárias, publicados em todos os idiomas e sem restrição do período. Foram incluídos os 

estudos que avaliassem erro de imunização. No total, foram encontrados 793 trabalhos. 

Contudo, ao fazer uma leitura mais profícua, restaram 232 trabalhos, que foram discutidos e 

tratados no decorrer desta dissertação. 

Para elucidar a busca desses trabalhos, tem-se o Fluxograma a seguir, que elenca de 

forma mais clara as etapas do processo de busca, a fim de consolidar o corpus deste trabalho. 

Os dados foram agrupados por síntese narrativa e os resultados formatados em forma 

descritiva. 
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Figura 6 – Fluxograma de identificação dos estudos para construção do quadro de 

extração de dados 

 

 

Fonte: Própria (2022). 

 

4.5 Coleta de dados do estudo 

 

Foram utilizados os dados secundários do e-SUS Notifica no estado de MG, Brasil. 

Em consequência da pandemia de COVID-19, foi implementada em março de 2020, em todo 

o território nacional, a plataforma e-SUS Notifica, uma nova ferramenta on-line de registro de 

notificação imediata de casos suspeitos e confirmados de COVID- 19 no Brasil. Foi 

desenvolvida para utilização nas três esferas de governo, permitindo, por meio do módulo 

“Eventos Adversos”, o monitoramento dos ESAVI on-line, desde a notificação e investigação 

TOTAL 

59 

Utilizados 

Lilacs 

5 

Medline 

717 

Cochrane 

7 

Web of Science 

11 

TOTAL 

793 

TOTAL 

232 

Selecionados 

561 excluídos Motivos de 

exclusão: 

 

-Fora do tema proposto; 

 

-Ausência de acesso na íntegra; 

 

-Baixa qualidade metodológica 

e risco de viés, utilizando a 

escala de Newcastle-Ottawa, 

adaptada (MODESTI et al., 

2016). 
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até o encerramento dos casos (BRASIL, 2022). As unidades notificadoras podem ser todas as 

Unidades Básicas de Saúde, Unidade de Pronto atendimento (UPA), prontos-socorros e 

hospitais (BRASIL, 2020a). 

A plataforma proporciona maior celeridade e oportunidade no recebimento dos 

registros para análises e divulgação das informações em todas as esferas de governo, além de 

subsidiar as ações de planejamento, acompanhamento e avaliação das atividades de vacinação 

(BRASIL, 2022). 

 

4.6 Variáveis de estudo 

 

Neste estudo, foram analisadas as notificações de ESAVI associados às vacinas contra 

a COVID-19 com e sem encerramento ocorrido no período estabelecido. 

As variáveis analisadas para os casos de ESAVI foram: Situação da notificação, 

imunobiológico administrado (AstraZeneca/Fiocruz, Sinovac/Butantan, Pfizer/Wyeth e 

Janssen); dose (D1, D2, dose adicional, dose única e reforço); tipo de evento (evento adverso, 

erro de imunização), classificação da gravidade (evento adverso grave, evento adverso não 

grave), idade, sexo e classificação segundo a causalidade (Reações relacionadas ao produto, 

conforme a literatura; Relação temporal consistente, mas sem evidências na literatura para se 

estabelecer relação causal; Dados da investigação conflitantes em relação à causalidade; 

Reações coincidentes ou inconsistentes; Inclassificáveis, devido a necessidade de informações 

ou casos em investigação). 

 

4.7 Análise dos dados 

 

Os ESAVI foram apresentados em proporções (%), de acordo com imunobiológico 

administrado, dose, faixa etária, sexo, tipo de evento e classificação da causalidade. 

Calculou-se, ainda, a Taxa de Incidência (TI) de eventos adversos para 100 mil doses 

aplicadas no estado. No numerador, foi considerado o total de casos de EAPV da vacina 

contra a COVID-19 notificados e, como denominador, o total de doses da mesma vacina 

administrada no período. O número de doses foi obtido no site do Ministério da Saúde 

(<https://localizasus.saude.gov.br/), informação coletada no dia 21 de janeiro de 2022, dia 

limite ao qual compreende o período de estudo desta pesquisa, entre 18 de janeiro de 2021 a 

21 de janeiro de 2022. Para a análise dos dados, foi utilizado o programa Microsoft Office 

Excel (versão 2016) e Stata (versão 17.0). 



41 

 

Os eventos adversos são codificados de acordo com o Medical Dictionary for 

Regulatory Activities (MedDRA), um rico conjunto de termos médicos altamente específicos 

e padronizados para facilitar a troca internacional de informações regulatórias sobre produtos 

médicos para uso humano. MedDRA é uma estrutura lógica e hierárquica organizada em 

cinco níveis de termos médicos, de muito específicos a muito gerais, a saber: Termo de Baixo 

Nível (LLT), Termo Preferência (PT), Termo de Alto Nível (HLT), Termo de Alto Nível 

Agrupado (HLGT) e Sistema Órgão Classe (SOC). Os EAPV são documentados nos termos 

LLT e agregados ao nível da PT e SOC para análise dos dados registados no sistema de 

informação. 

Os eventos adversos são codificados de acordo com o Medical Regulatory Dictionary 

(MedDRA), um conjunto padronizado e altamente específico de termos médicos a fim de 

facilitar a troca de informações regulatórias internacionais sobre produtos médicos para uso 

humano. O MedDRA é um arcabouço lógico e hierárquico estruturado em cinco níveis de 

termos médicos, indo do mais específico ao geral, sendo eles: Termo de Baixo Nível (LLT), 

Termo Preferência (PT), Termo de Alto Nível (HLT), Termo de Alto Nível Agrupado 

(HLGT) e Sistema Órgão Classe (SOC).  

Os ESAVI são arquivados nos termos LLT no sistema de informação. Para esse 

estudo, os eventos foram avaliados de acordo com SOC e PT e as taxas foram calculadas por 

mil doses para eventos não graves e por 100.000 doses para os eventos graves. 

 

4.8 Considerações éticas 

 

A pesquisa foi aprovada pelo Comitê de Ética da Universidade Federal de Minas 

Gerais, sob o protocolo CAAE 53843716.0.0000.5149. 
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5 RESULTADOS 

 

No estado de MG, no período do estudo, foram aplicadas 34.307.831 doses das 

vacinas COVID-19, com total de 34.971 notificações de ESAVI associados às vacinas contra 

a COVID-19 no sistema de informação e-SUS notifica. Foram desconsideradas as 

notificações canceladas (1,7%), pois apesar de serem canceladas pelos próprios notificadores, 

elas ficam registradas no sistema. 

Portanto, foram analisadas para este estudo, um total de 34.382 notificações. Dessas, 

91,7% foram registradas como eventos adversos (TI = 91,9 casos a cada 100 mil doses 

aplicadas) e 8,2% foram registradas como EI (TI =8,3 casos a cada 100 mil doses aplicadas) 

(Figura 7). 

 

Figura 7 – Distribuição de ESAVI supostamente associados às vacinas contra COVID-

19 notificados no sistema de informação e-SUS notifica 

 

 
 

Nota: Período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022. 

 

Dos eventos adversos, segundo a classificação de gravidade, 7,8% foram classificados 

como eventos graves (TI =7,1 casos a cada 100 mil doses aplicadas e a vacina 

Sinovac/Butantan apresentou as maiores incidências (3,2%), com TI = 12,2 casos a cada 100 

2.838 (8,2%) 
TI = 8,3 

 

       31.544 (91,7%) 

TI = 91,9 

 

Notificações de ESAVI 

Canceladas 

Notificações analisadas 

Erros de Imunização Eventos Adversos 

34.832 

34.971 

589 (1,7%) 
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mil doses aplicadas) e 92,2% foram classificados como eventos não graves (TI = 84,8 casos a 

cada 100 mil doses aplicadas), com maior incidência para a vacina AstraZeneca/Fiocruz 

(3,7%) (TI = 151,8 casos a cada 100 mil doses aplicadas)  (Tabela 1). 

 

Tabela 1 – Distribuição de ESAVI associados às vacinas COVID-19, segundo gravidade 

e vacinas 

 

Vacinas Doses aplicadas 
Graves Não graves Total Geral 

n % TI* n % TI* n TI 

Sinovac 

/Butantan 
8.303.209 1.013 3,2 12,2 6.449 20,4 77,7 7.462 89,9 

AstraZeneca/ 

Fiocruz 
12.192.705 1.169 3,7 9,6 18.512 58,7 151,8 19.981 161,4 

Pfizer 13.144.649 250 0,8 1,9 3.706 11,7 28,2 3.956 30,1 

Janssen 667.268 19 0,0 2,8 426 1,4 63,8 445 66,7 

Total 34.307.831 2.451 7,8 7,1 29.093 92,2 84,8 31.544 91,9 

Notas: período: 18/01/21 a 21/01/2022; *Taxa de incidência por 100.000 doses aplicadas. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022 

 

Em relação à distribuição por faixa etária e gravidade, a maioria dos eventos não 

graves ocorreu entre 20 e 44 anos e no sexo feminino, sendo mais prevalente naqueles que 

receberam a vacina AstraZeneca/Fiocruz. Para os eventos graves acima de 60 anos, destaca-se 

a faixa etária acima de 80 anos, com maior frequência de óbitos supostamente associados às 

vacinas COVID-19 (Figuras 8 e 9). 
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Figura 8 – Distribuição de ESAVI associados às vacinas COVID-19 notificados no 

sistema de informação e-SUS notifica, segundo faixa etária e classificação de 

gravidade 

 

 
Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022. 

 

Os óbitos supostamente associados às vacinas COVID-19 notificados corresponderam 

a 2,9% do total de notificações de ESAVI, com TI de 2,7 casos por 100 mil doses 

administradas, sendo a maioria em decorrência da vacina Sinovac/Butantan (1,8%). 

Observou-se a maior ocorrência após a primeira dose (67%) e a maioria foi de pessoas acima 

dos 80 anos, que receberam a vacina Corovavac e do sexo masculino (52%) (Tabelas 3 e 4 e 

Figura 10).
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Figura 9 – Distribuição de ESAVI associados às vacinas COVID-19, notificados no 

sistema de informação e-SUS notifica, segundo sexo e classificação de 

gravidade 

 

 
Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022. 

 

 

Tabela 2 – Distribuição de óbitos supostamente associados às vacinas COVID-19 por 

vacinas 

 

Vacinas Doses aplicadas 
Óbitos 

n % TI* 

Sinovac/Butantan 8.303.209 561 1,8 6,8 

AstraZeneca/Fiocruz 12.192.705 315 1,0 2,6 

Pfizer 13.144.649 43 0,1 0,3 

Janssen 667.268 3 0,0 0,4 

Total 34.307.831 922 2,9 2,7 

Notas: período: 18/01/21 a 21/01/2022; *Taxa de incidência por 100.000 doses aplicadas. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022. 
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Tabela 3 – Distribuição dos óbitos supostamente associados às vacinas COVID-19 

notificados no sistema de informação e-SUS notifica, por dose, sexo e 

intervalo entre data de vacinação e início dos sintomas 

 

 Variáveis n % 

Doses 

D1 - dose 1 618 67 

D2 - dose 2 294 31,9 

Dose de reforço/adicional 10 1 

Sexo Masculino 480 52 

 Feminino 442 47,9 

Total  922 100 

Mediana (dias) 6 (min - max) 

Vacinação e início dos sintomas  0 - 45 

Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022. 

 

 

Figura 10 – Distribuição dos óbitos supostamente associados às vacinas COVID-19 

notificados no sistema de informação e-SUS notifica, segundo faixa etária e 

vacinas 

 

 

Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022 

 

No que tange à causalidade dos óbitos, 85,2% não tiveram associação causal com as 

vacinas e foram encerrados como “Condições preexistentes causadas por outros fatores e não 
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por vacinas”. Além disso, 0,2% dos casos foram “Reações relacionadas ao produto, conforme 

a literatura”, ou seja, houve relação causal com a vacina (Tabela 4). 

 

Tabela 4 – Distribuição óbitos supostamente associados às vacinas COVID-19 

notificados no e-Sus Notifica, por classificação segundo a causalidade 

 

Classificação segundo à causalidade n % 

*A1 - Reações relacionadas ao produto, conforme literatura 2 0,2  

B1 - Relação temporal consistente, mas sem evidência na literatura para se estabelecer 

relação causal 
66 7,2 

B2 - Os dados da investigação são conflitantes em relação à causalidade 31 3,4 

C - Condições preexistentes causadas por outros fatores e não por vacinas 786 85,2 

D - Inclassificável. 15 1,6 

Em investigação. 22 2,4 

Total 922 100,0 

*Diagnóstico: Síndrome de Trombose com trombocitopenia - TTS 

Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022; 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 18/11/2022 

 

Em relação aos principais sinais e sintomas entre os ESAVI não graves, considerando 

o PT, de forma geral, foram observados os mesmos sinais e sintomas para todas as vacinas 

(calafrios, cefaleia, dor no local da aplicação da vacina e fadiga), destacando-se calafrios e 

cefaleia com as maiores incidências para a vacina AstraZeneca/Fiocruz (0,7 e 0,5 casos em 

cada mil doses aplicadas, respectivamente) (Figura 11). 
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Figura 11 – Distribuição da incidência dos principais ESAVI Não Graves, segundo 

eventos notificados por Termo Preferência e tipo de vacina. MG, Brasil 

 

 
Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022. 

 

Em relação aos principais eventos não graves notificados, agregados pela categoria 

SOC, distúrbios gerais e quadros clínicos no local de administração e distúrbios do sistema 

nervoso apresentaram as maiores incidências para todas as vacinas, destacando-se a vacina 

AstraZeneca/Fiocruz (1,6 e 0,8 casos por cada mil doses aplicadas). Em relação a outras 

vacinas, as incidências permaneceram abaixo de 0,4 casos por cada mil doses aplicadas 

(Figura 12). 
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Figura 12 – Distribuição da incidência dos principais ESAVI Não Graves, segundo 

eventos notificados por Classe de Órgãos de Sistema, segundo tipo de vacina. 

MG, Brasil 

 

 
Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022. 

 

Para os ESAVI graves notificados, chama atenção os casos de Síndrome de Guillan 

Barré, com as maiores incidências para as vacinas Sinovac/Butantan, AstraZeneca/Fiocruz e 

Janssen; trombose cerebral e Convulsão com maiores incidências para Sinovac/Butantan e 

AstraZeneca/Fiocruz (Figura 13). 
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Figura 13 – Distribuição da incidência dos principais ESAVI Graves, segundo eventos 

notificados por  Termo Preferencia e tipo de vacina. MG, Brasil 

 

 

Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022 

 

Em relação aos principais eventos graves notificados, agregados pela categoria SOC, 

foram observadas as maiores incidências para distúrbios respiratórios, torácicos e do 

mediastino para as vacinas Sinovac/Butantan e AstraZeneca/Fiocruz, com incidências 

aproximadas de 7,1 e 4,1 casos por cada mil doses aplicadas, respectivamente, seguido por 

distúrbios gerais e quadros clínicos no local de administração, com incidências aproximadas 

de 5,5  e 3,9 casos por cada mil doses aplicadas para vacinas Sinovac/Butantan e 

AstraZeneca/Fiocruz, respectivamente. Para as vacinas Pfizer e Janssen, distúrbios 

músculoesqueléticos e do tecido conjuntivo e distúrbios gerais e quadros clínicos no local de 

administração apresentaram maiores incidências aproximadas variando de 0,8 a 1,5 casos por 

cada mil doses aplicadas (Figura 14). 
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Figura 14 – Distribuição da incidência dos principais ESAVI Graves, segundo eventos 

notificados por Classe de Órgãos de Sistema, segundo tipo de vacina. MG, 

Brasil 

 

 
Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022. 

 

 

Por fim, quanto às notificações de EI com evento adverso, 2,8% apresentaram eventos 

não graves, com TI de 0,2 a cada 100 mil doses aplicadas. Do total dos erros, a maior TI foi 

em decorrência da vacina Janssen (TI = 16 a cada 100 mil doses aplicadas). A maioria dos 

erros  (24,2%) foi em decorrência de trocas de vacinas, seguido de intervalo inadequado entre 

elas (12,7%) (Tabelas 5 e 6). 
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Tabela 5 – Distribuição dos Erros de Imunização associados às vacinas COVID-19 

notificados no sistema de informação e-SUS notifica, por vacinas 

 

Vacinas 
Doses 

aplicadas 

Erros de imunização 

Total % TI* Sem evento adverso Com evento adverso 

n % TI* n % TI* 

AstraZeneca

/Fiocruz 

8.303.209 644 22,7 7,8 24 0,8 0,3 668 23,5 8,0 

Sinovac/But

antan 

12.192.705 962 33,9 7,9 41 1,4 0,3 1.003 35,3 8,2 

Pfizer 13.144.649 1.058 37,3 8 2 0,0 0 1.060 37,4 8,0 

Janssen 667.268 94 3,3 14,1 13 0,8 1,9 107 3,8 16,0 

Total 34.307.831 2.758 97,2 8 80 2,8 0,2 2.838 100 8,3 

Notas: período: 18/01/21 a 21/01/2022; *Taxa de incidência por 100.000 doses aplicadas. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022 

 

 

Tabela 6 – Distribuição dos Erros de Imunização associados às vacinas COVID-19,      

notificados no sistema de informação e-SUS notifica, segundo tipo de 

ocorrências 

 

Erros de Imunização - Manuseio e administração n % 

Intercambialidade de vacinas (Troca de vacinas) 686 24,2 

Intervalo entre as vacinações 361 12,7 

Vacinas fora do prazo de validade 322 11,3 

Doses inadequadas 311 11,0 

Idade fora da recomendada 307 10,8 

Extravasamento durante a administração 189 6,7 

Administração via incorreta 4 0,1 

Outros Fatores (Conservação da Vacina em Temperatura fora da especificada pelo 

laboratório fabricante; Administração em público diferente do preconizado no 

período, como por exemplo, gestantes, privados de liberdade; Administração de 

imunobiológicos diferente (troca de frascos); Diluição Incorreta). 

658 23,2 

Total 2838 100,0 

Nota: período: 18/01/21 a 21/01/2022. 

Fonte: https://notifica.saude.gov.br/exportacoes. Atualização: 21/01/2022. 
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6 DISCUSSÃO 

 

Os resultados deste estudo demostraram que foi frequente a ocorrência de ESAVI em 

relação à vacina contra a COVID-19. No entanto, apenas 7,8% foram considerados como 

graves, sendo a TI de 7,1 casos para cada 100 mil doses aplicadas. Ainda, foi possível 

observar que a vacina Coronovac foi a que se apresentou com maiores incidências, com TI de 

12,2 casos para cada 100 mil doses aplicadas, para os eventos não graves, a maior incidência 

para vacina AstraZeneca/Fiocruz, com TI de 151,8 casos para cada 100 mil doses aplicadas, 

afetando mais pessoas do sexo feminino. 

Esses achados corroboram com dados nacionais, segundo o Boletim Epidemiológico 

do Ministério da Saúde (2023), em sua maioria, os casos notificados foram não graves 

afetando mais as mulheres. Apesar dos eventos graves, neste estudo, apresentarem maior 

frequência que os dados nacionais, esses dados são menores que os achados em estudo 

realizado nos EUA, por Rosenblun e colaboradores (2022). 

Estudo realizado por Urakawa e colaboradores (2022) com o objetivo de analisar o 

perfil de reações adversas após a vacinação de BNT162b2, bem como o perfil dos vacinados 

por meio de um questionário, evidenciou que, por meio da análise de regressão logística, a 

incidência foi significativamente maior em mulheres do que em homens para muitos tipos de 

reações adversas, como também em pessoas mais jovens do que em pessoas mais velhas. 

O fato de as mulheres se mostrarem mais suscetíveis aos eventos adversos em 

detrimento dos homens pode se dar pelo fato de que as mulheres tradicionalmente procuram 

mais o serviço de saúde e o processo de vacinação deu início com os profissionais de saúde, 

que, em sua maioria, são da enfermagem, área composta por mulheres, em sua maior parte 

(86,2% de mulheres) (CONSELHO FEDERAL DE ENFERMAGEM/COFEN, 2021). 

Com relação à faixa etária, observou-se uma maior incidência entre pessoas com 20 e 

44 anos no grupo dos eventos não graves; enquanto nos eventos graves, encontravam-se 

indivíduos com mais de 60 anos de idade, destacando-se a faixa etária com mais de 80 anos 

que corresponde a uma camada social com mais comorbidades, vulnerabilidade do sistema 

imunológico e, até mesmo, pacientes mais acamados. Ademais, o envelhecimento é um 

continuum de desenvolvimento pessoal com aumento da vulnerabilidade à saúde devido a 

alterações orgânicas, funcionais e psicológicas, que envolvem aspectos pessoais e sociais que 

afetam o estilo de vida, ampliando-se em situação pandêmica (BRITO et al., 2022). 

Em relação aos óbitos supostamente associados as vacinas COVID-19 notificados 

nesse estudo, e que foram incluídos no grupo de eventos graves, observou-se que, em sua 
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grande maioria eram as pessoas com mais de 80 anos e após a primeira dose (67%). Em 

relação à classificação segundo a causalidade dos casos encerrados, 85,5% não tiveram 

relação causal com as vacinas, sendo, portanto, causados por condições preexistentes 

causadas por outros fatores, e não por vacinas. Após revisão pela vigilância epidemiológica e 

ESAVI na esfera federal e/ou Cifavi, 2 óbitos tiveram relação causal considerada consistente 

com vacinação. 

Dos óbitos supostamente notificados a nível nacional reportados no Boletim 

Epidemiológico, 50 (1,12%) caso tiveram relação causal com a vacinação, resultado que 

corresponde a aproximadamente 1 óbito para cada 10 milhões de doses aplicadas (BRASIL, 

2023). Salienta-se que os óbitos relatados, em sua maioria, foram de moradores de instituições 

de longa permanência para idosos, debilitados, acamados ou com dificuldade de locomoção, 

além de indivíduos em tratamento dialítico e com múltiplas comorbidades (BRASIL, 2021). 

Em um estudo recente afirmou-se que as mortes foram reduzidas com o advento da vacinação 

(SALES-MOIOLI et al., 2022). 

Percio e colaboradores (2022) mostraram que, após um ano em que foram introduzidas 

as vacinas contra a COVID-19, foi possível contemplar a eficácia geral da vacinação contra a 

COVID-19 no que tange à redução das tendências de morbidade e mortalidade pela doença no 

Brasil, mesmo com as três ondas de epidemia e da disseminação preocupante de vírus 

mutantes. Esses achados ajudaram a entender melhor os programas de vacinação em massa 

contra a COVID-19. 

Até a data de 23 de junho de 2023, foram registrados, aproximadamente, 704 mil 

óbitos (BRASIL, 2023). Segundo levantamento realizado em Londrina, no Paraná, 75% das 

mortes registradas por COVID-19 nos primeiros dez meses de 2021 ocorreram em indivíduos 

que não foram vacinados contra a doença. Quase três vezes mais idosos não vacinados 

morreram do que idosos vacinados. Entre os menores de 60 anos, houve 83 vezes mais mortes 

não vacinadas do que mortes vacinadas. O estudo foi conduzido em conjunto pela 

Universidade Estadual de Londrina, Secretaria Municipal de Saúde de Londrina, 

Universidade Federal de São Carlos e Faculdade de Medicina Albert Einstein, nos Estados 

Unidos (INSTITUTO BUTANTAN, 2022). 

Diante disso, pode-se dizer que o público investigado nesse estudo teve maior impacto 

com as consequências da COVID-19 do que, de fato, pela vacina – o que, novamente, 

assegura a importância da vacinação. 

Outro ponto importante trazido pelo Boletim Epidemiológico (2023) que corrobora 

com os resultados desse estudo, são os sinais e sintomas notificados. Para os eventos não 
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graves, na análise por PT, eventos semelhantes foram observados para todas as vacinas, 

destacando calafrios, dor no local da administração, cefaleia e fadiga. Já na análise dos 

eventos agregados por SOC, distúrbios gerais e quadros clínicos no local de administração, 

bem como distúrbios do sistema nervoso estiveram presentes nas maiores incidências de todas 

as vacinas descritas (BRASIL, 2023). 

Neste trabalho evidenciou-se que os distúrbios gerais e quadros clínicos no local de 

aplicação foram os que mais se destacaram. Esses sintomas corroboram com o artigo 

realizado pela OMS (2021), completando, ainda, que as vacinas são projetadas para dar 

imunidade sem o risco de contraí-la. Alguns efeitos colaterais leves a moderados geralmente 

ocorrem quando ocorre a aplicação da vacina, pois o sistema imunológico está direcionando o 

corpo para responder de certas maneiras, aumentando o fluxo sanguíneo (para que mais 

células imunológicas possam circular) e a temperatura corporal (para matar vírus (OMS, 

2021). 

Os dados nacionais, para os eventos graves, agregados por SOC, distúrbios 

respiratórios, torácicos e do mediastino tiveram maiores incidências para as vacinas 

Sinovac/Butantan e AstraZeneca/Fiocruz (TI de 2,2 e 1.3 para cada 100 mil doses aplicadas, 

respectivamente) (BRASIL, 2023), dado que também corrobora com esse estudo, porém, com 

incidências aumentadas (TI de 7,2 e 5,2 casos por cada 100 mil doses aplicadas, 

respectivamente). 

Outro dado, disponível nas bulas das vacinas contra a COVID-19, que reforça esse 

estudo são os estudos clínicos e experiência pós autorização em indivíduos com 5 anos de 

idade ou mais (vacina Pfizer) e indivíduos com 18 anos ou mais (vacina 

Astrazeneca/Fiocruz). As reações adversas mais frequentes incluíram distúrbios gerais e 

alterações no local de administração, tais como: dor no local de injeção, fadiga, calafrios, 

inchaço no local da injeção; distúrbios do sistema nervoso como a cefaleia e distúrbios 

musculoesqueléticos e dos tecidos conjuntivos como a artralgia e mialgia. Tais sintomas são 

considerados reações adversas muito comuns (≥1/10) ou comuns (≥1/100 a < 1/10) (PFIZER, 

2022; ASTRAZENECA/FIOCRUZ, 2022; CORONAVAC, 2022; JANSSEN, 2022). 

Após a aplicação da vacina COVID-19, é possível que ocorram ESAVI. Nos eventos 

esperados, a maioria deles é leve, como febre, dor de cabeça e mialgia, e é resolvida nas 48 

horas iniciais. Sintomas como tosse, dispneia, rinorreia, odinofagia, anosmia ou disgeusia são 

menos associados à vacinação e pode tratar-se de sintomas causados pela infecção por 

SARS-CoV-2 ou até mesmo, outra infecção (CDCP, 2023). Embora não haja nenhuma vacina 

que não cause reações adversas, o risco de complicações é muito menor que o impacto da 
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doença (BRASIL, 2021). 

Moll e colaboradores (2022) salientam que a maioria dos adversos decorrentes das 

vacinas da COVID-19 é autolimitado e desaparece em alguns dias. Esses fatos acontecem 

devido ao fato de que muitos dos sintomas desses eventos adversos se sobrepõem aos 

sintomas associados a níveis elevados de histamina. Assim, quando os níveis de histamina 

caem abaixo do limiar de tolerância do vacinado, esses sintomas desaparecem. 

Casos de Síndrome de Guillain-Barré (SGB) foram identificados após a 

comercialização das vacinas Astrazeneca/Fiocruz e Janssen, porém com frequência muito rara 

(<1/10.000) (ASTRAZENECA/FIOCRUZ, 2022; JANSSEN 2022). Há relatos pós-

comercialização de eventos raros, como SGB e convulsão, para as vacinas Sinovac/Butantan, 

contudo, não sendo possível estimar de forma confiável a frequência e estabelecer relação 

causal com exposição da vacina (CORONAVAC, 2022). 

É importante refletir que os impactos advindos da COVID-19 estão além do risco de 

morte ou de internações, sendo possível levar a algumas complicações, como miocardite e 

pericardite; encefalite e doenças desmielinizantes; hemorragias cerebrais; síndromes 

neurológicas, como a SGB; arritmia; infarto agudo do miocárdio, embolia pulmonar, dentre 

outras complicações (BRASIL, 2023). 

Casos graves e muito graves de Síndrome de trombose com trombocitopenia - TTS) 

(incluíram trombose venosa, como trombose dos seios venosos cerebrais, trombose da veia 

esplâncnica, bem como trombose arterial, concomitante com trombocitopenia) foram 

reportados após comercialização das vacinas AstraZeneca/Fiocruz, porém, com frequência 

inferior a 1/100.000 (ASTRAZENECA/FIOCRUZ, 2022) e, na vacina Janssen, com 

frequência muito rara (< 1/10.000) (JANSSEN 2022). 

Segundo Simpson e colaboradores (2021), relatos de trombocitopenia e eventos 

adversos vasculares associados à vacina ChAdOx1 (AstraZeneca/Fiocruz) levaram alguns 

países a restringirem seu uso. Os autores não identificaram nenhum risco geral aumentado nos 

eventos adversos de interesse em indivíduos recebendo BNT162b2 (Pfizer). No que diz 

respeito à primeira dose de ChAdOx1, esta foi associada a pequenos riscos aumentados de 

púrpura trombocitopênica idiopática, com evidências sugestivas de um risco aumentado de 

eventos tromboembólicos e hemorrágicos arteriais. Dados esses pequenos riscos aumentados 

para ChAdOx1, vacinas alternativas para baixo risco de COVID-19 pode ser justificadas 

quando o suprimento permitir. 

Andrews e colaboradores (2022) salientaram que trombose com trombocitopenia ou 

trombocitopenia isolada foi relatada após a vacinação contra a COVID-19. Estudo de coorte 
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nacional na Inglaterra avaliou o risco após a vacinação com os vetores adenovirais de mRNA 

ChAdOx1 e BNT162b2 e os resultados mostraram que o período de risco elevado em pessoas 

de 15 a 39 anos foi mais alto 4 a 13 dias após a vacinação, como também não foram 

encontradas incidências relativas elevadas para pessoas com mais de 65 anos ou após uma 

segunda dose de ChAdOx1, nem para receptores da vacina BNT162b2 de qualquer idade. 

Segundo Pavord e colaboradores (2021), trombocitopenia e trombose imune induzida 

por vacina é uma nova síndrome contra o coronavirus 2 da síndrome respiratória aguda grave 

associada à vacina do vetor adenoviral ChAdOx1 nCoV-19. Faltam dados sobre as 

características clínicas e os critérios prognósticos desta doença. Os autores avaliaram 294 

pacientes, sendo 170 casos definitivos e 50 prováveis. A alta mortalidade associada à 

trombocitopenia e trombose imune induzida por vacina foi maior entre os pacientes com 

baixa contagem de plaquetas e hemorragia intracraniana. 

Em um estudo feito na Inglaterra, Hippisley-Cox e colaboradores (2021) avaliaram a 

associação entre vacinas contra COVID-19 e risco de trombocitopenia e eventos 

tromboembólicos entre adultos. Os autores apontaram sobre um risco aumentado de eventos 

hematológicos e vasculares, levando a internação ou morte foi observado logo após a primeira 

dose das vacinas de mRNA ChAdOx1 nCoV-19 e BNT162b2. O risco da maioria desses 

eventos foi muito maior e durou muito mais tempo após a infecção por SARS-CoV-2 do que 

após a vacinação na mesma população. 

Evidenciou-se, neste estudo, que 2,8% das notificações foram registradas como EI 

com TI de 8,3 casos a cada 100 mil doses aplicadas, dado inferior aos dados nacionais (23%) 

reportados no Boletim Epidemiológico do Ministério da Saúde. As maiores incidências dos EI 

foram em relação à troca de vacinas, intervalo inadequado entre a vacinação, doses 

inadequadas e idade fora da recomendada. Apenas uma pequena parcela desses erros ocorreu 

algum evento adverso (2,8%) incidência de 0,2 casos a cada 100 mil doses aplicadas. 

Pode-se observar que mesmo com os EI, a maioria foi de natureza não grave. 

Ademais, as doses são consideradas válidas em alguns erros em imunização, conforme Nota 

Técnica n° 192/2022-CGPNI/DEIDT/SVS/MS: 

 

a) administração de vacina Janssen ou AstraZeneca para faixa etária <18 anos na 

primeira dose: considerar dose válida e manter esquema com a vacina recomendada 

para faixa etária; 

b) vacinação com CoronaVac em crianças <6 anos: considerar dose válida e completar 

esquema com a vacina recomendada se esquema ainda incompleto; 
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c) vacinação com Pfizer pediátrica em pessoas de 12 a 17 anos: considerar dose válida 

e manter esquema com a vacina recomendada para faixa etária; 

d) vacinação com Pfizer pediátrica em pessoas de 18 anos ou mais: dose não válida, 

revacinar de imediato; 

e) administração de doses de reforço em faixas etárias sem indicação: considerar dose 

válida (mesmo que não esteja atualmente e encerrar esquema). 

 

Nos casos de intervalo inadequado, a Nota Técnica n° 192/2022- 

CGPNI/DEIDT/SVS/MS explica o seguinte: 

 

a) atrasos em relação ao intervalo (intervalos muito longos): dose válida, não 

revacinar, seguir esquema; 

b) segunda dose ou dose adicional administrada antes do intervalo mínimo 

recomendado (Pfizer pediátrica ou adulto: 21 dias); (AstraZeneca: 28 dias); 

(Coronavac na população adulta: 14 dias); (Coronavac pediátrica: 28 dias): não 

válida, revacinar com intervalo adequado em relação a última dose; 

c) reforço com intervalo menor do que 60 dias: não válido, revacinar com intervalo 

de 4 meses após a última dose. 

 

Dessa forma, torna-se evidente a necessidade de educação continuada da equipe 

responsável pela vacinação, com enfoque à necessidade de maior atenção e realização o 

lançamento correto das doses aplicadas, a fim de evitar os EI, que são erros evitáveis. 

No entanto, alguns EI são esperados durante as campanhas de vacinação em massa e, 

caso aconteçam, é de suma relevância que a equipe responsável saiba qual conduta seguir, de 

modo a monitorar e relatar esses erros e tomar as ações apropriadas contra os diferentes erros 

potenciais identificados. 

Ademais, de acordo com Batista e colaboradores (2021), as condutas dos profissionais 

de enfermagem, como triagem adequada, orientações sobre vacinas e eventos adversos e 

ações frente aos EAPV, podem influenciar na vigilância dos ESAVI, importante ferramenta 

para o controle da segurança vacinal, profissional e do usuário. 

Neste contexto reforça-se sobre a vacinação segura, uma estratégia que inclui a 

produção de vacinas de altíssima qualidade, distribuição adequada, armazenamento e 

aplicação de vacinas e vigilância do ESAVI. Espera-se minimizar o risco de eventos adversos 

causalmente relacionados à vacinação, seja para o receptor, para o vacinado ou para o 
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ambiente, proporcionando o maior benefício da vacinação à população (WHITTEMBURY & 

TICONA, 2009). 

Segundo Buttery e Clothier (2022), com o advento das tecnologias digitais, há muitas 

vantagens e desvantagens inseridas nesse contexto, pois, ao mesmo tempo em que as 

informações sobre os ESAVI são compartilhadas de forma instantânea, não se pode afirmar 

que esses eventos são, de fato, recorrentes das vacinas. É de suma relevância que essa 

facilidade seja utilizada como uma forma mais dinâmica de coletar os dados, alimentar os 

bancos e gerar informações. 

Por fim, este estudo apresenta algumas limitações: Por ser desenvolvido em base de 

dados secundários e a inserção das notificações no e-SUS Notifica ser realizada por diversos 

profissionais, pode ser induzindo a viés de informação. Exemplifica-se a classificação de 

gravidade dos eventos, que é realizada no momento da notificação, podendo ser alterada no  

encerramento pelas coordenações estaduais e federais.  

Outro ponto a considerar são as subnotificações, uma realidade presente no cotidiano 

nas unidades de saúde, que podem comprometer a eficácia da informação, sendo 

imprescindível a  realização de mais pesquisas que possam apontar onde ocorre essas falhas  

durante o processo de subnotificação. 

Ademais, com o intuito de uma melhor interpretação dos resultados, é necessário 

esclarecer que as comparações diretas entre as TI e eventos das diferentes vacinas contra a 

COVID-19 devem ser interpretadas com cautela, levando-se em consideração a presença de 

importantes fatores de confusão, como diferentes grupos populacionais indicados para cada 

vacina. Reforça-se que a introdução das vacinas foi realizada de forma sequencial, iniciada na 

segunda quinzena de janeiro de 2021, com as vacinas Sinovac/Butantan e 

Astrazeneca/Fiocruz em grupos considerados de maior risco, como os idosos, grupo com 

maior vulnerabilidade, podendo, ainda, estar mais suscetíveis a eventos graves coincidentes 

com a própria vacinação, ou ainda, os profissionais de saúde, que estão mais sensíveis a 

descobertas e notificação de ESAVI. Em maio do mesmo ano houve a inclusão da vacina 

Pfizer/Wyeth e em junho foi introduzida a vacina Janssen. 
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7 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

Diante de uma pandemia ocasionada pela COVID-19, foram constatados muitos casos, 

complicações e óbitos, levando a uma situação emergencial. Nesse caso, medidas foram 

tomadas, como o isolamento social, mas a busca pela vacina foi essencial, pois era a única 

forma de amenizar a situação. Devido à situação de emergência, a vacina foi realizada em um 

rápido ritmo de desenvolvimento e, consequentemente, muitos duvidaram da eficácia da 

vacina. 

A prevenção de doenças infecciosas por meio da vacinação é considerada uma das 

maiores conquistas da saúde pública e uma das medidas mais seguras e de melhor custo-

benefício para os sistemas de saúde. Práticas de vacinação planejadas e organizadas têm 

evitado historicamente milhões de mortes e incapacidades, controlando a evolução de várias 

doenças. 

Garantir a segurança de todas as vacinas é essencial para programas nacionais de 

imunização eficazes. Todo programa deve estar preparado para lidar com possíveis 

preocupações do público sobre sua segurança, bem como quaisquer efeitos colaterais 

relacionados à vacina. Se um número significativo de ESAVI ocorresse por meio de vacinas 

ou imunizações, isso poderia causar uma crise de saúde pública, prejudicaria a confiança do 

público no programa nacional de imunização, o que levaria a uma maior desconfiança e 

possível reação contra ele. 

Vale destacar que quando acontece a vacinação em muitas pessoas, é esperado que 

haja notificações de ESAVI em quantidade, inclusive, eventos graves. Ademais, como elucida 

o Boletim Epidemiológico, durante o período de vacinação contra a COVID-19, em paralelo, 

houve também uma alta incidência de casos do vírus, podendo também que muitos indivíduos 

tenham se vacinado durante o período de incubação do vírus SARS-CoV-2, 

consequentemente, esses sujeitos podem ter apresentado ESAVI coincidentes com a 

vacinação. 

Apesar de todas essas garantias comprovadas cientificamente, deparamo-nos com 

movimentos antivacinas, hesitação vacinal e a volta de doenças que já foram erradicadas com a 

vacina, como é o caso da poliomielite. Não se pode negar que há a presença dos ESAVI nesse 

processo de vacinação, como foi exposto neste estudo, mas ele evidencia a importância da 

educação continuada aos profissionais da equipe multidisciplinar e de que os relatos sejam 

notificados, a fim de que se tenha um fidedigno panorama da situação, com credibilidade 

com a população, combate às fake news, além de se evitar os EI. 
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Apesar de todos os obstáculos, as vacinas contra a COVID-19 se mostraram seguras e 

eficazes no combate ao vírus, diminuindo de forma significativa os casos de morbidades e 

mortalidades. 

Os resultados encontrados neste estudo oferecem, portanto, dados importantes sobre a 

realidade de MG, Brasil, e enfatizam a importância da vigilância e da descentralização dos 

casos de ESAVI. Espera-se que possam contribuir com subsídios para a mudança de práticas, 

combate à desinformação, infodemia e, consequentemente, aumento da cobertura vacinal – 

além de estimular a educação continuada, educação em saúde e comunicação mais efetiva. 
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