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ARTICLE INFO ABSTRACT

O objetivo desse manuscrito ¢ analisar as reagdes adversas da vacina triplice viral por meio de
estudos cientificos publicados na literatura. No mais, o trabalho aponta os beneficios da vacina e
outras informagdes pertinentes para assegurar a eficacia no combate ao Sarampo, Caxumba e
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INTRODUCTION

O cumprimento de metas voltadas a coberturas das vacinas do
calendario nacional de imunizagdo até 2020 foi proposto pelo Global
Vaccine Action Plan 2011-2020. Com isso, cerca de dois tergos dos
paises alcangaram esta meta, a exemplo da terceira dose da triplice
bacteriana, com 66% de cobertura. No Brasil, pode-se verificar
algumas tendéncias temporais de reducdo da cobertura vacinal nas
cinco regides brasileiras no periodo de 2006 a 2016. A circulagdo de
noticias falsas sobre os imunobioldgicos, a hesitagdo vacinal e, mais
recentemente, a pandemia causada pela covid-19 sdo alguns dos
determinantes apontados na literatura (OLIVEIRA et al., 2022). As
vacinas sdo produtos bioldgicos que apresentam em sua composi¢ao
microrganismos vivos ou atenuados que vao estimular o sistema
imunoldgico a produzir anticorpos contra suas respectivas doengas.
Geralmente, a vacinagdo apresenta pouco reacdo adversa, sendo
bastante tolerada, comparando-se ao individuo ndo vacinado
(ANDRADE et al., 2020). No entanto, podem desenvolver efeitos
adversos mais severos que podem variar de manifestagdes locais até
sistémicas. Independentemente do tipo de efeito que a vacina
promova, faz-se necessario a investigagdo para acompanhar possiveis
casos que merecam novos estudos (CHAGAS er al, 2019). As
vacinas apresentam baixissimo custo para a sua producdo e sdo
consideradas um dos grandes avangos da ciéncia na area da satde.
Todavia, ndo descarta casos de efeitos colaterais indesejaveis, pois
grande parte da sua composicdo possui o agente infeccioso vivo,
morto ou parte de sua estrutura para estimular a producdo e anticorpos
(BRAGA et al., 2017).

No Brasil, as vacinas sdo utilizadas como forma de prevenir, erradicar
e proteger a populacdo contra doengas que sdo consideradas
imunopreviniveis, sendo uma das principais agdes e intervengdes
realizadas no Pais. Dessa forma, apresenta importante papel na
construcdo de uma sociedade mais saudavel e livre de doengas
(PETRAGLIA et al.,2020). A vacina Triplice Viral ¢ usada para
combater trés tipos de doengas. Apresenta em sua composi¢do virus
atenuado e apresenta estrutura semelhantes a cepa viral. Dentre as
vacinas, ela estd em segundo lugar nas notificagdes de Eventos
Adversos poés-vacinacdo (EAPV), ficando atras apenas da vacina
Febre Amarela (SILVEIRA ef al., 2021). Essa vacina apresenta em
sua composi¢do compostos gelatinosos, alergénicos e toxicos que a
fazem se tornar uma das que mais provocas eventos adversos,
principalmente a hipersensibilidade. Além disso, alguns equivocos
podem ocorrer durante a administragdo, incluindo a via de
administra¢do, a troca do imunobioldgico (triplice bacteriana, por
exemplo), exigindo cuidado e atengdo do profissional que trabalha na
sala de vacina bem como vigilancia dos eventos (ANDRADE et al.,
2020; BRAGA et al., 2017). Justifica-se o desenvolvimento desse
trabalho, pois o movimento antivacina vem crescendo com
informagdes inveridicas sobre as agdes e reagdes colaterais
provocadas pelas vacinas. Nesse sentido, a vacina triplice viral ja foi
associada a autismo, gerando grande repercussdo e ascendendo o
movimento contra a vacina. Sendo assim, apontar e analisar as
reagdes da vacina triplice viral contribui para o conhecimento da
populagdo sobre a importidncia da vacina e os possiveis eventos
adversos apos o processo de vacinagao. O objetivo desse
manuscrito é analisar as reagdes adversas da vacina triplice viral por
meio de estudos cientificos publicados na literatura. No mais, o
trabalho aponta os beneficios da vacina e outras informagdes
pertinentes para assegurar a eficicia no combate ao Sarampo,
Caxumba e Rubéola.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, modalidade que
consiste em resumir e analisar resultados de pesquisas, além divulgar
sinteses de conhecimentos cientificos produzidos acerca de um
fendmeno de interesse. A opcdo por essa modalidade de revisdo se
justifica por permitir a inclusdo simultdnea de diferentes tipos de
estudos, cuja sintese oferece uma visdo panoramica do fendmeno de
interesse.

A elaboragdo desta revisdo integrativa seguiu 7 etapas, como visto no
quadro 1.

Quadro 1. Etapas da elaboracio da revisao

Etapas

1 Formagdo de um grupo para o desenvolvimento da
revisdo

2 Elaboragdo da introdugio

3 Selecdo do tema, formulagcdo da pergunta e do
objetivo

4 Defini¢do e descrigdo do método empregado e
estabelecimento dos critérios de elegibilidade

5 Sele¢do dos artigos nas bases, andlise critica e
interpreta¢@o dos estudos revisados

6 Interpretacéo e discussdo dos resultados

7 Divulgacdo da revisdo

ESTRATEGIA DE BUSCA E QUESTAO NORTEADORA

Para responder ao objetivo proposto foram consultadas as seguintes
bases de dados: Medical Publications (PubMed), Scopus (Elsevier),
Google académico e Scientific Electronic Library Online (SciELO).
Na constru¢do da estratégia de busca foram seguidos passos
sistematicos. Para cada base indexadora foi realizada uma adaptacéo
dos descritores utilizados na operacionalizagdo da busca, dadas as
caracteristicas particulares de cada indexador, entre eles: Vacina,
Brasil, Reagdes adversas, triplice viral. Essas fontes de indexacdo
foram selecionadas por agruparem produgdes das areas da saude e
estudos multidisciplinares. Definiram-se os seguintes critérios de
inclusdo dos estudos na revisdo: artigos empiricos qualitativos e
quantitativos; estudos tedrico-reflexivos; dissertagdes, teses, livros,
capitulos; estudos publicados em portugués, inglés e/ou espanhol.
Dentro do recorte temporal de 2010 a 2022. Foram excluidos os
editoriais, comentarios e relatos de experiéncia. Também foram
excluidos estudos que focalizam pacientes e suas vivéncias, além de
artigos incompleto ou duplicados. Este trabalho considerou os
aspectos éticos e respeitou os autores das publicagdes analisadas,
baseando-se na Lei n® 9.610, de 19 de fevereiro de 1998 (Lei de
Direitos Autorais). Desta forma, mantiveram-se as autenticidades das
ideias, dos conceitos ¢ das definigdes dos autores pesquisados com
devidas citagdes e referéncias.

RESULTADOS

A partir dos critérios de elegibilidade, 11 artigos foram selecionados,
a partir das bases de dados, para compor amostra do trabalho, como
visto no fluxograma 1.

o e o
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[

Fonte: Autores (2022)

Fluxograma 1. Registro dos estudos selecionados
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Quadro 2. Caracterizaciio dos artigos selecionados na fonte de dados Google Académico

AUTOR TITULO OBJETIVO CONCLUSAO
Com base nos resultados desse estudo, podemos afirmar que a Unica forma de
B - . R . . . o o
CONCEICAO, Paula Avaliagio da qualidade da vacinagio por Avaliar a qualidade da vacinagdo por triplice viral no Brasil reduzir a morbimortalidade por sarampo no Brasil ¢ alcangando a meta de 95% d?

Barbosa da et al. 2021.

Triplice Viral no Brasil no contexto das fake
news.

no contexto das Fake News, no periodo de 2009 a 2019.

cobertura vacinal por triplice viral, duas doses. Porém para que isso aconteca ¢
necessario que se compreenda todos os fatores envolvidos nesse contexto do
retorno do sarampo e baixa cobertura vacinal.

Vivian Michele Vieira
de Souza Cardoso et al.
2022.

Anilise de eventos adversos pds-vacina¢do no
municipio de Sdo Jodo Del-Rei e no estado de
Minas Gerais

O estudo visa analisar e comparar dados referentes a
cobertura vacinal, a casos notificados de EAPV e a incidéncia
dos mesmos no municipio de Sdo Joao del-Rei e no estado de
Minas Gerais.

A adequada utilizagdo do SI-EAPV permite uma efetiva vigilancia dos EAPV,
garantindo a qualidade prestada pelos servigos de saude, sendo, entdo, necessaria a
conscientiza¢do dos profissionais da area a respeito da relevancia do sistema

Isabela  Oliveira da
Silveira et al. 2021.

Eventos adversos pds-vacinagdo em gestantes
de Minas Gerais

Analisar a distribui¢o dos eventos adversos pos-vacinagao
(EAPV) em gestantes do estado de Minas Gerais, entre 2015
€2019.

Este estudo expde a necessidade da educagdo continuada para a equipe
multidisciplinar, a fim de reduzir casos de EAPV e garantir o preenchimento
adequado das notifica¢des pelos profissionais de saude.

Ana  Débora
Moura et al. 2020.

Assis

Sistema de Informag¢do de Eventos Adversos
Pés-Vacinagdo (SI-EAPV): vantagens e

O estudo objetivou identificar as vantagens e desvantagens
do Sistema de Informacdo de Eventos Adversos Pos-

Sugere-se, a partir desse estudo, a inclusdo de outras informagdes para que o
sistema se torne mais completo, e os casos de eventos adversos possam ser melhor
investigados. Com isso, melhorar a qualidade das informagdes e consequentemente,

desafios Vacinagao (SI-EAPV) utilizado no pais -
dos Programas de Imunizagéo.
O objetivo deste trabalho foi analisar falha vacinal para as - . . .. .
o . P A analise dos estudos de imunogenicidade e efetividade para as vacinas sarampo,
A: - seguintes vacinas: febre amarela, sarampo, varicela e . P . X - . ~
Ténia Cristina de Mattos .o . . . . . ) varicela e caxumba sdo inequivocos quanto a necessidade da incorporagéo de duas
Falhas vacinais: avaliando vacinas febre | caxumba, no Brasil e em outros paises, assim como avaliar o

Barros Petraglia et al.
2020,

amarela, sarampo, varicela e caxumba

numero de doses mais adequado, baseado em dados de
literatura cientifica, sites dos programas de imunizagdes e
publicagdes de relevancia relacionadas a vacinagdo.

doses aos calendarios basicos de vacinagdo para o controle das referidas doencas.
Falhas vacinais foram identificadas com duas doses e variaram entre as vacinas, o
que caracteriza provavel falha secundaria

Luana Raposo de Melo
Moraes Aps et al., 2018.

Eventos adversos de vacinas e as
consequéncias da ndo vacinagdo: uma analise
critica

Analisar os riscos relacionados as vacinas e os impactos da
ndo vacinagdo para a populagdo mundial.

A populagdo deve estar bem informada quanto aos beneficios da vacinagdo e os
profissionais da satde devem assumir o papel de divulgar informagdes veridicas e
com respaldo cientifico sobre o tema, como compromisso ético e profissional junto
a sociedade.

Paula Caixeta de-
Andrade et al. 2020.

Relagdo entre reagdo de hipersensibilidade ¢ a
dose zero da vacina triplice viral: um relato de
caso.

Este trabalho objetivou apontar os prds e contras do manejo
da dose zero a luz do relato de uma reagdo de
hipersensibilidade adversa a essa dose da vacina Triplice
Viral.

A vacina Triplice Viral ¢ um eficiente mecanismo para o combate ao sarampo. Os
beneficios se sobrepdem aos efeitos adversos da vacina, no entanto, faz-se
necessario mais estudos a fim de se conhecer as reais consequéncias da
administra¢do da dose zero em crian¢as menores de um ano.

Patricia Mouta Nunes de
Oliveira et al. 2020.

O panorama da vigilancia de eventos adversos
pos-vacinagdo ao fim da década de 2010:
importancia, ferramentas e desafios

Analisar as agdes de vigilancia de eventos adversos pos-
vacinagdo (EAPV) com base em dados da literatura cientifica
e sites de programas de imunizagdes, agéncias reguladoras e
de saude, além da expertise dos autores nas areas de
imunizagdes e farmacovigilancia.

Informagdes sempre atualizadas sobre o beneficio/risco das vacinas permitem que
programas de imunizagdes deem respostas rapidas e claras aos rumores de EAPV.
Isso garante a confiabilidade no sistema, ainda mais diante do crescente movimento
antivacinista e a influéncia cada vez maior das midias sociais na opinido publica.

Sarah Rodrigues Chagas
etal 2019.

Vacinas e suas reagdes adversas: revisao

O objetivo dessa revisao de literatura ¢ mostrar os
mecanismos de funcionamento de vacinas, como reage o
sistema imunoldgico, porque ocorrem as reagdes vacinais
adversas e quais s3o os principais tipos de reagdes adversas.

A maioria dessas reagdes ¢ leve, com resolugdo em poucos dias. Todavia, apesar de
raros, podem ocorrer casos mais graves, levando as lesdes teciduais causadas por
inflamagdes exacerbadas, doencas autoimunes e até a morte.

Flavia Caselli Pacheco et
al. 2018.

Analise do Sistema de Informagdo da
Vigilancia de Eventos Adversos Pos-
Vacinagdo no Brasil, 2014 a 2016

Descrever as caracteristicas das notificagoes de eventos
adversos pos-vacinagdo (EAPV) no Sistema de Informagao
da Vigilancia de EAPV (SI-EAPV) on-line nos primeiros 2
anos de operagdo do sistema.

O SI-EAPV mostra-se Gtil no monitoramento da seguranga das vacinas. Contudo,
os municipios precisam ampliar a adesdo ao sistema, bem como realizar as
investigagdes e notificagdes dos EAPV, preenchendo a ficha de notificagdo de
forma adequada e oportuna. O conhecimento sobre EAPV pode ser aplicado na
pratica dos servigos de vigilancia em satide, melhorando a seguranga de utilizagdo
dos imunobiologicos.

Polyana Cristina Vilela
Braga et al. 2017.

Incidéncia de eventos adversos pds-vacinagdo
em criangas

Analisar Eventos Adversos Pos-Vacinagdo (EAPV) ocorridos
em criangas menores de cinco anos de idade

A reatogenicidade das vacinas e as falhas sistémicas sugerem a necessidade de
aperfeicoamento do sistema de vacinago.

Fonte: Autoria propria
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DOSES TRIPLICE VIRAL 2019 POR ESTADOS

s Triplice Viral 0] s Triplice Viral 03

o

Fonte: Adaptada de CONCEICAO (2021).

Figura 1. Coberturas vacinais das duas doses da triplice viral em
2019 segundo unidades federativas do Pais

Tabela 1. Eventos adversos associados ao uso de adjuvantes

vacinais
Adjuvante Vacina Eventos adversos estudados
Triplice bacteriana (DTP)
Pentavalente Miofascite macrofigica;
Hepatite A e B Alzheimer e TEA
o i Meningococcica
Sais de aluminio
Sindrome Postural Ortostatica
HPV Taquicardizante (SPOT);

Sindrome de Guillain-Barré (SGB)

HIV; Herpes zaster;

s LR . Sindrome da Guerra do Golio
Citomegalovirus; Influenza

Esqualeno — MF59

Narcolepsia

Influenza }
Parestesia

Esqualeno — ASO3

Fonte: Adaptada de (APS et al., 2018).

Com isso, os artigos selecionados foram caracterizados com as
informagdes sobre autores e ano, titulo, objetivo e conclusdo no
quadro a seguir.

DISCUSSAO

O sarampo ¢ uma doenga evitavel quando as duas doses da vacina
triplice viral sdo tomadas corretamente, possibilitando um aumento na
qualidade da vacinagdo. A triplice viral atua na prevencdo do
agravamento do sarampo, caxumba e rubéola e deve ser administrada
aos 12 meses de vida da crianga (ANDRADE et al., 2020). Contudo,
¢ possivel visualizar na figura 1 que a cobertura vacinal das duas
doses da triplice viral em 2019 nd3o conseguiu alcancar a meta
estabelecida. E possivel observar no grafico que além da baixa adesdo
das duas doses, a segunda dose possui cobertura vacinal ainda menor
que a primeira, atingindo taxas entre 80 e 70% em alguns estados do
norte e nordeste e atingindo cobertura alta das duas doses apenas nos
estados da regido Sul (CONCEICAO, 2021). Essas informagdes se
fazem necessarias quando se realiza acdes de educagdo permanente
para os profissionais de satide sobre o calendario vacinal e possiveis
evento adversas pds-vacinagdo. Essas acdes sdo importantes no que
concerne melhores resultados das fichas de notificagdes desses
eventos, sensibilizagdo do profissional ¢ aumentando a seguranga do
paciente (SILVEIRA et al, 2021). Todavia, hd necessidade de
informar ao individuo sobre as substincias que compdem a vacina e
os possiveis efeitos indesejaveis que podem ocorrer apods
administragdo. Essa vacina ¢é bastante tolerada e apresenta como
efeito colateral a hipersensibilidade a um de seus componentes
vacinais. Em casos mais raros, ocorrem sinais semelhantes ao virus
que provoca a doenca (ANDRADE et al., 2020). A maioria das
noticias vinculadas em midias sociais informais e pesquisas
publicadas descrevem que o TEA (Transtorno do Espectro Autista)
como uma das principais doengas relacionadas a pratica da vacinagao,
em sua maioria devido a vacina triplice viral (sarampo-caxumba-
rubéola), também conhecida como vacina MMR (do termo em inglés
“Measles, Mumps, and Rubella”).

Contudo, a Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria), assim
como o FDA (Food and Drug Administration), ndo comprovaram
qualquer associagdo entre vacinas e o aumento dos casos de autismo
na populagdo (APS et al., 2018). Pachecho ef al. (2018) realizou um
estudo sobre os EAPV com base no calendario vacinal, a triplice viral
apresentou eventos adversos na faixa etaria de 1 a 4 anos de idade.
Das mais de 21 milhdes de doses aplicadas entre os anos de 2014 a
2016, aproximadamente 3 mil criangas apresentaram EAPV, em
especial a hipersensibilidade. Em um estudo realizado por Moraes et
al. (2020) no Estado do Para, chegaram a conclusdo de que adultos
que tomaram a ultima dose de vacina Triplice Viral a mais de 20 anos
estdo susceptiveis/vulneraveis a desenvolver a doenga. A hipotese
desse resultado tem relagdo com o surto de sarampo ocorrido em 2018
na Regido Norte do Pais e, nesse estudo, no Estado do Para.Os
adjuvantes, normalmente encontrados nas composi¢des vacinais,
também podem estar associados ao aparecimento de reagdes e eventos
adversos. Dentre os adjuvantes utilizados na produgdo das vacinas,
destacam-se 0s sais minerais (sais de aluminio e sais de calcio), os
derivados microbianos, como o Monofosforil Lipidio A (MPL) e
emulsdes o0leo em agua empregando o esqualeno como composto
principal (AS03 e MF59), Além dos adjuvantes, outros componentes
vacinais, como estabilizantes e conservantes, podem estar
relacionados a diferentes eventos adversos (Tabela 1) (APS et al.,
2018).

Torna-se importante que a populagdo que reside em areas endémicas
de determinadas doengas precisa estar vacinada para evitar surtos € o
desenvolvimento da forma mais grave da doenca. Nesse sentido, a
quantidade de doses administradas também sdo fatores para a
ocorréncia de EAPV. No entanto, o nimero ideal de doses da triplice
viral ainda ndo é um consenso na literatura (PETRAGLIA et al.,
2020). A vacina triplice viral é contraindicada em mulheres que
estejam gestantes ou suspeitas de gravidez, ao invés da triplice
bacteriana. No Estado de Minas Gerais, a vacina Triplice Viral ficou
em segundo lugar como o imunobioldgico que apresentou EAPV,
com cerca de 23,6%, entre os anos de 2015 a 2019. Nesses casos, 0
estudo revela que grande parte dos EAPV ocorreu por erro de
imunizagdo (ARAUJO et al., 2022; SILVEIRA et al., 2021). No
estudo acima, uma das gestantes que tomou a vacina triplice viral por
engano, teve como desfecho do caso o aborto. Essa resposta
imunolodgica refor¢a sua contraindicagdo durante a gravidez e exerce
mais aten¢do dos profissionais que trabalham na sala de vacina no
acompanhamento do pré-natal (SILVEIRA et al., 2021). Além disso,
a vacina apresenta em sua composi¢cao um componente gelatinoso e o
etil-mercirio, que é uma substancia bastante alergénica e toxica para
uma parcela da populagdo. Nesse aspecto, o evento mais evidente
apos a vacinagdo ¢ a hipersenbilidade (CHAGAS et al., 2019). Um
trabalho publicado em 1998 publicou um estudo na qual associava a
vacina triplice viral com o autismo. Essa publicagdo gerou o
movimento antivacina, em que grande parte da populagdo ndo queria
vacinar seus filhos. Porém, diversos estudos foram realizados para
confirmar ou refutar essa informagéo, concluindo-se que a vacina e a
crianga com espectro autista ndo estavam associadas (CARDOSO et
al.,2021).

Os eventos ocorrem principalmente quando mais de uma vacina ¢
administrada na crianga ou quando se encontra fora da faixa etaria ou
no uso de imunobioldgico errado. As reagdes locais, como a
hiperemia, dor e prurido sdo constantes, no entanto a hipersenbilidade
¢ a mais comum dentre os EAVP (ARAUJO et al., 2022; CHAGAS
et al., 2019; BRAGA et al., 2017). As falhas vacinais sdo potenciais
riscos para o desenvolvimento de EAPV, pois a administragdo pode
ocorrer fora do que € preconizado por protocolos e quando o
individuo tomou a vacina, mas mesmo assim desenvolveu a doenga.
Essas caracteristicas merecem ateng@o dos profissionais de saude
durante as anotagdes de informagdes pertinentes para a qualidade da
vigilancia de EAPV (PETRAGLIA et al, 2020). O sistema de
informacdo de EAPV consegue identificar eventos raros diante de
muitos casos notificados e, partir da analise dos dados, desenvolver
estratégias e estudos que possam melhorar a eficacia da vacina e
garantir qualidade e seguranga para a populagdo (ARAUJO et al.,
2022; MOURA et al., 2020).
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Nessa perspectiva, interven¢des precisam ser desenvolvidas para
mudar a realidade das falhas vacinais e conscientizar a populagdo
diante da necessidade da vacinagdo. Agdes de sensibilizagdo devem
conter informagdes baseadas em evidéncias que possam convencer as
pessoas tomarem vacina, estarem prevenidas e ser vacinada quando
necessaria (VIEGAS et al., 2019). Grande parte dos EAVP ocorrem
devido a erros na administragdo, seja do imunobioldgico ou do local
de aplicagdo. Estas caracteristicas sdo bastante comuns na triplice
viral, que muitas vezes ¢ confundida com a triplice bacteriana e a
administra¢do equivocada (SILVEIRA et al., 2021; BRAGA et al.,
2017).

CONSIDERACOES FINAIS

As vacinas sdo consideras um dos grandes avancgos na medicina e sua
aplicabilidade na populag@o ajuda a reduzir casos de doengas graves
ou no desenvolvimento de formas graves da doenca. No entanto,
apesar de terem baixo custo, apresenta eventos adversos que precisam
ser investigados, analisados para assegurar mais eficacia e eficiéncia.
A vacina triplice viral, objeto de estudo desse trabalho, possui
substancias em sua composi¢do que geram reagdes indesejaveis. Uma
delas ¢ a presenca do etil-mercirio, um produto toxico e alérgico para
boa parte da populagdo, fazendo com que a sua principal e mais
evidente reacdo adversa seja a hipersibilidade. No entanto, outras
reacdes como hiperemia, dor no local da aplicacdo e febre podem
ocorrer. Por fim, os cuidados sdo essenciais para a vigilancia desses
eventos, inclui a educag@o permanente dos profissionais de saude, o
correto preenchimento da ficha de notificagdo de EAPV, atividades
educativas para com a populagdo compreender a importincia da
vacina possiveis efeitos colaterais e fortalecimento do sistema de
vigilancia e do Programa Nacional de Imunizagéo.
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