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APRESENTAGCAO

Avacinacao é uma das formas mais efetivas de se prevenir doencas e é ampla-
mente utilizada em intervencGes de salide publica. As vacinas ajudam o siste-
maimunoldgico do corpo a reconhecer e combater agentes infecciosos, como
virus e bactérias, prevenindo a manifestacdo de doencas transmissiveis>.

O Programa Nacional de Imunizag¢des (PNI) brasileiro é reconhecido inter-
nacionalmente por disponibilizar gratuitamente a populacdo brasileira um
grande nimero de vacinas’.

Como as vacinas sao administradas para prevencao de doencas em individu-
os geralmente saudaveis, especialmente bebés e criangas, o publico em geral
possui baixa aceitabilidade a ocorréncia de quaisquer eventos adversos apos
avacinacao, gerando uma expectativa por um padrao mais alto de seguranca
das imunizacoes em comparagdo com os medicamentos usados para tra-
tar pessoas doentes. Essa menor tolerancia a riscos de vacinas se traduz em
uma maior necessidade de eficiéncia e rapidez na deteccao e investigacdo de
qualquer evento adverso ap6s a imunizacdo do que o geralmente esperado
para outros produtos farmacéuticos*®.

Neste Boletim sera apresentado um breve histérico da vacina¢dao no
Brasil e sera discutida a importancia do monitoramento da seguranca
dasvacinas durante a sua comercializacao.



As vacinas e a vacinacao no Brasil

As vacinas sdo medicamentos imunobiolégicos que contém uma ou mais substancias
(antigenos) que, quando inoculadas em um individuo, estimulam o sistema imunolégico
a produzir anticorpos especificos para combater essas substancias, de forma a proteger
aquele individuo contra a doenca causada pelo agente que originou o antigeno®.

Asvacinas permitem o controle, a eliminacdo e a erradicacao de doencas imunopreveniveis,
assim como a reducdo da morbimortalidade causada por condi¢Ges graves de satide'?,

Avacinagdo é uma das intervencdes de salide publica mais custo-efetivas e seus beneficios
sdo indiscutiveis, podendo ser exemplificados pela erradicacdo da variola e da poliomielite
na maioria dos paises do mundo. Atualmente, a vacinacao previne 2 a 3 milhées de mortes
a cada ano e um adicional de 1,5 milhdes de mortes poderiam ser evitadas com o aumento
da cobertura vacinal em todo o mundo®’.

Embora a imunizacdo contra variola fosse ja praticada ha mais de 2000 anos na india e na
China, a descoberta da primeira vacina é atribuida ao médico britanico Edward Jenner que,
em 1796, obteve sucesso no combate a variola ao inocular pacientes com o material pro-
duzido em pustulas de variola bovina®®.

Avacina contra variola chegou ao Brasil em 1804, mas o declinio da doenga no pais s6 ocor-
reu um século depois, quando o médico sanitarista Oswaldo Cruz iniciou varias campanhas
de saneamento e imunizacdo e promoveu a vacinacdo em massa da populacao brasileira,
com rapida reducdo da mortalidade pela doenca, que chegou a praticamente zero em 1906.
Depois disso, varios surtos da doenca ainda ocorreram no pais®*.

Em 1973, ap6s uma campanha de erradicacdo da variola, que vacinou e revacinou mais de
80 milhdes de pessoas no periodo de 1966 a 1973, o Brasil recebeu certificacdo da erradi-
cacao davariola®.

O PROGRAMA NACIONAL DE IMUNIZACOES (PNI)

Com a modernizacdo e producdo em larga escala da vacina antivariélica, foram estruturadas
as bases do PNI do Ministério da Salide em 1973 e sua institucionalizacdo ocorreu em 1975°.

O PNI é uma das estratégias de salide pUblica mais bem-sucedidas do Brasil, ofertando am-
pla cobertura vacinal para a populacao brasileira. Atualmente o PNI oferece 47 diferentes
imunobiolégicos (29 vacinas, 14 soros e 4 imunoglobulinas) através do trabalho integrado
entre as esferas federal, estadual e municipal®*.

No infografico abaixo é apresentado um breve histérico da vacinacdo no Brasil, desde a
criacdo do PNI, com destaque a alguns acontecimentos importantes e a introducdo de al-
gumas vacinas no SUS.
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>> Breve historico da vacinacao no Brasil, desde a criagio do PNI

Institucionalizacdao do PNI,
por meio da Lei n®6259/1975

Declaracdo da erradicacdo mundial da variola

Primeira campanha de
vacinacdo contra a poliomielite

Centralizagdo do controle de qualidade das
vacinas, utilizadas no dmbito do PNI, no INCQS

Erradicacdo da poliomielite e controle de vérias
doencas infecciosas como sarampo, tétano,
difteria e coqueluche

Inicio da implantacao dos Centros de Referéncia
em Imunobiolégicos Especiais (CRIE)

Incorporacéo da vacina contra febre

amarela e da vacina contra Haemophilus
influenzae tipo B (Hib, para menores de 2 anos
deidade) no calendério basico de vacinacao

Introducao da vacina tetravalente
(combinacdo da DTP com Hib) no calendario
béasico de vacinagdo

Introdugao da vacina oral contra
o rotavirus humano no calendario basico
de vacinacdo da crianca

Introducao da vacina pentavalente (combinagdo
de DTP, Hib e hepatite B) e da vacina contra a
poliomielite de virus inativados (VIP), esta Ultima
substituindo as duas primeiras doses da vacina
oral, no calendério basico de vacinacéo da crianca

Introducao da vacina contra HPV no calendario
de vacinacdo do adolescente e da vacina contra
hepatite A no calendario da crianca

Realizacdo da campanha de vacinacao contra
a febre amarela em todo o pais e indicacdo de
dose de reforco aos 4 anos de idade
Ampliacdo da vacina triplice viral

até os 59 anos de idade

Fonte: elaboracdo prépria a partir das referéncias®4

1975

1977

1980

1989

2004

2014

Institucdo do primeiro calendario

de vacinacado para criangas menores de 1
ano de vida (Portaria MS n® 452/1977), com
a obrigatoriedade das vacinas:

contra tuberculose (BCG), poliomielite
oral (VOP), difteria, tétano e coqueluche
(DTP) e sarampo

Criacdo do Instituto Nacional
de Controle de Qualidade em Saude
(INCQS) na Fiocruz

Implantagdo da vacina contra
hepatite B para grupos de alto risco
em todo o Pais

Substituicdo da vacina monovalente contra
sarampo pela vacina triplice viral (contra
sarampo, rubéola e caxumba) no calendario
de vacinacao

Implantacdo do sistema de vigilancia
sentinela da influenza e inicio da
vacinacdo contra a gripe em individuos
a partirde 60 anos

Estabelecimento dos calendéarios de
vacinacdo voltados a publicos especificos,
considerando o risco, a vulnerabilidade

e as especificidades sociais: crianca,
adolescente, adulto e idoso

Instituicdo do calendario de vacinacao
para os povos indigenas

Introducdo das vacinas conjugadas
meningocdcica C e pneumocdcica no
calendario de vacinacdo da crianca

Introducao da vacina contra varicela
(substituicao da triplice viral pela vacina
combinada tetraviral: sarampo, caxumba,
rubeola e varicela) no calendario basico de
vacinacdo da crianca

Introducdo da vacina contra
hepatite B universal
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Centros de Referéncia em Imunobiologicos Especiais (CRIE)

Os CRIE foram criados em 1993 para facilitar o acesso de individuos portadores de
condi¢Bes clinicas especiais (como imunodeficiéncias congénita ou adquirida) a
estratégias variadas de vacinacao, incluindo vacinacdo de rotina, campanhas, bloqueios
vacinais e agbes extramuros. Os CRIE também buscam garantir os mecanismos
necessarios para investigacdo e acompanhamento dos casos de eventos adversos graves
ocorridos apds a vacinacdo. Atualmente existem 47 unidades distribuidas em todo o
territorio nacional?™.

. J

A seguranca das vacinas e a confianca na vacinacao

As vacinas estdo entre as tecnologias de salde mais seguras para uso. Entretanto, assim
como 0s medicamentos, nenhuma vacina esta totalmente livre de causar eventos adver-
sos. Eventualmente, reacGes como febre e dor no local da aplicacdo podem ocorrer apés a
vacinacdo. ComplicacOes graves apds o uso das vacinas sao raras e seus riscos sao muito
menores do que os riscos das doencas contra as quais elas protegem®*,

A vacinacdo segura engloba toda a politica, acGes e procedimentos relacionados a adminis-
tracdo de vacinas, assim como todos os eventos que ocorrem desde a sua producdo até a sua
correta administracao nos individuos, com o objetivo de maximizar sua efetividade, minimi-
zando o risco de transmissao de doencas®.

A efetividade das vacinas na prevencao de doencas depende diretamente da cobertura
vacinal. Qualquer suspeita quanto a seguranca das vacinas pode impactar significativa-
mente a confianca da populacdo nos programas de imunizacao e, consequentemente, re-
duzir a cobertura vacinal com decorrente aumento dos surtos de doencas evitaveis, como
sarampo e difteria*®.

Em 2019, a Organizacdo Mundial da Satde (OMS) considerou a hesitacdo em relacdo a
vacinagdo um dos maiores desafios atuais da salde global, que ameaca reverter o avanco
alcancado no combate as doencas evitaveis pela vacina'®*,

Um grupo da OMS identificou como principais razdes para os individuos se recusarem a
vacinar: complacéncia (satisfacdo pessoal acompanhada por falta de conhecimento dos
perigos reais'®), inconveniéncia no acesso as vacinas e falta de confianca*®.

A hesitacdo em relacdo a vacinacdo vem crescendo em todo o mundo por diversos motivos,
incluindo situacdes de pobreza, conflito e falta de acesso. Entretanto, a disseminacao de
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noticias falsas e informacOes incorretas nas midias sociais é considerada a principal causa
dessa hesitacao'®?,

Em 1998, por exemplo, a publicacdo de um estudo com informacdes incorretas que relacio-
navam a ocorréncia de autismo a vacina triplice viral (contra sarampo, rubéola e caxumba)
provocou uma crise mundial. Como resultado, em 2018 houve crescimento de 30% no nime-
ro de casos de sarampo em todo o mundo, apesar da disponibilidade de vacinas efetivas e
seguras. Na Europa, o nimero de casos de sarampo cresceu de 5.273 em 2016 para 83.540
casos em 2018. Em 2016, no Brasil, apds uma queda nas taxas de imunizacao, foi registrado o
primeiro surto de sarampo, desde 2000, nos estados de Pernambuco e Ceara'*?.

Para aumentar a confianca da populacdo nas vacinas ofertadas pelo sistema publico de
salde, é imprescindivel que as autoridades regulatorias nacionais garantam qualidade, efe-
tividade e seguranca das vacinas, avaliem prontamente qualquer preocupacao relacionada
a sua seguranca e tomem medidas apropriadas, incluindo a avaliacdo de eventos adversos
graves e raros e a publicacdo de informacdes confiaveis e relevantes*®.

Além de monitorar a seguranga das vacinas, o sistema publico de saude também pode in-
fluenciar a aceitacdo das vacinas ao implementar recomendacdes sobre imunizacdo; criar
politicas sobre vacinas, como a sua obrigatoriedade para matricula nas escolas; e promover
a educacdo da populagdo sobre as vacinas e as doencas preveniveis pela vacinagdo?.

Os profissionais de salde que atuam em uma comunidade podem ser grandes influen-
ciadores da importancia da vacinacdo e, por isso, devem ter acesso a informacdes con-
fidveis e corretas que os capacitem a responder adequadamente as preocupacdes de seus
pacientes!®#2,
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O registro sanitario de vacinas no Brasil

A responsabilidade pela qualidade, seguranca e eficacia das vacinas é primeiramente do
fabricante. As autoridades regulatérias nacionais devem atuar nas atividades essenciais
para a garantia dessa qualidade, estabelecendo procedimentos a serem cumpridos pelos
fabricantes e distribuidores na concesséo de licengas de funcionamento, no registro sani-
tario do produto bioldgico, no controle de qualidade (analise laboratorial), na liberacdo de
lotes para uso e na farmacovigilancia. Além disso, devem realizar inspecdo para avaliacao
das boas praticas de fabricacdo e estabelecer regras para a realizacdo de estudos clinicos®.

Antes de serem registradas, as vacinas passam pelas mesmas fases de avaliacdo que os me-
dicamentos, ou seja, sdo avaliadas em diversos estudos pré-clinicos (em animais) e clinicos
(estudos de Fase I, Il e Il realizados em humanos) de forma a comprovar sua eficacia na
prevencdo de doencas e sua seguranga para uso em humanos'®*»*>, (Quadro 1)

Quadro 1: Estudos pré-clinicos e clinicos realizados com as vacinas para comprovacao
de eficacia e seguranga

ETAPA ENSAIOS PRE-CLINICOS FASEI FASEII FASE 11l

Populacdo | Testes in vitro (células e 102100 100 a 300 1.000 ou dezenas
tecidos) e in vivo (cobaias) voluntarios voluntarios de milhares de
adultos voluntarios
Ensaios de seguranca e Determinacdo Avaliacdo de Avaliagdo de eficacia
atividade bioldgica desegurangae | imunogenicidade | emonitoramento dos
dosificacdo e seguranca eventos adversos

Fonte: Manual de Vigilancia Epidemiolégica de Eventos Adversos Pés-vacinagdo®

Para ser registrada no Brasil, a empresa fabricante de uma nova vacina deve encaminhar a
Anvisa documentos comprobatérios de regularidade da empresa, incluindo o Certificado
de Boas Praticas de Fabricacao (CBPF) emitido pela Anvisa, além de informacdes sobre
todos os processos e procedimentos de fabricacdo, matérias-primas utilizadas, controle
de qualidade, acondicionamento, armazenagem e transporte da vacina; todos os estudos
ndo-clinicos e clinicos que comprovem sua seguranca e eficacia nas indica¢des de uso
solicitadas; estudos de estabilidade; modelos de bula e rotulagem; e planos de farma-
covigilancia e de minimizacdo de risco de acordo com a legislacdo sanitaria vigente®®,

Apds avaliacdo criteriosa de toda a documentacdo pela Anvisa e comprovacao da eficacia
e seguranca de seu uso, a vacina é registrada e pode ser comercializada e utilizada pela
populacao brasileira. O registro pode ser cancelado a qualquer momento pela autoridade
sanitaria apos verificacdo de alguma irregularidade®®. Excepcionalmente, vale notar que
algumas vacinas podem ser dispensadas de registro quando adquiridas por intermédio
de organismos multilaterais internacionais, para uso em programas de salde publica
pelo Ministério da Salde e suas entidades vinculadas (art. 8°, §5°, Lei n® 9.782, de 26 de
janeiro de 1999, e art. 1°, Lei n® 10.191, de 14 de fevereiro de 2001).
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Farmacovigilancia de vacinas

A farmacovigilancia de vacinas é entendida como o processo de deteccdo, avaliagao, com-
preensdo, prevencdo e comunicacdo de eventos adversos ocorridos apds a vacinagdo, ou
qualquer outro problema relacionado com a vacina ou com a imunizagdo, com o objetivo
de se verificar a relagdo beneficio/risco das vacinas. Seu objetivo é coletar informagdes so-
bre os eventos adversos pés-vacinagdo, avaliar se esses eventos foram causados pela vaci-
na administrada e divulgar as informacdes resultantes da avaliagdo'?*>%,

Da mesma forma que ocorre com os medicamentos em geral, 0s eventos adversos raros
que ocorrem com as vacinas geralmente ndo sdo detectados nos estudos clinicos realiza-
dos para seu registro e so sdo verificados apds a sua comercializacdo, quando o produ-
to é utilizado em larga escala, por maior nimero de individuos. Dessa forma, é necessério
0 monitoramento do uso das vacinas e da ocorréncia de eventos adversos durante a sua
comercializagdo, papel exercido pela farmacovigilancia®®.

Qualquerocorréncia clinica indesejavelem umindividuo apés avacinacdo é chamada de even-
to adverso pés-vacinacdo (EAPV). O evento esta temporalmente associado a vacina, mas ndo
possui necessariamente uma relacao causal com ela. A causa do evento deve serinvestigada®.

A farmacovigilancia pés-comercializacdo compreende varias etapas que se iniciam com a
identificacdo do sinal. O sinal geralmente é identificado em grandes bases de dados de notifi-
cacdo espontanea de eventos adversos, como o sistema VigiMed no Brasil?%.

A vigilancia de rotina identifica os sinais pela desproporcionalidade entre o nimero obser-
vado e o nimero esperado de notificacdes de um determinado evento adverso que ocorreu
apds a administracdo de uma vacina especifica (ex.: ocorréncia de convulsao febril apos
administracdo da vacina pneumocdcica).

ApOs a identificagdo do sinal, caso seja verificada a necessidade de uma avaliagdo mais pro-
funda da relagdo entre o evento e a vacina, ocorre a investigacdo do sinal. Na investigacao,
os dados disponiveis da vacina sdo analisados, incluindo todas as informagdes de registro,
autorizacdo de funcionamento do detentor do registro, inspecdes, analises de qualidade do
produto, processo de fabricacdo, armazenamento e transporte da vacina. Além disso, todas as
evidéncias cientificas disponiveis relacionadas ao sinal sdo revisadas para verificar se ele foi
causado pela vacina??,

Em seguida, com base nos resultados da avaliacdo é realizada a tomada de decisdo sobre as
medidas sanitarias apropriadas, como a alteracdo da bula, emissdo de alertas ou a retirada da
vacina do mercado, por exemplo. Por fim, é realizada a comunicacdo do risco sanitario e das
medidas a serem tomadas. O processo de comunicacdo pode ser feito por meio de alertas,
comunicados, cartas aos profissionais de salde ou outros tipos de documentos e, em casos
especificos, por meio da midia.
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A maioria dos EAPV possui somente associacdo temporal com a vacina, ou seja, 0 evento
ocorre coincidentemente apds a vacinacdo, mas ndo foi provocado pela vacina e sim por
outro fator, como uma condicdo preexistente ou emergente. Neste caso, é necessaria a in-
vestigacdo cuidadosa para identificar a causa do evento®.

Se a relacdo de causalidade entre o EAPV ocorrido e a vacina administrada foi estabelecida,
ou seja, a vacina foi a responsavel pela ocorréncia do evento indesejavel, a farmacovigilan-
cia avalia se é possivel preveni-lo ou reduzi-lo de forma a minimizar os efeitos nocivos a
populacdo e, caso ndo seja possivel, realiza acdes corretivas e preventivas, como recolhi-
mento, interdicdo e suspensdo do produto®.

Arelacdo causal entre 0 EAPV e a vacina pode ser estabelecida de forma consistente nos casos
em que:

. ha comprovacado cientifica de que aquele tipo de evento é causado por algum dos
componentes da vacina (reacao inerente ao produto); ou
. o evento foi provocado por alguma alteracdo da qualidade da vacina, incluindo al-

teracOes nas embalagens e acessorios utilizados para sua administracdo (reacdo
inerente a qualidade das vacinas); ou

. o evento foi causado por erros de um profissional de satde, no manuseio, prescricdo
ou administracdo da vacina (erro de imunizacdo); ou
. o evento foi ocasionado por ansiedade ou receio ao processo de vacinacao (reacao de

ansiedade relacionada a vacinagdo)®.

Na comprovagdo de que um evento adverso foi causado pela vacina, trés fatores devem
ser investigados™**:

Fatores relacionados a vacina, como: tipo de vacina (com microorganismos vivos
atenuados ou inativados), cepa, meio de cultura dos microorganismos, processo de
atenuacdo ou inativacdo, adjuvantes, estabilizadores, conservantes ou substancias re-
siduais resultantes do processo de fabricacdo, lote da vacina, combinacdo de vacinas;

2 Fatoresrelacionados aos vacinados: idade, sexo, doses anteriores da vacina (nUme-
ro de doses e data das administracoes), ocorréncia de eventos adversos com as doses
prévias, doencas concomitantes, historico de alergias e de doencas autoimunes, uso
de medicamentos, condi¢des especiais como gravidez ou pacientes imunocompro-
metidos;

3 Fatores relacionados a administragdo das vacinas: agulha e seringa, local e via de
administracao (subcutanea, intradérmica ou intramuscular).
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Nos casos em que ha preocupacdo quanto a riscos especificos apds a administracdo de
uma vacina, sistemas de vigilancia ativa podem ser utilizados para deteccdo mais répida de
sinais. Os dados da vigilancia ativa complementam os dados obtidos de forma passiva pelas
notificacdes voluntarias?®.

Afarmacovigilancia ativa é um processo continuo e pré-organizado que busca determinar
precisamente o nimero de suspeitas de reaces adversas relacionadas a um medicamen-
to ou vacina?’. Na vigilancia ativa de uma vacina, por exemplo, um grupo de individuos é
acompanhado e monitorado apés a vacinacao para verificar a ocorréncia de EAPV.

A farmacovigilancia de vacinas no Brasil

Em 1992, ap6s recomendacdo do estabelecimento da vigilancia de eventos adversos pds-vaci-
nacao pela OMS, foi iniciada a estruturacao do Sistema Nacional de Vigilancia de EAPV, por
meio do PNI. As atividades do sistema passaram a ser sistematicas no pais em 1998, com a
publicacdo do Manual de Vigilancia Epidemioldgica dos Eventos Adversos pos-Vacinagao.

Em 1999, a Anvisa foi criada através da Lei n®9.782, 26 de janeiro de 1999, a qual também deter-
minou como competéncias da Agéncia o estabelecimento, a coordenagdo e o monitoramento
dos sistemas de vigilancia toxicologica e farmacolégica. Em continuidade a formalizagdo, por
meio da Portaria MS/GM n° 696/2001, foi instituido o Centro Nacional de Monitorizacdo de Me-
dicamentos (CNMM) sediado na Unidade de Farmacovigilancia da ANVISA. O CNMM tem como
missao montar o fluxo nacional de notificacdes de suspeitas de reacdes adversas a medica-
mentos, o que inclui o gerenciamento dos EAPV, bem como tem a funcdo de representar o Bra-
sil no Programa Internacional de Monitorizagao de Medicamentos (PIMM) da OMS, sediado no
Uppsala Monitoring Centre (UMC), Suécia. Os paises membros do PIMM tem como demanda
encaminhar as respectivas informagdes nacionais sobre os eventos adversos a medicamentos
a uma base de dados global comum (VigiBase), gerenciada pelo UMC®, sendo o encaminham-
ento de notificagdes brasileiras exercido pelo CNMM.

A partir de 2005, com a publicacdo da Portaria MS/GM n® 33/2005, os EAPV passaram a ser
agravos de notificacdo compulséria®.

Apds a concessao do registro de vacinas, a ocorréncia de eventos adversos associados ao
seu uso continua a ser monitorada e avaliada pelo Comité Interinstitucional de Farmacovig-
ilancia de Vacinas e outros Imunobiolégicos (CIFAVI), constituido pela Anvisa, pelo PNI e
pelo Instituto Nacional de Controle de Qualidade em Satde (INCQS)%.

O CIFAVI foi criado pela Portaria Conjunta n®92/2008 para promover acoes articuladas entre
os Sistemas de Vigilancia em Salde na vigilancia pos-registro de vacinas e outros imunobi-
oldgicos e tem a finalidade de apoiar o PNI e a Geréncia de Farmacovigilancia da Anvisa na
vigilancia epidemioldgica de EAPV®,
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Foto: EBC

Avigilancia epidemioldgica dos EAPV monitora os eventos de forma a garantir que os
beneficios alcangados com a vacinagdo sejam sempre superiores a seus possiveis riscos

O INCQS é uma unidade técnico cientifica da Fundacao Oswaldo Cruz que atua em cooperacao
com a Anvisa e Secretarias Estaduais e Municipais de Salde para o controle da qualidade de
produtos e servicos sujeitos a agdo da Vigilancia Sanitaria. Por meio da Resolucdo da Diretoria
Colegiada - RDC n°73/2008, a Anvisa delegou ao INCQS a responsabilidade pela avaliacdo e
emissao de certificados relacionadas a liberacdo de lotes de vacinas para consumo no pais
e exportacao®*.

Ja em relagdo ao fluxo de trabalho entre a Anvisa e o PN, é possivel depreender que as ativi-
dades de farmacovigilancia para as vacinas e outros imunobioldgicos sdo complementares e
de apoio mUtuo entre estes atores, visto que o enfoque da Anvisa é referente aos relatos de
EAPV provenientes da rede privada, incluindo-se as empresas detentoras de registro de me-
dicamentos, e 0 enfoque do PNI é referente aos relatos provenientes da rede publica.

A fim de aperfeicoar a farmacovigilancia de vacinas e outros imunobiolégicos no ambito do
Ministério da Saude, no ano 2000, foi desenvolvido e implantado de forma centralizada o
primeiro Sistema de Informacao de Vigilancia de Eventos Adversos pos-Vacinagéo (SIEAPV),
que facilitou a coleta e anélise das notificagdes®. Devido ao avanco da tecnologia e ampli-
acdo do PNI, este sistema tornou-se obsoleto e, no ano de 2014, iniciou-se o desenvolvi-
mento de um novo sistema de vigilancia de eventos adversos (SIEAPV/SIPNI), totalmente
online. O novo SIEAPV foi implantado em 2015, paulatinamente, de forma descentralizada.
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Atualmente, grande parte dos estabelecimentos de salide sdo capazes de notificar casos de
EAPV por meio do SIEAPV.

Um dos objetivos principais do SIEAPV é garantir que as notificagdes dos casos de EAPV
ocorram em tempo real, enviadas a um Unico banco de dados, permitindo assim o conheci-
mento imediato e a tomada de decisdo réapida e pertinente quanto a seguranc¢a dos imuno-
biolégicos disponiveis. Desta forma, contribui também para a manutencao da credibilidade
do PNIjunto a populacgdo e aos profissionais de satde.

Cabe ressaltar que o SIEAPV foi disponibilizado para utilizacao gratuita de estabelecimentos
de salide publicos e privados, entretanto um pequeno percentual dos estabelecimentos de
salde privados o utiliza.

De maneira complementar e paralela, a Anvisa também dispds de formularios para recebi-
mento de notificagdes de EAPV e de eventos adversos aos demais medicamentos no decor-
rer dos primeiros anos de atuacdo da Agéncia e passou a disponibilizar o sistema eletronico
Notivisa em 2007. Entretanto, a partir de 2018, o Notivisa comecou a ser substituido pelo
VigiMed, o qual, entre diversas vantagens tecnoldgicas e analiticas, também facilitou o en-
vio a0 UMC das notificacGes brasileiras de eventos adversos a medicamentos e vacinas. O
monitoramento pds-comercializacdo das vacinas pode ser realizado de forma passiva, pela
sistematizacdo das notificacOes voluntérias de eventos adversos recebidas no sistema in-
formatizado VigiMed, ou de forma ativa através de programas especificos desenvolvidos em
nivel estadual ou federal*>=,

Ressalta-se que a empresa detentora do registro da vacina também tem a responsabilidade
de acompanhar e avaliar a seguranca e a eficacia do uso da vacina apos registro, através do
seu préprio sistema de farmacovigilancia. Com a publicacdo da RDC n°4/2009, a notificacdo
de eventos adversos relacionados ao uso de medicamentos passou a ser compulséria para
todos os detentores de registro de medicamentos de uso humano em territério nacional.
De acordo com a resolugdo, a empresa deve implementar planos de farmacovigilancia e de
minimizacdo de riscos para seus produtos e enviar relatorios periddicos de farmacovigilan-
cia a Anvisa®®3,

Considerando este cenario complexo de mdltiplos atores e sistemas, e considerando a
obrigacdo nacional de envio ao UMC das notificacoes de eventos adversos a medicamentos,
o PNI tem compartilhado com a Anvisa as notificacGes de EAPV recebidas pelo SIEAPV para
possibilitar que o CNMM possa encaminhar a base global todos os relatos nacionais envolven-
do vacinas e outros imunobiolédgicos. Entretanto, entende-se que o ideal é a existéncia de um
sistema Unico para cadastro de notificacdes provenientes tanto da rede publica, quanto da
rede privada, e, por conseguinte, desde 2019, a Geréncia de Farmacovigilancia da Anvisa, em
parceria com o Ministério da Salde, vem conduzindo projeto que visa migrar o recebimento
das notificacdes de EAPV do SIEAPV para o VigiMed.
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Consideracoes finais

As vacinas sdao medicamentos imunobiologicos utilizados com sucesso na prevencdo de
doencas imunopreveniveis. Assim como os outros medicamentos usados no tratamento
de doencas, as vacinas ndo sao isentas de riscos, apesar da ocorréncia de eventos adversos
graves relacionados a vacinacdo ser rara. Além disso, os riscos de ocorréncia de eventos adver-
SOS COM as vacinas sao muito menores do que os riscos das doencas que elas previnem.

Além de serem cuidadosamente avaliadas em relacdo a sua eficacia, seguranca e qualidade
antes de serem registradas e comercializadas no Brasil, 0 uso das vacinas é monitorado apds
a sua comercializacao no pais pela Anvisa, em parceria com o PNI e 0 INCQS, para a deteccao
de qualquer problema nado identificado previamente nos ensaios clinicos com as vacinas.

Entretanto, apesar da efetividade e seguranca comprovadas das vacinas, a hesitacdo quanto a
vacinacao vem crescendo em todo o mundo, reduzindo a adesao aos programas e campanhas
e, consequentemente, provocando surtos de doencas antes controladas. A disseminacao de
noticias falsas e informacdes incorretas nas midias sociais pelos movimentos anti-vacinacdo
tem sido apontada como a principal razdo para a hesitacdo quanto a vacinagdo.

A exigéncia quanto a seguranca das vacinas por parte da comunidade é muito alta, havendo
uma aceitacao limitada de quaisquer riscos potenciais. Pelo fato de as vacinas serem adminis-
tradas em individuos saudaveis, especialmente bebés e criancas em idade vulneravel, e pelo
desconhecimento das doencas prevenidas pela vacinacao, muitas pessoas apresentam maior
receio pelas vacinas do que pelas doencas que elas previnem. Além disso, como sdo uma me-
dida preventiva, os beneficios da vacinacdo ndo sao percebidos em curto prazo, como acon-
tece com diversos medicamentos utilizados com finalidade curativa.

Dessa forma, é necessario que o sistema publico de salde, juntamente com os profissionais
de salide combatam as noticias falsas, através da divulgacdo de informacdes corretas, ba-
seadas em evidéncias cientificas confiaveis, promovendo a educagdo e a conscientizacao
da populacdo quanto aos beneficios e a seguranca da vacinacdo e quanto aos riscos das
doencas imunopreveniveis.
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