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RESUMO

Objetivos: Analisar a ocorréncia de eventos adversos vacinais em criangas prematuras e
a termo referentes as vacinas utilizadas no primeiro ano de vida, sendo BCG,
Pentavalente, Pneumococica 10V (VPC10), Rotavirus e Meningocécica C. Métodos:
Estudo do tipo corte transversal, com dois grupos comparativos, realizado no setor de
vacinacdo do IMIP, no periodo de dezembro de 2019 a marco de 2020. Foram avaliadas
as variaveis sociodemograficas e clinicas referentes aos eventos adversos das vacinas.
Para analise estatistica foram utilizados o teste do qui-quadrado e o teste exato de Fisher,
considerando o valor de p<0,05. Resultados: Foram incluidos 148 lactentes, sendo 74
prematuros e 74 a termo. A maioria da ocorréncia dos eventos adversos foram leves e
semelhantes nos dois grupos avaliados. Entretanto, observamos que a vacina Pentavalente
foi mais reatogénica nos prematuros, grupo no qual a presenca de febre maior que 38°C
e 0 choro continuo ou persistente por mais de trés horas foi mais frequente, com p<0,05.
Além disso, febre e irritabilidade po6s aplicacdo da vacina VPC10 também foi mais
comum nos prematuros (p<0,05). Em relacdo a vacina rotavirus, a prevaléncia de diarreia
sem sangue ocorreu em 23% dos prematuros, e em apenas 9,5% dos termos (p<0,05).
Conclusdo: Observou-se prevaléncia semelhante na maioria dos eventos adversos
independente da idade gestacional ao nascimento, embora algumas vacinas tenham sido
mais reatogénicas nos prematuros. No entanto, os eventos manifestados foram leves e
autolimitados. Isso corrobora com a recomendacdo do PNI de indicagdo regular do

esquema vacinal nos prematuros com algumas recomendacdes especificas.

Palavras chaves: vacinacdo; recém-nascido prematuro; evento adverso;



ABSTRACT

Objectives: To analyze the occurrence of vaccine adverse events in premature and term
children regarding vaccines used in the first year of life such as BCG, pentavalent,
pneumococcal 10V (VPC10), rotavirus and meningococcal C. Methods: Cross-sectional
study, with two comparative groups, conducted in the IMIP’s vaccination sector, from
December 2019 to March 2020. Sociodemographic and clinical variables concerning
vaccine adverse events were evaluated. For statistical analysis, the chi-square test and
Fisher's exact test were used, considering the value of p<0.05. Results: 148 infants were
included, being 74 premature and 74 term. Most of the adverse events were mild and
similar between the two groups evaluated. Nonetheless, we observed the pentavalent
vaccine was more reatogenic in premature infants, as they have shown a higher frequency
of the adverse events fever higher than 38°C and continuous or persistent crying for more
than three hours, with p<0.05. In addition, fever and irritability post VPC10
administration was also more common in premature infants (p<0.05). Regarding the
rotavirus vaccine, the prevalence of bloodless diarrhea occurred in 23% of prematures,
and only in 9.5% of term children (p<0.05). Conclusion: Similar prevalence was
observed in most of the adverse events, despite gestational age at birth, even though some
vaccines were more reatogenic in premature. However, the adverse events manifested
were mild and self-limited. This reinforces PNI's guidance of following the regular

vaccination schedule for premature babies, with some specific recommendations.

Keywords: vaccination; premature; adverse events;



INTRODUCAO

O Programa Nacional de Imunizacbes do Brasil € reconhecido como um dos
melhores do mundo, pela sua amplitude e vacinas incorporadas.! O Brasil apresentava
boas coberturas vacinais, mas desde 2015 observa-se uma preocupante diminuicao nestas
taxas. A situacdo é ainda mais alarmante quando se trata das criangas prematuras ao
nascimento,?® visto que as doencas infecciosas s30 em grande parte evitaveis por vacinas,
e tém prevaléncia significativa neste grupo, devido a imaturidade do sistema imunologico

e a limitagdo na transferéncia de anticorpos maternos.* °

Diante do risco de morbimortalidade advindo de doencas evitaveis por vacinas,®
0 atraso vacinal em bebés prematuros torna-se absolutamente relevante, uma vez que eles
representam 11% dos recém-nascidos no mundo.® Ressalta-se, ainda, que a cobertura
vacinal tem se mostrado desigual no territério brasileiro, com apenas 44,6% dos
municipios atingindo a meta de cobertura proposta para a BCG, pentavalente, rotavirus,

e meningococica C, de acordo com o Ministério da Sadde.?

Dentre os fatores que levam a este atraso da vacinacdo dos prematuros, o medo
dos possiveis eventos adversos € uma das principais razdes, além das davidas referentes
a eficacia, a seguranca e a influéncia do peso do prematuro ao nascer sobre estas
variaveis.* >’ No entanto, instituicdes como o Programa Nacional de Imunizagdo do
Brasil (PNI), as Sociedades de especialidades e a propria Organizacdo Mundial de Saude
(OMS) preconizam que a vacinagdo do prematuro seja realizada de acordo com a idade
cronolodgica pos natal, ndo havendo necessidade de correcéo da idade gestacional ou peso
ao nascer para que se possa administrar a vacina. A excegdo para esta recomendagéo

acontece, unicamente, para a vacina BCG (deve aguardar que a crianga chegue aos 2



quilos) e naqueles prematuros com mae sabidamente HbsAg negativa que poderdo

aguardar para receber a vacina hepatite B.% ’

Embora as criangcas prematuras possam apresentar resposta imunologica menor
que as a termo, as vacinas geralmente proporcionam protecdo e memodria induzida
suficientes para que sejam consideradas seguras, toleraveis e imunogénicas, ratificando a

uniformizagio das politicas de vacinagio para ambos prematuros e a termo.”®

A incidéncia de eventos adversos parece ser comparavel entre os grupos de recém-
nascidos (pré-termo e a termo), sendo a condicao clinica do bebé& no momento do periodo
da vacinacdo considerada o principal fator possivelmente associado as manifestacGes de
eventos adversos, principalmente se houver comprometimento cardiopulmonar.® °
Portanto, a idade gestacional e 0 peso ao nascimento ndo sdo consideradas determinantes
para a manifestacdo de eventos adversos, e, por isso, ndo devem ter papel significante na

decisdo de nfo seguimento das politicas de vacinacio dos prematuros.>®

Apesar do conhecimento cientifico que a vacinacdo dos prematuros deve ser
recomendada normalmente, existem ainda algumas controvérsias quanto a seus eventos
adversos. A analise quanto a seguranga das vacinas em prematuros é particularmente
desafiadora quando em comparacgdo aos a termo. 1sso € consequente as condi¢des clinicas
por vezes inerentes a prematuridade, as quais podem gerar certa confusdo na
diferenciacdo entre evento adverso e estado de saude.> ® Certas manifestacdes adversas
pOs-vacinais podem ser observadas nos prematuros higidos, como irritabilidade,
inapeténcia tempordria, taquipneia, lesbes de pele e até apneia, em especial apos

administracdo de vacinas especificas, como a DTP de células inteiras.” 1% 1. 12

Estudos que avaliaram a seguranca da vacinagdo em prematuros ainda apresentam

certas controvérsias,’” e isso pode se refletir como um fator responsavel pelo atraso da



imunizacdo desse grupo. Outras causas para esse atraso incluem dados limitados, pela
relativa insuficiéncia de literatura cientifica quanto a esses possiveis eventos em pacientes
de extremo baixo peso e prematuros moderados, e a acdo cuidadosa por parte dos
profissionais de satde ao indicar o momento da vacinagio.’® Os estudos que fazem o
monitoramento ativo das reacdes adversas nos prematuros nao sao frequentes e dificultam

uma melhor analise destas informagdes.'*

O nosso estudo avaliou a ocorréncia de eventos adversos relacionados as vacinas
BCG, pentavalente, rotavirus, meningocdcica C e pneumococica 10V, comparando-as em
frequéncia e duracdo entre criancas prematuras e a termo, visando fortalecer politicas

publicas e estratégias de imunizacao.

METODOS

Foi realizado um estudo do tipo corte transversal com dois grupos comparativos de
criancas prematuras e a termo, no setor de vacinacdo do Instituto de Medicina Integral
Prof. Fernando Figueira (IMIP), localizado na cidade do Recife-PE, Brasil. A coleta de

dados ocorreu durante os meses de dezembro de 2019 a margo de 2020.

O IMIP é um hospital que atende exclusivamente usuarios do sistema Unico de satde
(SUS), e tem uma taxa de partos prematuros de em média 20%. E considerado um centro
de referéncia no acolhimento deste grupo de recém-nascidos, além de possuir um setor
de vacinag&o que realiza cerca de 100 aplicacGes diarias entre criangas e adultos, e atende
mensalmente cerca de 1180 criancas e 530 adultos e idosos. O setor de vacinas do IMIP
dispde de todas as vacinas preconizadas pelo Ministério da Salde, de acordo com o

calendario basico de vacinacdo das criancas, adolescentes, adultos e idosos.



O célculo da amostra foi realizado no programa epi-info e estimando uma frequéncia
de 70% de qualquer evento adverso ap0s a vacinagdo, com um erro aceitavel de 5% e
com nivel de confianca de 80%. O tamanho de amostra seria de 138 criancas e por
seguranca incluimos mais 10, totalizando 148. Para cada crianca prematura do estudo foi
incluida uma crianca a termo. A amostra final foi de 74 criancgas a termo e 74 prematuras.
A proposta inicial seria um desenho de caso-controle, entretanto, devido a pandemia pela
COVID-19, onde o setor de imunizacéo foi fortemente atingido, optamos por adaptar para
um corte transversal com dois grupos comparativos, reduzindo o nivel de confianca para

80% no calculo amostral.

Foram avaliados o0s eventos adversos das seguintes vacinas: BCG, rotavirus,

pneumocdcica conjugada 10V, meningococica C e pentavalente.

Os critérios de inclusdo para o grupo prematuros foram: ter nascido prematuro com
idade gestacional de 28 a 36 semanas; ter idade na admisséo no estudo de um a oito meses,
apresentar a caderneta da crianca e o cumprimento do esquema vacinal proposto pelo
Programa Nacional de Imunizacdes do Brasil para as criancas nos primeiros seis meses
de vida. Os critérios para o grupo de criancas a termo foram semelhantes, exceto que as

criancas precisavam ter nascido com mais de 37 semanas de gestacao.

Os critérios de exclusao para os prematuros foram criancas que nasceram prematuras
de 28 a 36 semanas e que apresentavam ao nascimento, ou posteriormente, as seguintes
morbidades: cardiopatias congénitas, pneumopatia crénica, inclusive broncodisplasia
pulmonar, hemoglobinopatia, imunodeficiéncia, qualquer outra malformacéo congénita,
criangas que faziam uso continuo de corticoide oral ou qualquer outra droga

i munossupressora.



Para o grupo das criancgas a termo foram excluidas as criangas que nasceram a termo
(acima de 37 semanas) que tenham as seguintes morbidades: cardiopatias congeénitas,
pneumopatia cronica, hemoglobinopatia, imunodeficiéncia, qualquer outra malformacao
congénita, criancas que faziam uso continuo de corticoide oral ou qualquer outra droga

i munossupressora.

Diariamente, os pesquisadores identificaram as criangas com os critérios de inclusédo
que chegavam para orientacdo vacinal na sala de vacinacdo do IMIP. Os familiares
abordados eram esclarecidos sobre 0 que se tratava a pesquisa e eram convidados a
responder perguntas direcionadas aos eventos adversos referentes as vacinas tomadas
pelo bebé em questdo. Todos os responsaveis das criangas que concordaram em participar
do estudo assinaram o termo de consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), ap6s a

necessaria leitura e concordancia com os termos do estudo.

Os dados foram organizados em planilha Excel® 2010 (Microsoft® Windows) e
submetidos a verificacdo de consisténcia. Foram realizadas andlises descritivas das
variaveis do estudo. Os resultados estdo apresentados em forma de tabelas com suas

respectivas frequéncias absolutas e relativas.

Para analise bivariada das variaveis categoricas e comparativa dos grupos de criancas
prematuras e as nascidas a termo, utilizamos o teste do qui-quadrado e o teste exato de
Fisher com nivel de 95% de confianca. O programa utilizado foi o software Statistical
Package for Social Sciences, verséo 13.0, sendo aceito como diferenca estatisticamente

significativa quando o p<0,05.

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos do
Instituto de Medicina Integral Professor Fernando Figueira (IMIP) e teve inicio somente

apos sua aprovacgdo, sob CAAE: 26472219.3.0000.5201.



RESULTADOS

A amostra foi de 148 lactentes, sendo 74 prematuros e 74 a termo. A Tabela 1
demonstra as varidveis sociodemograficas, maternas e bioldgicas das criancgas.
Destacamos que 57,1% das familias de criangas prematuras possuiam renda total de até
1 salario minimo, enquanto que, dentre os termos, esta renda equivalia a 52,5%. Em
relagdo as caracteristicas maternas, a faixa etaria das mées no momento da coleta foi,
predominantemente, de 20 a 35 anos, tanto no grupo dos a termo quanto dos prematuros,
sendo representados por 73,5% e 59,7%, respectivamente. Ndo houve diferenca
significativa entre as maes de ambos 0s grupos no que tange a escolaridade das mesmas,
demonstrando-se que a maioria tinha até o ensino médio completo, sendo 43,9% do grupo

prematuro e 46,2% do grupo a termo.

A tabela 2 demonstra a relacdo dos eventos adversos a vacina BCG. Observou-se

semelhanca nos eventos adversos da BCG nos dois grupos.

Na tabela 3 estdo descritas as distribuicdes dos eventos adversos locais e
sistémicos relacionados as vacinas pentavalente e a pneumocdécica conjugada 10V.
Destacamos que algumas criancas receberam estas vacinas em dias separados, mas nao
realizamos esta diferenciagdo na nossa analise. No entanto, quando aplicadas
conjuntamente, 0s responsaveis tendiam a associar mais 0s eventos adversos a
pentavalente, por sua conhecida maior reatogenicidade. Em relacdo a pentavalente, a
ocorréncia de edema local foi presente em 53,4% dos prematuros, enquanto que nos a
termo foi de 50% (p=0,678). Ressaltamos que, nos eventos sistémicos, a febre maior que
38°C apresentou relagéo significativa (p<0,05), com o achado que 50,7% dos prematuros

apresentaram este evento, comparado a 32,4% dos a termo. Em relagdo ao choro continuo



ou persistente por mais de trés horas, também foi observado relacdo estatisticamente
significativa (p<0,05), onde 31,5% dos prematuros relataram presenca deste evento

adverso.

Em relacdo a vacina pneumocdcica 10V, 49,3% dos prematuros apresentaram
eventos locais a mesma (p=0,216). Em relacdo aos eventos adversos sistémicos,
observamos que febre e irritabilidade foram mais frequentes nos prematuros e com

diferencas estatisticamente significativa para os dois eventos (p <0,05).

Na tabela 4, vemos a distribuicdo dos eventos adversos locais e sistémicos das
vacinas rotavirus e meningococica C de criancas nascidas a termo e com prematuridade.
Né&o foram observadas diferencas significativas em relacdo a vacina meningococica C nos
dois grupos. Em relacdo a vacina rotavirus, a prevaléncia de diarreia sem sangue ocorreu

em 23% dos prematuros, e em apenas 9,5% dos termos (p<0,05).

DISCUSSAO

A reducdo da ocorréncia de prematuridade global é um desafio frente a baixa
qualidade de alguns pré-natais, as condi¢des socioeconémicas da populacao e a evolucéao
das técnicas de fertilizacéo in vitro, com consequente aumento da multigemeralidade.™
16 Esta populagdo apresenta varios riscos de doengas infecciosas e, dentre estas, as que

s&0 evitaveis por vacinas.* ®°

O atraso vacinal nestas criancas € frequente, e um dos motivos € o receio de
eventos adversos, contribuindo para que a cobertura vacinal seja menor neste grupo.® O

nosso estudo avaliou a ocorréncia de eventos adversos de algumas vacinas incluidas no



calendario proposto pelo Programa Nacional de Imunizac¢6es (PNI) no primeiro ano de

vida e comparou sua ocorréncia com um grupo de criangas a termo.

A analise socioecondmica dos dois grupos foi descrita na tabela 1, sendo possivel
afirmar que ndo observamos associacdo destas variaveis com uma maior incidéncia de
eventos adversos pos-vacina. E importante ressaltar que grande parte da populagdo
assistida pelo IMIP é de baixo nivel socioecondmico, ndo apresentando diferenca
significativa entre os grupos analisados, o que se traduz pela homogeneidade da
populacdo estudada em relacdo as variaveis socioecondémicas. No entanto, € sabido que
fatores como baixa escolaridade e idade materna a gestacdo nos dois extremos séo
considerados fatores de risco para a prematuridade, sendo plausivel que exista uma
relacdo indireta de variaveis socioeconémicas com prematuridade e, indiretamente, com
0 aumento dos eventos adversos.® No que diz respeito a idade materna, a maioria das
mdes do estudo tinha entre 20 e 35 anos no momento da coleta. Foi observada baixa
frequéncia de idade materna nos dois extremos, mesmo no grupo de prematuros, onde a
literatura ressalta que o risco de prematuridade aumenta em mées com menos de 20 anos
ou mais de 40 anos*® Em relacdo a escolaridade materna, a maior parte das genitoras
afirmaram ter ensino médio completo, em ambos os grupos e de forma semelhante, ndo

sendo possivel aferir associacao.

A vacina BCG € administrada nos primeiros dias de vida, sendo considerada
segura e seus eventos sio bem estudados e de baixa incidéncia.l”- '8 1%, De fato a literatura
relata que a ocorréncia de eventos adversos pela BCG esta mais relacionada a falhas
técnicas a sua administracdo do que o estado imunoldgico do recém-nascido (RN) ou

outras caracteristicas.'® *° A formagc&o de tlcera maior que 1 cm, acomete 0,4 a cada 1.000



criangas vacinadas, e surge nos primeiros 6 meses subsequentes a vacinagio.*® 2% 2! Na
nossa amostra, observamos um percentual maior que o esperado para este evento, sendo
verificado em cerca de 9,5% de ambos 0s grupos. Este achado precisa ser melhor avaliado

em futuros estudos.

Por outro lado, a adenopatia regional, seja ela axilar, clavicular ou intercostal, é
considerada frequente pelo Ministério da Saude, acometendo por volta de 10% dos
vacinados.??> No entanto, ndo foi relatada por nenhum entrevistado neste estudo. A
auséncia deste achado pode ter acontecido por falta de conhecimento dos pais para sua
identificacdo efetiva, uma vez que a identificacdo de ganglios requer, geralmente, analise
por exame fisico, e nosso estudo apenas perguntou aos responsaveis sua aparicao. A
formacdo de abscesso local, seja este quente- decorrente de uma contaminagdo do
material durante aplicacdo da vacina-, ou frio- gerado por uma aplicacdo mais profunda
do que o adequado-, é um dos eventos adversos locais mais frequentes,'® 2! o que
corrobora com os achados desta pesquisa, na qual cerca de 20% de cada grupo relatou tal
evento, embora sem significancia estatistica entre eles. O tempo de aparecimento de
eventos adversos locais da BCG foi, predominantemente, de até 15 dias ap0s a vacinacao,

tendo sido em 75% nos a termo e 50% nos prematuros.

Em relacdo a vacina Pentavalente (DTP de células inteiras, Haemophilus
influenzae tipo b, Hepatite B), administrada aos 2, 4 e 6 meses de idade, é bem
documentado que pode apresentar eventos adversos geralmente nas primeiras 48h a 72h
apos aplicacdo da vacina.?> 22 A DTP de células inteiras, devido ao componente pertussis,

é tida como o fator causal para a ocorréncia dos eventos adversos apneia e convulsio.?



Seus outros componentes, sendo Hib e Hepatite B, ndo sdo associados a eventos

sistémicos ou locais de grande relevancia.?® 23

Salientamos que ambos 0s grupos (prematuros e a termo) participantes deste
estudo receberam a DTP de células inteiras, apesar da recomendacdo do Centro de
Referéncia de Imunobiolégicos Especiais (CRIE) para que haja substituicdo da DTP pela
DTPacelular para RNs prematuros extremos (menos de 1.000g ou 31 semanas), uma vez
que a segunda é menos reatogénica.?* Os prematuros analisados neste estudo que
poderiam se enquadrar nos critérios do CRIE n&o realizaram a DTPa por alguns motivos,
como a falta da DTPa combinada com a Hib no servigo de vacinacgdo do IMIP e pela
dificuldade dos familiares de ir ao CRIE aplicar esta vacina. Desta forma, estas criangas

terminaram por utilizar a DTP classica.

Verificamos que a presenca dos tradicionais eventos sistémicos da pentavalente,
sendo estes febre maior que 38°C, irritabilidade, apneia e choro continuo ou persistente
por mais trés horas, foi significativamente mais prevalente no grupo dos prematuros, com
destaque para o evento febre (p<0,05). E importante considerar também que a febre pode
ter sido subestimada, uma vez que muitos dos responsaveis pelas criancas relataram ter
feito uso de antitérmicos profilaticos, apesar deste ser recomendado apenas nos casos de
febre alta ou com histdrico de convulsio febril apds doses anteriores.?! Ressalta-se, ainda,
que o choro continuo ou persistente por mais de trés horas foi estatisticamente
significativo (p<0,05), evento este conhecido como possivel de ocorrer devido a
administragdo de DTPa ou DTP, sendo mais prevalente na segunda.?® Convulsio néo foi

relatada por nenhum RN, assim como Sindrome Hipoténico Hiporresponsiva, 0 que ja



era esperado, uma vez que sdo consideradas de rara incidéncia.?® J4 em eventos locais,

como calor, ndo foram observadas diferencas na incidéncia entre 0s grupos.

Em relacdo ao tempo de manifestacbes dos eventos adversos locais na
pentavalente, em média 90% dos prematuros e dos a termo apresentaram o evento em até
3 dias apos aplicacdo da vacina. Um possivel viés de analise que pode ter acontecido no
nosso estudo foi que, embora tivéssemos identificado que algumas criancas aplicaram as
vacinas pentavalente e pneumocaocica conjugada 10V em dias separados, outras tiveram
a aplicacdo destas no mesmo momento. Uma vez que ndo fizemos esta analise em
separado, ndo é possivel especificar quais eventos adversos sdo decorrentes de cada uma
das vacinas, isoladamente. Além disso, por vezes os familiares ja tinham conhecimento
da maior reatogenicidade da vacina pentavalente, o que pode ter influenciado nos

achados.

A vacina pneumocdcica conjugada 10-Valente (VPC10) foi incluida no
calendario do PNI desde 2010, e preconiza que as duas primeiras doses sejam feitas no 2°
e 4° més de idade.?": 2 A ocorréncia total de eventos adversos locais néo foi diferente nos

dois grupos, semelhante ao encontrado na literatura.?’

Nos eventos sistémicos relacionados a VPC10, foram encontradas significancias
estatisticas, tendendo a uma maior frequéncia nos prematuros, nos eventos febre e
irritabilidade, ambos com p<0,05. A irritabilidade geralmente € descrita na literatura
como o sintoma mais comum a VPC10, mas assim como a febre, é considerada leve e de
curta duracdo.?t 2" 28, Apesar do achado deste estudo ter apontado que existe uma

diferenga significativa entre manifestacdo de eventos adversos pds vacinacdo entre



prematuros e a termo, encontramos poucos estudos comparando a frequéncia de eventos
adversos a VPC10 nos grupos em questdo, ndao podendo ser considerado um numero
suficiente para assegurar um maior delineamento quanto a existéncia ou nao de diferencas

absolutas da prevaléncia desses eventos.

Referente a vacina Rotavirus, os principais eventos sistémicos apresentados foram
febre e irritabilidade, os quais ja sdo documentados na literatura como 0s mais
prevalentes.?® Estes eventos supracitados, juntamente a diarreia com sangue e vomitos,
apresentaram frequéncia semelhante entre prematuros e a termo, com a maioria das

criancas manifestando-os em até 3 dias ap0ds a vacinacao.

Por sua vez, o aparecimento de episodios de diarreia sem sangue teve diferenca
significativa (p<0,05) entre 0s grupos, com maior frequéncia nos prematuros. Apesar da
diarreia sem sangue ser bem documentada quanto a prevaléncia em geral, ainda se fazem
necessarios mais estudos que comparem sua incidéncia entre prematuros e a termo, uma

vez que é preciso um maior esclarecimento sobre o assunto.*°

A predominancia desses eventos adversos e o0 tempo de manifestacdo encontrado
estdo dentro do esperado, pois, segundo a literatura, seu aparecimento tem pico durante

os primeiros 7 dias depois da administracio da vacina.3® 3!

Em relacdo a vacina Meningococica C ndo ha consenso definido sobre se hd maior
prevaléncia dos eventos adversos gerados em criangas nascidas a termo ou
prematuras.®>*® No entanto, os eventos locais parecem ter uma maior tendéncia de

aparecimento nos a termo, enquanto que 0s sistémicos sdo mais presentes nos prematuros,



podendo ser explicado pelas condigBes clinicas inerentes a prematuridade.3> 3 Isto foi
visto também pelo presente estudo, no qual a irritabilidade foi ligeiramente mais
prevalente em prematuros do que em a termo, e o calor local foi marginalmente mais
prevalente nos a termo em relacao aos prematuros. Porém nenhum destes achados tiveram
significancia estatistica. Ainda, observou-se que o tempo de aparecimento de eventos
adversos locais e sistémicos referentes a vacina Meningocécica C foi significativamente
mais prevalente nas primeiras 72h apds a aplicacdo da vacina, o que também esta de

acordo com a maioria dos estudos.?% 34

CONCLUSAO

Concluimos que os eventos adversos das vacinas administradas no primeiro ano
de vida sdo relativamente frequentes, e que houve uma certa associacdo com a
prematuridade, especialmente em relacdo as vacinas pentavalente, pneumococica
conjugada 10-Valente e a presenca de diarreia sem sangue associada a vacina rotavirus.
Salientamos, entretanto, que a maioria desses eventos foram considerados leves e de
resolucdo espontanea. Desta forma, ressaltamos que, diante do declinio da cobertura
vacinal nos ultimos anos, € preciso reforcar as politicas publicas voltadas a imunizacao,
a fim de garantir vacinacdo e seguranca a todos, em especial aos grupos de maior

vulnerabilidade, como € o caso dos prematuros.
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Tabela 1 - VARIAVEIS SOCIOECONOMICAS E CLINICAS
RELACIONADAS A CRIANCAS PREMATURAS E A TERMO. RECIFE-PE,

2019-2020
Prematuro Termo p-valor
n (%) n (%)
Peso ao nascer < 0,001
<1000g 13(17,6) 0(0)
1000g a 1499g 33(44,6) 0(0)
15009 a 2499g 19(25,7) 7(9,4)
2.500g a 2.999¢ 5(6,8) 14(20,3)
3.000g a 3.999¢ 4(5,4) 43(62,3)
> 4.000¢ 0(0) 5(7,2)
Sexo 0,410
Masculino 32(43,2) 37(50,0)
Feminino 42(56,8) 37(50,0)
Raca 0,784
Branca 33(48,5) 25(42,4)
Negra 8(11,8) 8(13,6)
Parda/indigena/amarela 27(39,7) 26(44,1)
Estado nutricional atual 0,070
Baixo IMC para a idade 13(24,5) 9(16,1)
IMC adequado ou eutréfico 31(58,5) 25(44,6)
Sobrepeso 3(5,7) 10(17,9)
Obesidade 6(11,3) 12(21,4)
Idade atual em meses 0,114 F
2 a< 3 meses 0(0) 1(1,4)
>3 a <4 meses 0(0) 5(6,8)
>4 a <5 meses 7(9,5) 9(12,2)
> 5 a <6 meses 21(28,4) 21(28,4)
> 6 a<9 meses 46(62,2) 38(51,4)
Idade Materna 0,025
< 20 anos 10(13,9) 12(17,6)
20 a 35 anos 43(59,7) 50(73,5)
> 35 anos 19(26,4) 6(8,8)
Escolaridade materna 0,810F
Fundamental — incompleto 9(13,6) 9(13,8)
Fundamental — completo 4(6,1) 5(7,7)
Médio — incompleto 11(16,7) 8(12,3)
Médio — completo 29(43,9) 30(46,2)
Superior — incompleto 5(7,6) 2(3,1)
Superior — completo 8(12,1) 11(16,9)
Renda familiar 0,732
Até 1 salario minimo 36(57,1) 32(52,5)



Dois salarios minimos 17(27,0) 16(26,2)

Trés ou mais salarios minimos 10(15,9) 13(21,3)
T: teste exato de Fisher
Quantidade de questionarios sem informacao (SI) no grupo a termo: 05 em estado nutricional ao
nascer; 15 em raga; 06 em idade materna atual; 09 em escolaridade materna; 13 em renda familiar;
18 em estado nutricional atual; no grupo prematuro, houve dados SI: 06 em raca; 02 em idade
materna atual; 08 em escolaridade materna; 11 em renda familiar; 21 em estado nutricional atual.

Tabela 2 - DISTRIBUICAO DOS EVENTOS ADVERSOS LOCAIS E
SISTEMICOS DAS VACINAS BCG DE CRIANGAS PREMATURAS E A TERMO.
RECIFE-PE, 2019-2020

Grupos
Variaveis Prematuro Termo p-valor
Apresentou eventos Apresentou
n (%) eventos n (%)
BCG
e Evento local

Ulcera >1cm
Sim 7(9,5) 7(9,5)

1,000
Né&o 67(90,5) 67(90,5)
Abscesso
Sim 17(23,0) 14(18,9) 0.545
Né&o 57(77,0) 60(81,1) ’

T: teste exato de Fisher. *N&o houve paciente sem informacéo.

Tabela 3 - DISTRIBUICAO DOS EVENTOS ADVERSOS LOCAIS E SISTEMICOS DAS
VACINAS PENTAVALENTE E PNEUMOCOCICA 10V DE CRIANCAS PREMATURAS E A
TERMO. RECIFE-PE, 2019-2020

Grupos

Prematuro Termo

Variaveis e
Apresentou eventos Apresentou
n (%) eventos n (%)
Pentavalente
e Evento local

Edema
S|~m 39(53,4) 37(50,0) 0,678
néo 34(46,6) 37(50,0)
Vermelhidao
Sl~m 37(50,7) 39(52,7) 0.807
néo 36(49,3) 35(47,3)

Calor



sim
néo
Abscesso
sim
néo
e Evento sistémico
Febre > 38°C
sim
nao
Irritabilidade
sim
nao
Apneia
sim
néo
Choro continuo ou persistente
por mais de trés horas
sim
nao
Pneumocdcica 10V
e Evento local
Edema
sim
nao
Vermelhidao
sim
nédo
Abscesso
sim
nao
e Evento sistémico
Febre
sim
nao
Irritabilidade
sim
nao

40(54,8)
33(45,2)

1(1,4)
72(98,6)
37(50,7)

36(49,3)

43(58,9)
30(41,1)

11(15,3)
61(84,7)

23(31,5)
50(68,5)

21(28,8)
52(71,2)

23(31,5)
50(68,5)

6(8,2)
67(91,8)
41(55,4)

33(44,6)

35(47,3)
39(52,7)

40(54,1)
34(45,9)

2(2,7)
72(97,3)
24(32,4)

50(67,6)

42(56,8)
32(43,2)

6(8,1)
68(91,9)

9(12,2)
65(87,8)

17(23,0)
57(77,0)

26(35,1)
48(64,9)

4(5,4)
70(94,6)
27(36,5)

47(63,5)

23(31,1)
51(68,9)

0,928

1,000 F

0,025

0,792

0,177

0,004

0,422

0,641

0,533F

0,021

0,043

T: teste exato de Fisher.

Pentavalente - Quantidade de questionarios sem informagéo (SI) no grupo prematuro: 01 questionario (1,4%) nos

seguintes eventos adversos: qualquer evento adverso, edema, vermelhid&o, calor local, abscesso, febre > 38°C,

irritabilidade, choro continuo ou persistente por mais de 3 horas; 02 questionarios (2,7%) da amostra de apneia. *Nao
houve dados sem informagdes nos questionarios do grupo a termo em relacéo a pentavalente.
Pneumococica 10V - Quantidade de questionarios sem informagéo (S1) no grupo prematuro: 01 questionario

(1,4%) nos seguintes eventos adversos: qualquer evento adverso local, edema, abscesso, calor, vermelhiddo. *N&o houve
dados sem informag8es nos questionarios do grupo a termo em relagdo a pneumocécica 10V.



Tabela 4 - DISTRIBUICAO DOS EVENTOS ADVERSOS LOCAIS E
SISTEMICOS DAS VACINAS ROTAVIRUS E MENINGOCOCICA C DE
CRIANCAS PREMATURAS E A TERMO. RECIFE-PE, 2019-2020

Variaveis Grupos

Prematuro Termo p-valor

Apresentou eventos Apresentou
n (%) eventos n (%)
Rotavirus
Febre
S|~m 42(56,8) 33(44,6) 0.139
nao 32(43,2) 41(55,4)
Irritabilidade
34(45,9) 36(48,6) 34(45,9) 0.742
40(54,1) 38(51,4) 40(54,1) ’
Diarreia sem sangue
sim 17(23,0) 7(9,5)
nao 57(77,0) 67(90,5) 0,026
Diarreia com sangue
sim 3(4,1) 8(10,8)
nao 71(95,9) 66(89,2) 0.117
Vomito
5|~m 15(20,3) 8(10,8) 0.112
nao 59(79,7) 66(89,2)
Meningocdcica C
e Evento local
Edema
Sim 9(12,7) 9(12,2)
Né&o 62(87,3) 65(87,8) 0.925
Calor
Sle 9(12,7) 14(18,9) 0.304
Né&o 62(87,3) 60(81,1)
Abscesso
Sim 3(4,2) 3(4,1) .
Né&o 68(95,8) 71(95,9) 1,000
e Evento sistémico

Febre
Sim 10(14,1) 15(20,3) 0.324
Né&o 61(85,9) 59(79,7)
Irritabilidade
S|~m 16(22,5) 15(20,3) 0.739
Né&o 55(77,5) 59(79,7)

T: teste exato de Fisher.

Meningocécica C - Quantidade de questionarios sem informacao (SI) no grupo prematuro: 03 questionarios (4%)
nos seguintes eventos adversos: edema, calor, abscesso, febre, irritabilidade. *N&o houve dados sem informag6es nos



questionarios dos a termo em relagdo a meningocdcica C. *N&o houve dados sem informagdes de qualquer grupo na
vacina do rotavirus.



