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Estudo descritivo dos eventos supostamente
atribuiveis a vacinacao contra a mpox no
Brasil em 2023

Descriptive study of events allegedly attributable
to mpox vaccination in Brazil in 2023

Estudio descriptivo de eventos supuestamente
atribuibles a la vacunaciéon contra mpox
en Brasil en el 2023

Resumo

O objetivo deste estudo € descrever as acdes de vigilancia e seguranca da vaci-
na contra a mpox (Jynneos) no Brasil, de 2022 a 2023. Realizou-se estudo des-
critivo dos casos de mpox e dos eventos supostamente atribuiveis a vacinacao
e/ou imunizacdo para vacina Jynneos, registrados nos sistemas de informacao.
Foram calculadas frequéncias absolutas e relativas e coeficientes de notifi-
cacao de eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacao por
mil doses administradas. Foram registrados 9.596 casos de mpox e distribui-
das 49 mil doses de vacina; dessas, 14.395 (31%) doses foram administradas
e 65 eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacao (4,5 por
mil doses administradas) foram notificados. Todos os eventos supostamente
atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacdo foram ndo graves e 22 (33,8%) ca-
sos apresentaram reacoes relacionadas ao produto. Os resultados estdo dentro
da frequéncia esperada. No entanto, o nimero de doses administradas pode
ndo ter sido suficiente para detectar eventos raros ou inusitados. Portanto, a
vigilancia continua é necessdria para garantir a efetividade e a seguranca da
vacinagao, especialmente entre os grupos de maior risco.

Mpox; Vacinas Atenuadas; Vacinagdo; Farmacovigilaincia; Evento Adverso
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Introducdo

O virus monkeypox é o agente responsavel por uma doenca zoonética cujos sintomas mais comuns
sdo erupgdes cutineas ou lesdes nas mucosas, acompanhadas de febre, cefaleia, mialgia e linfoade-
nopatia 1.2. A doenga geralmente evolui para quadros leves e moderados, podendo durar de duas a
quatro semanas; no entanto, os pacientes imunodeprimidos podem desenvolver a forma grave da
doenca, incluindo sepse, desidratacdo grave, insuficiéncia respiratdria e encefalite 1.2,34,

O diagndstico é feito por meio da busca de particulas virais nas lesdes cutdneas e ndo ha um tra-
tamento antiviral especifico para a doenca, sendo os quadros sintomaticos tratados com cuidados de
suporte e com o uso do medicamento tecovirimat 1.2. A prevencdo contra a doenca inclui o isolamento
do paciente durante o periodo de transmissibilidade, a busca ativa dos seus contatos para o diagnds-
tico oportuno, a interrupcdo da cadeia de transmissao e, mais recentemente, a vacina¢do contra o
mpox 1.2,

No Brasil, diversos esfor¢os foram realizados para identificar medidas de prevencéo e controle da
doenca 5. Entre eles, a vacina contra a mpox 6, implementada no Brasil e utilizada em um cenario de
mundo real pela primeira vez durante o surto de mpox em 2022 2. Trata-se de uma vacina de virus
vivo, produzida a partir de um Orthopoxvirus atenuado e nio replicante. Essa vacina é, até o momen-
to, a Unica aprovada pelas autoridades regulatdrias para a preven¢ao da mpox 7,8.9.

No geral, a vacina apresenta bom perfil de seguranca, com esquema vacinal de duas doses, e é
licenciada para a utiliza¢ao em adultos, sendo administrada com intervalo de 28 dias por via subcuta-
nea, fornecendo protecdo com até duas semanas apds a segunda dose 7,8.9,10,11,

A vacinac¢ao contra a mpox (Jynneos) comecou em 13 de marco de 2023, no Brasil, e seu objetivo
principal era proteger os individuos com maior risco ou vulnerabilidade para a doenca, abrangendo
estratégias de pré-exposicdo para pessoas vivendo com HIV/aids e profissionais com maior risco de
exposi¢ao ocupacional e pds-exposicdo em pessoas que tiveram contato de risco com casos suspeitos
ou confirmados de mpox 2.12.

Diante desse contexto, torna-se importante descrever as a¢des de vigilancia e a ocorréncia de
eventos supostamente atribuiveis & vacinacdo e/ou imunizacdo para vacina contra a mpox (Jynneos),
durante o periodo de implementacio e utilizacdo no Brasil. Ao fornecer informacdes detalhadas sobre
avacina¢ao em um cenario de mundo real, especialmente entre os grupos de maior risco ou vulnera-
bilidade para a doenca, este trabalho contribui para aprimorar estratégias de prevencao e controle da
mpox, bem como fornece informacdes sobre a seguranca da vacina¢do em sua fase pds-autorizagao.

Logo, este trabalho tem o objetivo de descrever eventos supostamente atribuiveis a vacinacgdo
contra a mpox no Brasil em 2023.

Métodos
Delineamento

Foi realizado um estudo descritivo de uma série de casos, incluindo casos de mpox e de eventos supos-
tamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizacio, no ambito das acdes de vigilancia e seguranca da
vacina¢ao contra a mpox (Jynneos) no Brasil, 2023.

Contexto

O informe técnico operacional de vacinac¢do contra o mpox, publicado em 6 de marco de 2023, orienta
a estratégia de vacinacdo nacional executada pelos municipios em conjunto com os estados 13.

O registro de doses administradas é realizado no sistema de informacdo do Programa Nacional de
Imunizacoes (PNI), possibilitando a identificacdo e 0 acompanhamento da pessoa vacinada, além do
rastreamento da vacina, do lote, do fabricante e da dose administrada.

Com relacdo a seguranca da vacina¢do, h4, no pais, o Sistema Nacional de Vigilancia de Even-
tos Supostamente Atribuiveis a Vacinacdo e/ou Imunizacio, que redne quaisquer ocorréncias
médicas indesejadas apds a vacinagio, com relacdo temporal ao uso de uma vacina ou outro imu-
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nobiolégico (imunoglobulinas e soros heterélogos), nao possuindo, necessariamente, uma relagao
causal com o produto.

Esse sistema recebe notificagdes de eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imuni-
zacdo dos profissionais de saide nas unidades notificadoras em todo o territério nacional. Todos
os eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizacdo graves, raros e inusitados, além
dos erros de imunizacido (programaticos), sio de notificacdo compulsdria e pode ser realizada por
qualquer profissional de satide no sistema de informacao e-SUS Notifica (https://notifica.saude.gov.
br/onboard) — médulo online de eventos supostamente atribuiveis a vacinacao e/ou imunizacio —,
permitindo o monitoramento da seguranca das vacinas 14, incluindo os eventos relacionados a vacina
contra a mpox (Jynneos).

Participantes

Foram elegiveis para este estudo todos os individuos que tiveram ao menos uma dose da vacina con-
tra a mpox (Jynneos) administrada entre 15 de marco de 2023 e 8 de julho de 2023. Adicionalmente,
incluiu-se o nimero de casos notificados e confirmados para a mpox que foram publicados pelo
Ministério da Satide no mesmo periodo.

Considerou-se caso confirmado: individuo com resultado “positivo ou detectavel” para o virus
monkeypox por diagndstico molecular.

Variaveis

Variaveis sociodemogréficas dos casos de eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imuni-
zac¢do notificados: sexo; faixa etdria em anos (18-29; 30-39; 40-49; 50-59 e > 60); Unidade da Federa-
cdo (UF); raca/cor da pele (amarela, branca, parda, preta, ignorado).

Variaveis vacinais e clinicas: doses administradas; via de administracio; vacina coadministrada
(ndo, sim); tipo de evento (erro de imunizacdo e evento adverso); gravidade (eventos supostamente
atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacio nio grave, grave e obito); causalidade (A: associacdes con-
sistentes com a vacina; B: associacdes indeterminadas; C: associacdo inconsistente ou coincidente;
D: inclassificavel). Todos os eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizacio graves
foram revisados federalmente para reavaliacdo da classificacdo de causalidade. Foi considerado even-
to supostamente atribuivel a vacinacio e/ou imunizacio grave qualquer evento clinicamente relevan-
te que: (1) requeira hospitalizacido; (2) possa comprometer o paciente, ou seja, que ocasione risco de
morte e que exija intervencio clinica imediata para evitar o 6bito; (3) cause disfuncao significativa e/
ou incapacidade permanente; (4) resulte em anomalia congénita; e (5) ocasione o 6bito 14.

Fonte de dados e mensuracao

Para contextualizacdo do cenario epidemioldgico, vacinal e de notificacdes de eventos supostamente
atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacio, foram utilizadas trés fontes de dados, com suas respectivas
temporalidades: (1) banco de notificacdes dos casos de mpox obtidos nos sistemas de notificacoes
(e-SUS Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacio, CeVesp e e-SUS Vigilancia em Satde)
e do banco de dado legado na plataforma REDCap (https://redcapbrasil.com.br), até 8 de julho de
2023 - Semana Epidemioldgica 27; (2) banco de doses administradas por meio da Rede Nacional de
Dados em Satde atualizado em 8 de julho de 2023; (3) banco de notificacdes de eventos supostamente
atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacio extraidas por meio do sistema de informacao online e-SUS
Notifica, atualizado em 8 de julho de 2023.

O calculo da incidéncia foi baseado no nimero de casos confirmados da doenca como numerador
e a populagio estimada pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) 15 em 2021 como
denominador, expressa por 100 mil habitantes.

O coeficiente de notificagdo de eventos supostamente atribuiveis a vacinagio e/ou imunizacio
pela vacina foi calculado considerando como numerador os eventos supostamente atribuiveis a vaci-
nacdo e/ou imunizacio notificados para a vacina e, no denominador, o total de doses administradas
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por mil. Foram consideradas notifica¢des de interesse aquelas que apresentaram o c6digo imunobio-
l6gico da vacina e excluidas da andlise as notificacdes com situacao cancelada.

Controle de viés

Para controlar o viés na avaliagdo dos eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizagao,
optou-se por estratificar a popula¢do do estudo segundo doses administradas. Essa abordagem per-
mitiu uma andlise mais precisa dos dados, considerando potenciais varia¢des nos eventos notificados

em relagdo a dose da vacina e a avalia¢do de causalidade, mitigando o risco de viés de classificacao.

Tamanho do estudo

Trabalhou-se com o total de individuos que tiveram notificacdo de mpox no Brasil, bem como aqueles
que apresentaram ao menos uma dose administrada da vacina (Jynneos) e que tiveram notificacao de
eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacao no periodo avaliado.

Métodos estatisticos

A analise dos dados foi realizada por meio de medidas de frequéncia relativa, absoluta e coeficiente
de notificacdo. Para estimar a incidéncia da doenca, foi considerado o nimero de casos de mpox no
numerador e a popula¢io estimada em 2021 no denominador, por 100 mil habitantes. Os coeficientes
de notificacdo dos eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacio foram calculados
utilizando como numerador o nimero de notificacdes de eventos supostamente atribuiveis a vacina-
¢do e/ou imunizacdo e como denominador as doses administradas para a variével correspondente.
Para o processamento dos dados, foi utilizado o Microsoft Excel 2016 (https://products.office.com/).

Aspectos éticos

Por serem secundérios para fins de vigilancia epidemioldgica em saude, sem possibilidade de iden-
tificacdo individual, o estudo esta consoante a Resolucao ne 674, de 6 de maio de 2022, do Conselho
Nacional de Satide dispensando-se a apreciacdo pelo sistema do Comité de Etica em Pesquisa.

Resultados

Desde o primeiro caso confirmado de mpox no Brasil, em 9 de junho de 2022, até o inicio da vaci-
nacdo, em 13 de marco de 2023, foram confirmados 9.596 casos da doenga viral no pais, incluindo
15 ébitos. Apds o inicio da vacinagio, até 8 de julho de 2023, foram confirmados 92 casos de mpox,
incluindo um 6bito; totalizando 9.688 casos e 16 ébitos confirmados nesse periodo (Figura 1).

O maior nimero de casos de mpox foi observado entre as Semanas Epidemioldgicas 33 a 35 de
2022, enquanto a vacina¢do comecou na Semana Epidemioldgica 11 de 2023, com o maior nimero
de doses administradas na Semana Epidemioldgica 14 de 2023 (Figura 1).

No que diz respeito ao monitoramento realizado pela farmacovigilancia pés-autoriza¢do emer-
gencial, ao todo foram identificadas 65 notificacdes de eventos supostamente atribuiveis a vacina¢io
e/ou imunizacao. Foram administradas 14.395 doses dessa vacina (D1: 9.794; D2: 4.601; taxa de
abandono 53%), sendo a incidéncia total de eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imu-
nizacdo de 4,5 notificacdes por mil doses administradas (Figura 2). Do total de casos notificados, 40
(61,5%) foram erros de imunizagao e 25 casos de eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou
imunizacdo. Apenas um foi considerado grave, sem ocorréncia de 6bito.

Em relacdo as caracteristicas sociodemogriéficas, observa-se que a maior parte dos casos foi noti-
ficada pelos estados de Sao Paulo e do Rio de Janeiro. Cerca de 75,9% das pessoas notificadas eram do
sexo masculino, 29,6% na faixa etaria 30 a 39 anos (Tabela 1).

Os maiores coeficientes de notificacdes foram para o Estado da Bahia (47,2 eventos supostamente
atribuiveis a vacinagdo e/ou imunizagio por mil doses administradas), sexo feminino (14,5 eventos
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Figura 1

Distribuicdo da frequéncia de casos confirmados segundo Semana Epidemiolégica de notificagdo de mpox e de doses administradas da vacina.

Brasil, 2022-2023.
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supostamente atribuiveis & vacina¢do e/ou imunizacdo por mil doses administradas) e na faixa etéria
maior ou igual a 60 anos (5,3 eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacio por mil
doses administradas) (Tabela 1).

Entre as notifica¢des, 33,8% foram classificadas como Al, isto ¢, rea¢des relacionadas ao produ-
to, causada ou precipitada pela vacina, ou por um ou mais dos componentes da vacina. Observa-se,
também, que 98,5% das notificacdes nao apresentavam outras vacinas coadministradas e, em 72,3%
dos casos, a via de administracao foi subcuténea e a utilizacdo de vacina vencida foi o principal termo
relatado como erro de imunizacio, o que se refere aos frascos ndo utilizados até quatro semanas apds
o descongelamento (Tabela 2).

Para as notificacdes de eventos supostamente atribuiveis a vacina¢ao e/ou imunizacio, os princi-
pais sinais e sintomas descritos foram dor, edema, cefaleia, febre e mialgia (Tabela 3). A maioria dos
casos (96%) iniciou sinais e sintomas em menos de 24 horas apds a vacinacao.

O caso de eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacdo grave teve sua causali-
dade classificada como B2, isto é, os dados da investigacdo sdo conflitantes em relagido a causalidade.
Tratava-se de um paciente vivendo com HIV que apresentou crise convulsiva 48 horas apds a admi-
nistracao da vacina, com observacao hospitalar por até 24 horas. Apesar da relacao temporal com a
vacinacdo, outros diagndsticos diferenciais, comuns em pacientes imunocomprometidos ndo foram
investigados e/ou descartados. Em avaliacio pela esfera federal, foi mantida a causalidade classificada
pelo estado; no entanto, por nao atender aos critérios de gravidade descritos no manual de eventos
supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacio, o caso foi reclassificado como nao grave.
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Figura 2

Descricdo das doses administradas e incidéncia de eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizagdo para
avacina contra a mpox por tipo de evento, gravidade e causalidade. Brasil, marco a julho de 2023.
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Discussao

Este é o primeiro estudo a documentar e descrever os resultados da vacinacdo contra a mpox no
Brasil, com foco na seguranca da vacina, apds o monitoramento realizado pela farmacovigilancia nos
servicos do Sistema Unico de Satde (SUS). Este estudo aponta que a distribuicdo dos casos confirma-
dos de mpox e o inicio da vacinac¢do no Brasil ocorreram em momentos distintos no periodo avaliado.
Adicionalmente, os dados de farmacovigilancia indicam que o nimero de notificacdes de eventos
supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imuniza¢do para a vacina contra a mpox (Jynneos) foi
menor do que o esperado (> 10% de reacdes classificadas como comuns). Nio foi registrada ocorréncia
de eventos supostamente atribuiveis a vacina¢do e/ou imunizagéo grave ou de ébito apds a vacinacio,
e, a partir dos sinais e sintomas avaliados, ndo foi identificado nenhum sinal de seguranca novo ou
inusitado para essa vacina.

De forma geral, os resultados indicam que a vacina¢do comecou apds 15 meses do inicio da epide-
mia de mpox no pais, quando a curva epidémica ja tinha alcan¢ado seu pico e passado pelo periodo de
declinio, apresentando poucos casos notificados semanalmente a partir de entao.

Esse lapso temporal pode ser justificado por dois principais motivos: (1) os tramites operacionais
de importacido e envio dos produtos pelo fabricante, incluindo a analise de qualidade realizada pelo
Instituto Nacional de Controle de Qualidade em Saude, Fundacio Oswaldo Cruz (INCQS/Fiocruz)
antes da liberagao para uso; e (2) o tempo que foi necessario para a elaboragio e a aprovagao ética dos
protocolos de pesquisa, ja que o plano original era usar as vacinas disponiveis para realizar estudos de
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Tabela 1

Distribuicdo das notificacdes de eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacdo para a vacina contra a
mpox por varidveis sociodemogréficas. Brasil, marco a julho de 2023.

Variaveis n % I.)tfses Coeficient‘e fpor mil
administradas doses administradas)
Brasil 65 100,0 14.935 4,5
Unidade da Federagdo
Bahia 11 16,9 233 47,2
Distrito Federal 1 1,5 332 3,0
Minas Gerais 1 1,5 1.567 0,6
Para 3 4,6 247 12,1
Rio de Janeiro 22 33,8 2.306 9,5
Rio Grande do Sul 3 4,6 563 53
S&o Paulo 24 36,9 4.605 5,2
Sexo
Feminino 21 24,1 1.447 14,5
Masculino 44 75,9 12.948 3,4
Faixa etéria (anos)
18-29 12 16,7 2.573 4,7
30-39 21 29,6 4.259 4,9
40-49 17 25,9 3.934 4,3
50-59 9 14,8 2.500 3,6
> 60 6 13 1.126 53
Raca/Cor da pele *
Amarela 9 16,7 - -
Branca 24 51,9 - -
Parda 6 11,1 - -
Preta 6 9,3 - -
Ignorado 17 11,1 - -

* N&o ha registro de doses administradas segundo variavel raca/cor da pele.

efetividade e seguranca. O uso das vacinas para a preven¢iao em grupos prioritarios sé foi aventado
como uma como acio de satide publica ap6s o resultado da Comissio Nacional de Etica em Pesquisa,
em janeiro de 2023. Com isso, o PNI planejou e implantou a vacinac¢do, com os estados e municipios,
em aproximadamente dois meses, se considerarmos o tempo entre a mudanca da estratégia e o inicio
da vacinacdo propriamente dita.

No entanto, apesar de o numero de casos confirmados ter reduzido expressivamente em 2023, a
identificacao de novos casos em todas as semanas epidemioldgicas subsequentes apontam que o virus
mpox permanece circulante no Brasil. Logo, a manutencdo da vacinacdo para a populacdo alvo e a
garantia de estoque estratégico no pais permitem a continuidade de estratégias para a prevencdo da
doenca e controle de surtos 13, o que se torna ainda mais relevante ao se considerar um contexto de
baixa adesdo a vacinacao.

A pouca adesdo a vacinagao pode ser evidenciada pela baixa frequéncia de doses administradas
em relacao ao total de doses adquiridas (35,9%). Esse fenomeno pode ser explicado, em partes, pela
complacéncia que ocorre quando os riscos percebidos de infeccdo e adoecimento sdo baixos e a vaci-
nacdo nio é considerada importante pela populagdo-alvo 16. A hesitacdo vacinal (recusa ou atraso na
aceitacdo de vacinas) é influenciada pela complacéncia, mas também por outros fatores, incluindo a
conveniéncia e a confianca na efetividade e seguranca das vacinas 16.
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Tabela 2

Descricdo da causalidade, coadministracdo de vacinas e vias de administragdo das notificacdes de eventos supostamente atribuiveis a vacinagdo e/ou

imunizacdo por dose da vacina contra mpox. Brasil, margo a julho de 2023.

12 dose 2a dose Total
(n =54) (n=11)
n % n % n %
Causalidade

A1 - Reacdo relacionada ao produto 21 38,9 1 9,1 22 33,8
A3 - Reacdo relacionada a erro de imuniza¢do 1 1,9 0 - 1 1,5
B2 - Dados conflitantes em relagdo a causalidade 1 1,9 0 - 1 1,5
Erros de imunizagdo sem ocorréncia de eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo 31 57,4 10 90,9 41 63,1
e/ou imunizagao
Utilizagdo de vacina vencida * 24 44,4 0 - 24 36,9
Via incorreta de vacinagdo 9.3 9 81,8 14 21,5
Contraindica¢do a vacinagao 2 3,7 0 - 2 3,1

Vacina coadministrada

Nao
Sim

Via de administracdo
Intramuscular
Subcutanea

Ignorado

54 100,0 10 90,9 64 98,5

0 - 1 9,1 1 1,5
8 14,8 9 81,8 17 26,2
46 85,2 1 9,1 47 72,3
0 - 1 9,1 1 1.5

* Refere-se aos frascos ndo utilizados até quatro semanas apds o descongelamento.

O monitoramento da seguranca da vacina no Brasil, até o momento, nio identificou eventos
novos ou inesperados, que poderiam indicar sinais de seguranca para essa vacina. O coeficiente de
notificacdo estd dentro do esperado e o perfil de seguranca da vacina encontrado foi consistente com
os estudos pré-licenciamento 67.89. Os eventos adversos de satide mais comuns relatados foram néo
graves e incluiram rea¢des no local da injecao.

Ao avaliar o cendrio de distribuicdo das notifica¢des de eventos supostamente atribuiveis a vaci-
nacdo e/ou imunizacio no territério nacional, os maiores quantitativos de notificacdes foram identi-
ficados nos estados de Sdo Paulo e do Rio de Janeiro. E importante destacar que maiores quantitativos
ndo implicam em causalidade. Esses indicadores permitem mensurar a sensibilidade de notificacdes
das vigilancias estaduais, relacionada as notificacdes de eventos nao graves e graves, e sdo diretamente
influenciados pelo denominador de doses administradas. Logo, as interpretacdes devem ser avaliadas
com cautela.

A maijor frequéncia de notifica¢ao para individuos do sexo masculino e na faixa etaria entre 30 a 49
anos pode ser justificada pelo perfil sociodemografico dos grupos prioritarios para a vacina¢io, que
incluem pessoas vivendo com HIV/aids. Sabe-se que, em 2021, a razio de sexo da taxa de deteccio de
aids por 100 mil habitantes foi de 2,5 entre pessoas do sexo masculino para cada pessoa do sexo femi-
nino, e o maior nimero de casos de pessoas vivendo com HIV/aids foi entre os adultos jovens 17,18,

Entre os casos de mpox no mundo 19, a transmissdo do virus ocorreu por meio de contato sexual,
afetando principalmente homens que fazem sexo com homens. Estudos apontam que pessoas viven-
do com HIV/aids foram afetadas de forma desproporcional, representando aproximadamente 42%
dos casos de mpox 2021, Contudo, ainda ndo ha estudos conclusivos sobre como a infec¢ao pelo
HIV afeta o risco de uma pessoa adquirir mpox. Logo, se faz necessario pesquisas adicionais que
determinem a contribui¢do relativa ao comportamento sexual, acesso aos cuidados de saide sexual e
ao risco bioldgico 4.

Observa-se que, na literatura cientifica, ainda existem lacunas sobre o risco de eventos suposta-
mente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizacio em individuos com HIV/aids, especialmente consi-
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Tabela 3

Descricdo dos termos nas notificagdes de eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizagdo para a vacina
contra a mpox. Brasil, marco a julho de 2023.

12 dose 2a dose Total
(n =54) (n=11)
n % n % n %
Sinais e sintomas sistémicos
Dor 7 13,0 0 - 7 10,8
Edema 7 13,0 0 - 7 10,8
Febre 3 5,6 1 9,1 4 6,2
Mialgia 3 5,6 0 - 3 4,6
Diarreia 3 56 0 - 3 4,6
Convulsdo 2 3,7 0 - 2 31
Fadiga 2 3,7 0 - 2 3,1
Dor lombar 1 1,9 0 - 1 1,5
Eritema 1 1,9 0 - 1 1,5
Hiperemia 1 1,9 0 - 1 1,5
Linfonodos axilares aumentados 1 1,9 0 - 1 1,5
Manchas na pele 1 1,9 0 - 1 1,5
Petéquias 1 1,9 0 - 1 1,5
Prurido 1 1,9 0 - 1 1,5
Sinais e sintomas no local da injecdo

Dor localizada 3 56 0 - 3 4,6
Dor no local da injecéo 2 3,7 0 - 2 3,1
Hematoma local da inje¢do 1 1,9 0 - 1 1,5
Endurecimento cutaneo 1 1,9 0 - 1 1,5
Nédulo cutaneo 1 1,9 0 - 1 1,5
Nédulo doloroso 1 1.9 0 - 1 1,5
Rubor 1 1,9 0 - 1 1,5
Edema dos bragos 0 - 1 9,1 1 1,5

derando que esse grupo é o publico-alvo preferencial dessa vacina. Para aprofundar a avaliacdo dos
eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizacdo nessas pessoas, seria crucial ter acesso
a dados clinicos e laboratoriais abrangentes, como tempo desde o diagnéstico, uso de terapia antirre-
troviral (TARV), contagem de linfécitos CD4+, carga viral e presenca de comorbidades. Mesmo diante
da falta desses dados para anélise, é importante reconhecer e comentar sobre esse aspecto, destacando
a necessidade de mais pesquisas e considerag¢des especificas para esse subgrupo de pacientes. Contu-
do, os resultados da farmacovigildncia mostram que os beneficios das vacinas superam os riscos da
vacinagao dessa populagao.

Foi identificado que a maior parte das notificacdes eram referentes a erros isolados de imunizagao,
isto é, sem o risco de eventos supostamente atribuiveis a vacinag¢ao e/ouimunizacao. Entre eles, desta-
cam-se a via de administracdo incorreta e a administracdo de vacinas vencidas. O monitoramento de
seguranca da vacina realizado pelo Centro de Controle e Prevencio de Doencas dos Estados Unidos
(CDC) aponta que os erros relacionados a via de administracdo intradérmica foram relatados com
maior frequéncia nos Estados Unidos, quando a recomendacio é administracdo por via subcuténea 22.
Consideragdes clinicas provisdrias indicam que a auséncia de papulas sem vazamento da vacina pode
ser considerada como administracao valida 23.

Ap6s a identificacdo do erro de imunizacéo relativo ao termo “vacina vencida”, foram avaliadas
todas as notificacdes e as descri¢cdes do evento para compreender essa ocorréncia. Observou-se que
o termo era aplicado considerando as orientacdes do informe técnico operacional de vacinacdo
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contra a mpox, que indica que, uma vez descongelada, a vacina tinha validade de até quatro semanas
se conservada a +2°C a +8°C 13, Vale ressaltar que, apesar da identificacdo dos erros de imunizacao,
eles apresentam uma baixa ocorréncia (2,8 a cada mil doses administradas). Os erros de imunizacio
continuam a ser monitorados a fim de garantir praticas seguras na vacinacao.

A maior parte das notificacdes de eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizacio
foram ndo graves, com sinais e sintomas de dor, edema, cefaleia, febre e mialgia como os principais
termos observados. De forma geral, todos os sinais e sintomas compdem o escopo de eventos espera-
dos para a vacina na literatura 8.24,25,26,27,28,29, Em contrapartida, os eventos adversos graves tém baixa
frequéncia e ndo estdo, em sua maioria, relacionados a vacina. Até o momento, nenhum ébito esteve
associado diretamente a vacina na literatura 25,26,27,28,30,

Sabe-se que nem todos os eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo e/ou imunizagio que
ocorreram apds a vacinagao sao causados pela vacina. Nessa avaliacdo, 33,8% das notificacdes foram
classificadas como Al, isto é, reacdes relacionadas ao produto, causada ou precipitada pela vacina
ou por um ou mais dos seus componentes. A literatura aponta que ndo foram identificados eventos
supostamente atribuiveis a vacinagdo e/ou imunizacio graves com relagio causal com a vacinagao.
No entanto, considerando que as vacinas contra a variola, de geracdes anteriores, estiveram associa-
das ao risco aumentado de miocardite, pericardite e encefalites, é necessario monitorar esses eventos
adversos de interesse especial para a vacina contra a mpox (Jynneos) 31.

Este artigo esta sujeito a limitagcdes devido aos sistemas nacionais de informacao de casos de mpox
e ao sistema nacional de vigilancia de eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizacio,
que sdo passivos e podem apresentar subnotifica¢des. eventos supostamente atribuiveis a vacina¢io
e/ou imunizacdo nao graves, como reacdes no local da injecdo, ndo sdo de notificacio compulséria e
tém menor probabilidade de serem relatados em comparacdo com eventos supostamente atribuiveis
a vacinacio e/ou imunizagao graves. Outra limitacio diz respeito ao baixo nimero de doses adminis-
tradas que impacta na identificacdo de eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizacio
raros, muito raros ou de interesse especial, incluindo: distirbios cardiacos (miocardite, pericardite),
distarbios tromboembdlicos e neurovasculares 6,811,

No que diz respeito as diferencas nas taxas de incidéncia de eventos supostamente atribuiveis a
vacinacio e/ou imunizacio entre as doses da vacina, é cientificamente plausivel que essas taxas pos-
sam variar ao longo do esquema de vacinacio, devido a diversos fatores, como a natureza da resposta
imunoldgica induzida por cada dose ou caracteristicas especificas dos eventos adversos associados
a cada uma delas. Essa variacdo nas taxas de incidéncia pode distorcer a percep¢io do risco real de
eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizagao, tornando necessario um cuidadoso
ajuste na interpretacdo dos dados.

Além disso, é importante considerar a associacdo plausivel entre a hesitacdo vacinal - indireta-
mente aferida pela taxa de abandono ou 0 ndo comparecimento para a segunda dose — e os relatos de
eventos supostamente atribuiveis a vacinagao e/ou imunizacao. Individuos que estdo mais hesitantes
em receber a vacina podem ser mais propensos a relatar eventos adversos, mesmo que sejam leves
ou coincidentes. Da mesma forma, aqueles que ndo retornam para a segunda dose podem estar mais
inclinados a relatar eventos supostamente atribuiveis a vacinacao e/ou imunizacao, especialmente se
tiverem experimentado algum evento adverso apds a primeira dose. Essa associacdo entre hesitacdo
vacinal/ndo comparecimento para a segunda dose e relato de eventos adversos pode distorcer a per-
cepcio do risco global de eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizacido, podendo
levar a sua superestimacao.

Ademais, as diferencas nas taxas de notificacdo de eventos supostamente atribuiveis a vacinacdo
e/ou imunizacao entre os estados podem refletir as diversas capacidades e niveis de amadurecimento
dos sistemas de vigilancia e de imunizacdo em cada localidade. Essas disparidades destacam a impor-
tancia de fortalecer os sistemas de vigilancia e imunizacdo em todo o pais, para garantir deteccio e
notificacdo precisas e oportunas de eventos supostamente atribuiveis a vacinacao e/ou imunizacao.

Portanto, ao analisar e interpretar estudos sobre a seguranca da vacinacdo contra a mpox, é essen-
cial reconhecer e explicitar essas limitacoes. A compreensdo desses fatores pode contribuir para uma
interpretacdo mais precisa dos dados e das conclusdes, auxiliando na tomada de decisdes e na comu-
nicacdo efetiva sobre a seguranca das vacinas.
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De forma geral, os resultados preliminares da vigilancia da seguranca da vacina pés-autoriza¢do

emergencial sdo consistentes com aqueles observados nos ensaios clinicos e apoiam a seguranca

dessa vacina. O sistema nacional de vigilancia de eventos supostamente atribuiveis a vacinacao e/ou
imunizacao continuara o monitoramento, e as unidades notificadoras devem continuar a notificar os
eventos supostamente atribuiveis a vacinacio e/ou imunizacao graves no e-SUS Notifica para subsi-

diar novas discussoes.
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Abstract

This study describes the surveillance and safety
actions of the mpox (Jynneos) vaccine in Brazil,
from 2022 to 2023. A descriptive study of mpox
cases and events supposedly attributable to vac-
cination and/or immunization for J[ynneos vac-
cine, recorded in the information systems, was
conducted. Absolute and relative frequencies and
reporting coefficients of events supposedly attrib-
utable to vaccination and/or immunization per
1,000 administered doses were calculated. A total
of 9596 cases of mpox were registered and 49,000
doses of vaccine were distributed, of which 14,395
(31%) were administered and 65 events supposedly
attributable to vaccination and/or immunization
(4.5 per 1,000 administered doses) were notified.
All events supposedly attributable to vaccination
and/or immunization were non-serious, and 22
(33.8%) cases had product-related reactions. Re-
sults are within the expected frequency; however,
the number of administered doses may not have
been sufficient to detect rare or unusual events.
Continued surveillance is necessary to ensure vac-
cination effectiveness and safety, especially among
groups at higher risk for the disease.

Mpox; Attenuated Vaccines; Vaccination;
Pharmacovigilance; Adverse Event
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Resumen

El objetivo fue describir las acciones de vigilancia
y seguridad de la vacuna contra mpox (Jynneos)
en Brasil, del 2022 al 2023. Se realizé un estudio
descriptivo de los casos de mpox y de los eventos
supuestamente atribuibles a la vacunacién o in-
munizacion para la vacuna Jynneos, registrados
en los sistemas de informacion. Se calcularon fre-
cuencias absolutas y relativas y coeficientes de no-
tificacion de eventos supuestamente atribuibles a
la vacunacion o inmunizacion por 1.000 dosis ad-
ministradas. Se registraron 9.596 casos de mpox y
se distribuyeron 49.000 dosis de vacuna, de estas se
administraron 14.395 (31%) dosis y se reportaron
65 eventos supuestamente atribuibles a la vacu-
nacion o inmunizacién (4,5 por 1.000 dosis admi-
nistradas). Todos los eventos supuestamente atri-
buibles a la vacunacion o inmunizacién no fueron
graves y 22 (33,8%) casos tuvieron reacciones rela-
cionadas con el producto. Los resultados son acor-
des a la frecuencia esperada. Sin embargo, puede
que el niimero de dosis administradas no haya sido
suficiente para detectar eventos raros o inusuales.
Por lo tanto, es necesaria una vigilancia continua
para garantizar la eficacia y la seguridad de la va-
cunacion, especialmente entre los grupos con ma-
yor riesgo de contraer la enfermedad.
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