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Resumo

Obijetivo: Identificar na literatura as principais reagdes adversas das vacinas contra o COVID-19. Metodologia:
Revisdo integrativa, conduzida nas estratégias de busca Biblioteca Virtual em Salde (BVS), Scopus (Elsevier) e
Embase. Por meio da seguinte questdo de pesquisa: “Quais reagdes adversas foram evidenciadas na literatura em
pacientes vacinados por COVID-19?”. Utilizou-se o software RAYYAN® para importar os dados. Resultados:
Identificou-se 1.816 estudos, destes, 57 contemplaram a revisdo. Os resultados foram sintetizados em forma de tabela
e verificou-se diversas reacGes classificadas em reacfes locais, sistémicas e graves, constatou-se a maior incidéncia de
reacOes adversas no sexo feminino e as manifestacfes foram imediatas a tardias. Concluséo: Foi evidenciado que a
maioria das reacOes adversas pos-vacinagdo por COVID-19 foram locais, imediatas e autolimitadas. O enfermeiro
deve promover a¢des para prevenir e identificar reaces adversas pés vacinais.

Palavras-chave: Vacinas; COVID-19; Reacdo no local da injecdo; Hipersensibilidade.

Abstract

Objective: To identify in the literature the main adverse reactions of vaccines against COVID-19. Methodology:
Integrative review, conducted using the Virtual Health Library (VHL), Scopus (Elsevier) and Embase search
strategies. Through the following research question: “What adverse reactions have been evidenced in the literature in
patients vaccinated by COVID-19?”. RAYYAN software was used to import the data. Results: 1,816 studies were
identified, of which 57 included the review. The results were summarized in the form of a table and there were several
reactions classified into local, systemic and severe reactions, there was a higher incidence of adverse reactions in
females and the manifestations were immediate to late. Conclusion: It was evidenced that the majority of post-
vaccination adverse reactions by COVID-19 were local, immediate and self-limiting. Nurses should promote actions
to prevent and identify post-vaccination adverse reactions.

Keywords: Vaccines; COVID-19; Injection site reaction; Hypersensitivity.

Resumen

Obijetivo: Identificar en la literatura las principales reacciones adversas de las vacunas contra el COVID-19.
Metodologia: Revision integradora, realizada utilizando las estrategias de busqueda de la Biblioteca Virtual en Salud
(BVS), Scopus (Elsevier) y Embase. A través de la siguiente pregunta de investigacion: “; Qué reacciones adversas se
han evidenciado en la literatura en pacientes vacunados por COVID-19?”. Se utilizé el software RAYYAN para
importar los datos. Resultados: se identificaron 1.816 estudios, de los cuales 57 incluyeron la revision. Los resultados
se resumieron en forma de tabla y hubo varias reacciones clasificadas en reacciones locales, sistémicas y severas,
hubo mayor incidencia de reacciones adversas en el sexo femenino y las manifestaciones fueron inmediatas a tardias.
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Conclusién: Se evidencié que la mayoria de las reacciones adversas posvacunales por COVID-19 fueron locales,
inmediatas y autolimitadas. Los enfermeros deben promover acciones para prevenir e identificar las reacciones
adversas posvacunales.

Palabras clave: Vacunas; COVID-19; Reaccion en el lugar de la inyeccion; Hipersensibilidad.

1. Introducéo

A vacinacdo é uma estratégia de prevencdo individual e coletiva, sendo considerada um investimento em salde
publica e ao impacto na prevencédo de doengas (Mizuta et al, 2019). Desse modo, o Programa Nacional de ImunizagGes (PNI)
foi criando na década de 70 com a finalidade de reduzir a morbimortalidade por doencas infectocontagiosas no Brasil, com a
criacdo do Sistema Unico de Saude (SUS) ampliou-se a atuagéo e relevancia do PNI (Brasil, 2013). O programa é considerado
um dos maiores do mundo, sdo ofertados gratuitamente 43 produtos (vacinas, soros e imunoglobulinas), sendo 19
imunobioldgicos destinados a todas as idades e campanhas anuais para atualizacdo da caderneta de vacinagdo (Ferreira et al,
2018; Domingues & Teixeira, 2013).

O virus da COVID-19 foi identificado pela primeira vez na cidade de Wuhan na China, em dezembro de 2019,
tornando-se posteriormente o terceiro surto epidémico causado por coronavirus em humanos juntamente a Sindrome
Respiratoria Aguda Grave (SARS) e a Sindrome Respiratdria do Oriente Médio (MERS) (Zhang et al, 2020). E transmitido de
pessoa para pessoa através de goticulas e aerossois exalados por individuos infectados durante a fala, respiracao, espirro e tosse
(Centers for Disease Control and Prevention, 2021b).

O SARS-CoV-2 infectou até junho de 2022 mais de 530 milhdes de pessoas no mundo e resultou em,
aproximadamente, 6 milhGes de mortes. No Brasil foram confirmados mais de 20 milhdes de casos e quase 600 mil 6bitos
decorrentes da infeccdo e de complicagdes (World Health Organization, 2022).

Os esforgos das entidades médicas e cientificas para o desenvolvimento de vacinas em resposta & pandemia, desde a
publicacdo da sequéncia genética do virus em janeiro de 2020, é sem precedentes em termos de velocidade e escala. Apesar do
desenvolvimento de uma vacina levar em média 10 anos (Instituto Nacional do Cancer, 2021) as novas plataformas de
producdo associados aos avancos tecnoldgicos tém fornecido ferramentas para que esse processo ocorra de maneira rapida e
precisa (Graham, 2020).

No Brasil, em 2022, foram aprovados pela Anvisa quatro imunizantes em utilizagio no mesmo ano: Coronavac,
Astrazeneca, Pfizer e Jenssen. A coronavac, desenvolvida pelo laboratério chinés Sinovac e produzida pelo instituto Butantan,
a administracdo deve ser feita em 2 doses e o intervalo, recomendado, entre doses é de 21 a 28 dias, 0 imunizante utiliza de
tecnologia de virus inativado (Ministério da Salde, 2020).

O imunizante inglés Astrazeneca, desenvolvido pela Universidade de Oxford em parceria com a farmacéutica de
mesmo nome, deve ser administrada em 2 doses com intervalo entre doses recomendados de 90 dias; € produzida a partir de
um adenovirus (mesmo da gripe) de chimpanzé modificado (Ministério da Salde, 2020).

Desenvolvido em parceria com o laboratorio alemédo Biontech, o imunizante norte-americano Pfizer foi produzido
com uma tecnologia que utiliza a replicacdo de sequéncia de mRNA por meio da engenharia genética (Ministério da Salde,
2020).

O imunizante Jenssen, desenvolvido e fabricado pela norte-americana Johnson e Johnson, é a Unica vacina aprovada
para uso emergencial no territério nacional e deve ser administrada em dose Unica, é produzida a partir de um adenovirus
humano (ad26) modificados (Ministério da Saide, 2020).

Em 1 de junho de 2022 foram registrados mais de 11 milhdes de doses administradas no mundo, dentre os paises com
os maiores indices de vacinagio sio, respectivamente, China, india e Estados Unidos; o Brasil ocupa o 4° lugar no ranking

(World Health Organization, 2022). De acordo com a organizagdo Pan-Americana de Saide(OPAS), 14 paises americanos nao
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atingiram 40% da populacéo a ser vacinada, sendo a regido mais desigual no mundo na luta contra a pandemia do coronavirus
(Organizagdo Pan-Americana de Saude, 2022).

De acordo com o relatério da Rede Nacional de Dados de Satude (RDNS) foram aplicadas no territdrio nacional cerca
de 400 milhdes de doses, sendo que 41,30% da populacdo foi vacinada com o imunizante Pfizer e 30,29% Astrazeneca. Os
estados com os maiores indices de aceitacdo foram Sdo Paulo, Minas Gerais e Rio de Janeiro. Conforme o relatério, cerca de
150 milhdes de pessoas completaram o esquema vacinal (Ministério da Salde, 2022a).

Em novembro de 2021, a Anvisa aprovou a aplicacdo de doses de reforco de vacinas contra a COVID-19. A dose de
reforco refere-se a aplicacdo de uma dose a mais na populagdo além do esquema vacinal primario (Anvisa, 2021a). Em
dezembro de 2021, o Ministério da Salde, por meio da Nota Técnica n® 65/2021, optou por administrar na populacdo a
primeira dose de reforco da vacina de COVID-19 para todos os individuos com mais de 18 anos. A recomendagao seria depois
de 4 meses ap6s ter completado o esquema vacinal primario, sendo preferencialmente aplicados os imunizantes Pfizer,
Astrazeneca ou Jenssen (Ministério da Salde, 2021b). Posteriormente outra nota técnica foi publicada com as mesmas
recomendacdes, porém para individuos com mais de 60 anos (Ministério da Sadde, 2022b).

Neste contexto, sdo necessarios, para a seguranca da coletividade, acfes e procedimentos em salde publica,
relacionados a administracdo de vacinas com a finalidade de minimizar os riscos quanto a propagagdo e transmissédo de
doencas, e potencializar a efetividade delas. Para isso h4 farmacovigilancia em todos os paises com o intuito de detecgéo,
avaliacdo, compreensdo e a prevencao das reacdes adversas ou quaisquer problemas relacionados a medicamentos (Ministério
da Salde, 2020).

As reacOes adversas comuns, ocasionadas pelas vacinas que estdo sendo administradas conforme os ensaios clinicos
dos laboratdrios fabricantes, sdo de aspecto local e/ou sistémico, incluindo dor no local da inje¢do, febre, fadiga, cefaleia,
mialgia, calafrios e diarreia, estes efeitos diferem de acordo com a vacina administrada (Centers for Disease Control and
Prevention, 2021b).

Paises ao redor do mundo estdo langando vacinas contra COVID-19, e um dos principais topicos de interesse é a sua
seguranca. A Organizacdo Mundial da Saide (OMS) tem como prioridade a seguranca delas e vem continuamente buscando
junto as autoridades nacionais desenvolver e implementar padrdes para garantir que as vacinas sejam seguras e eficazes
(Organizacdo Mundial da Salde, 2022).

A principal justificativa para o tema proposto est4 associada ao cendrio pandémico e a producdo acelerada de vacinas
contra a COVID-19, e em decorréncia de suas possiveis reacdes adversas, fato esse que ainda estad em investigagdo. Por isso,
tal pesquisa se faz importante, a fim de investigar reacdes adversas de tamanha propor¢ao, trazendo uma melhor compreenséao
da situacéo e contribuir para 0 manejo correto dos casos.

Assim, o0 objetivo desse estudo foi identificar na literatura as principais rea¢fes adversas das vacinas contra o
COVID-19, as vacinas que causaram as rea¢des adversas, de acordo com a literatura publicada e classificar as reacdes adversas

relacionadas a vacina contra 0 COVID-19 em uso no Brasil.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisao integrativa realizada em seis etapas: 1) elaboracdo da questdo de pesquisa; 2) definicdo das
bases de dados e critérios para inclusdo e exclusdo de estudos; 3) definicdo das informagdes a serem extraidas dos estudos
elegidos; 4) avaliacdo dos estudos incluidos na revisdo; 5) interpretagdo dos resultados; 6) apresentacdo da revisao/sintese do
conhecimento (Mendes et al, 2009). Para a selecdo dos estudos utilizou-se as recomendagfes Preferred Reportingl tems For
Systematic Reviews and Meta-Analysis (PRISMA) (Galvéo et al. 2015; Moher et al. 2009). A questdo de pesquisa foi

elaborada conforme modelo estratégico Populagdo Interesse Contexto (P1Co), considerando: P-paciente vacinado por COVID-
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19; I-reacBes adversas; Co-pandemia por COVID-19. Assim, esta revisdo busca pelo seguinte questionamento: Quais rea¢Ges
adversas foram evidenciadas na literatura em pacientes vacinados por COVID-19?

A coleta de dados ocorreu no periodo de marco e abril de 2022, pelo portal de periddicos da Capes, conduziu-se a
pesquisa nas seguintes estratégias de busca eletronicas: Biblioteca Virtual em Salde (BVS), Scopus (Elsevier) e Embase. Para
selecdo dos descritores em inglés utilizou-se os Descritores Medical Subject Headings (MeSH) e os correspondentes em
portugués Descritores em Ciéncias da Saude (Decs), combinados por meio do operador booleano AND, da seguinte forma:
vaccines AND COVID-19, vaccines AND injection site reaction, COVID-19 vaccines AND hypersensitivity. A busca foi
realizada por duas pesquisadoras de forma simultanea, utilizando o programa RAYYAN® para auxiliar na selecdo dos artigos,
cujos resultados foram confrontados, as divergéncias discutidas até que houvesse consenso (Ouzzani et al. 2016).

Os critérios de inclusdo adotados foram artigos de livre acesso, com textos disponiveis na integra, independente do
idioma, estudos originais sobre vacina COVID-19 publicados entre os anos de 2020 e 2022, o periodo da coleta justifica-se
pelo inicio da pandemia no ano de 2020. Os critérios de exclusdo foram estudos em pediatria, obstetricia ou reacfes em grupos
especificos como imunodeficiéncia, artigos indisponiveis na integra, vacinas ndo aprovadas pela Anvisa, estudos que tinham
reacOes adversas como desfecho secundario, estudos com animais, editoriais, resumos e andlise de dados secundarios.

Os resultados encontrados foram exportados para o software RAYYAN® no formato RIS, para auxiliar na
identificacdo dos duplicados, leitura dos titulos, resumos para selecéo e leitura na integra.

Para a definicdo dos dados elegidos para leitura na integra, elaborou-se uma planilha no Microsoft Excel® e optou-se
por levantar as seguintes informacg6es: identificagdo, ano de publicacdo, pais de origem do estudo, objetivos pretendidos,
metodologia utilizada, tamanho amostral, as rea¢des adversas identificadas, sintese dos resultados e o nivel de evidéncia.

O nivel de evidéncia foi determinado pela classificagdo: nivel I-evidéncias provenientes de metanélises de estudos
controlados e randomizados; nivel Il-ensaio clinico randomizado; nivel Ill-estudos quase-experimentais sem randomizacéo,
séries temporais ou caso-controle; nivel 1V-estudos de caso controle e de coorte bem delineados; nivel V-relatos de caso ou
experiéncia; VI-estudo descritivo ou qualitativo; e nivel VIl-evidéncias originarias de opinido de autoridades e/ou
especialistas(Galvéao, 2006).

A anélise critica e a sintese qualitativa dos estudos selecionados foram realizadas de forma descritiva, enfatizando as
reacOes cutaneas, reacBes sistémicas e reacdes raras relacionadas a vacina¢do por COVID-19. No que tange aos aspectos
éticos, foram respeitadas as ideias, conceitos, definicdes utilizadas pelo autor desta revisao e considerou-se as recomendacdes
da resolucdo n° 466 de 2012.

3. Resultados

Foram identificados 1816 estudos nas estratégias de busca nas bases de dados, destes 682 foram duplicados. Apds
leitura dos titulos e resumos, foram selecionados 87 artigos para leitura na integra, dos quais 30 foram excluidos pelos motivos
descritos na Figura 1. Apds exclusdes, a presente revisdo foi composta por 57 artigos, cujo processo de selecdo apresenta-se na

Figura 1, a seguir.
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Figura 1. Fluxograma: processo de selecdo dos estudos incluidos na reviséo integrativa, em 2022.
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Fonte: Moher et al. (2009).

Os artigos selecionados para leitura na integra foram 57, dos quais: 27 de metodologia transversal ou descritiva, 15
estudos de coorte, 11 relatos de caso e um ensaio clinico randomizado. O tamanho amostral variou de um a 5.564.790
participantes, e os estudos foram provenientes de 33 paises.

Em relacéo as vacinas, foram identificados estudos que testaram os imunobioldgicos seguintes: Pfizer 41, Sinopharm
sete, Astrazeneca 25, Moderna 13, Jenssen dois, Coronavac trés, Sputinik um, Bharat um, Cuba-Pauster um. As reacdes

adversas relacionadas a vacinagdo contra a COVID-19 foram diversas e apresentam-se na Tabela 1, a seguir.
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Tabela 1. Caracterizag8o dos estudos incluidos na revisdo integrativa.

Autor Tamanho Nivel de
Ano/Pais Metodologia Amostral Evidéncia Vacina

Abdulgayoom et al., 2021/Qatar Relato de caso 1 \Y Pfizer

Abu-Halaweh et al.,2021 /Jordania Coorte observacional 1004 \Y Pfizer Sinopharm

Adam et al., 2021/Arébia Saudita Transversal descritivo 330 VI Pfizer Astrazeneca

Ahsan et al., 2021/ Arabia Saudita Pesquisa transversal 397 VI Pfizer Astrazeneca

Ahmad et al., 2021 /Iraque Relato de caso 1 \Y Pfizer

Al Bahrani et al.,2021 /Arabia Saudita Transversal 1592 VI Astrazeneca

Alghamdi et al,2021 / Arabia Saudita Transversal 4170 VI Pfizer Astrazeneca

Almohaya et al.,2021 / Arabia Saudita Coorte 71221 \Y Pfizer

Akmufty et al, 2021 / Iraque Retrospectivo transversal 1012 VI Sinopharm AstraZeneca

randomizado Pfizer

Al-Rasbi et al., 2021 / Oma Relato de caso 1 \Y Pfizer

Ameratunga et al.,2021 / Nova Zelandia Relato de caso 1 \Y Pfizer

Andrzyczak et al.,2021 / Pol6nia Coorte retrospectiva 705 \Y} AstraZeneca Pfizer

Azimi et al., 2021 / Afeganistdo Observacional retrospectivo 400 VI Astrazeneca

Baffa et al.,2021 / Italia Relato de caso 1 \% Pfizer

Beatty et al., 2021 / Estados Unidos Coorte 19586 \Y Pfizer Moderna Jenssen

Benjamanukul et al., 2022 / Tailandia Coorte longitudinal prospectivo 185 \Y Coronavac

Burlando et al.,2022 / Italia Coorte retrospectiva 200 \Y Pfizer Moderna
Pfizer Astrazeneca

Catala et al,2021 / Espanha Transversal 405 VI Moderna

Pesquisa observacional 5.564.790 VI Pfizer Moderna

Chapin-Bardales et al, 2021 /Estados Unidos

Cieslewicz et al,2021 / Poldnia Relato de caso 1 \% Pfizer

Constantino et al,2022 / Italia Estudo observacional 1788 VI Pfizer Astrazeneca

Cuschieri et al,2021 / Malta Coorte 1480 \Y Pfizer

Daou et al.,2021 / Libano Relato de caso 1 \% Pfizer

Dziedzic et al, 2021 / Pol6nia Estudo transversal 315 VI Pfize Moderna Astrazeneca
Janssen

Elgendy et al,2022 / Egito Transversal 168 VI Sinopharm AstraZeneca
Pfizer

Fowler et al, 2021 / Estados Unidos Relato de caso 1 \% Pfizer

Frustaci et al, 2022 / Italia Relato de caso 3 \% Pfizer

Grimshaw et al,2021 / México Coorte observacional prospectivo 6536 \Y} Pfizer

Hai et al, 2021 / Estados Unidos Relato de caso 2 \Y Pfizer

Im et al,2021 / Coréia Coorte retrospectiva 2498 v Pfizer

Javed et al,2021 / Aréabia Saudita Coorte prospectivo 564 v Astrazeneca

Jeon et al, 2021/Coréia Coorte retrospectiva 1503 \Y} Astrazeneca

Kim et al, 2021 / Coréia Relato de caso 1 \% Pfizer

Kitagawa et al,2021/Japao Coorte 12.109 v Pfizer Moderna
Pfizer Moderna

Klugar et al, 2021 / Alemanha Estudo transversal 599 VI Astrazeneca

Lim et al, 2021 / Cingapura Estudo transversal 5125 VI Pfizer

Manilgama et al, 2022 / Sri Lanka Pesquisa transversal 5140 VI Astrazeneca

Mcmahon et al, 2021 / Estados Unidos Coorte 414 \Y Pfizer Moderna

Mira et al, 2021 / Portugal Relato de caso 1 \% Pfizer

Omeish et al, 2021 / Jordania Estudo transversal 1086 VI Sinopharm AstraZeneca
Pfizer

Park et al,2022 / Coréia Coorte retrospectiva 413 v AstraZeneca Pfizer
Moderna

Patel et al, 2021 / Estados Unidos Relato de caso retrospectivo 5 \Y Pfizer Moderna

Pokharel et al,2021 / Nepal Estudo transversal 220 VI Astrazeneca

Pourani et al, 2021/1ra Estudo transversal 867 VI Astrazeneca Sinopharm
Sputinik Bhara
Cuba-Pauster Pfizer
Moderna

Pur et al, 2022/Canada Relato de caso 1 \% Pfizer
Astrazeneca Moderna

Riad et al, 202 /Eslovéquia Estudo transversal 536 VI Pfizer

Riad et al, 2021 / Republica Tcheca(b) Estudo transversal 877 VI Pfizer

Riad et al, 2021 / Republica Tcheca(c) Estudo transversal 539 VI Pfizer Moderna

Saita et al,2021/Japédo Coorte 6419 \Y} Pfizer

Serwaa et al, 2021/Gana Estudo transversal 654 VI Astrazeneca

Singh et al,2021/india Estudo transversal 187 VI Astrazeneca

Solomon et al, 2021/Eti6pia Estudo transversal 672 VI Astrazeneca

Sultana et al, 2021 / Bangladesh Estudo transversal retrospectivo 623 VI Astrazeneca

Tanriover, 2021 / Turquia Ensaio clinico randomizado 10214 1 Coronavac

Teli et al, 2021/india Estudo observacional prospectivo 100 VI Astrazeneca

Vigezzi et al, 2021/1télia Estudo transversal 2659 VI Pfizer

Zhang et al,2021b/China Estudo transversal 1526 VI Coronavac

Fonte: Autores (2022).
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Observa-se que, de acordo com os dados contidos na Tabela 1, embora a amostra seja variavel, o nimero de

participantes é consideravelmente alto, sendo desde relatos de caso, com um participante a estudos de coorte com mais de 50

mil pessoas. Por ser uma vacina nova, em uso recente, poder acompanhar desdobramentos dessas vacinas com qualquer

nimero de participantes é importante.

Conforme apresentado na Tabela 2, a literatura evidenciou variadas reacfes adversas relacionadas a vacinagao contra

a COVID-19. As reac@es locais mais comuns citadas foram dor, edema, rubor, eritema e linfonodos inchados, além de reacdes

musculares como mialgia e artralgia.

Tabela 2. ReagOes adversas identificadas na revisdo, de acordo com a vacina e tipo de reagéo. 2022.

Vacina

Reacdes adversas

Referéncia

Astrazeneca

Reacdes locais

ReacOes dermatoldgicas

Reacdes sistémicas

Reacdes graves

Coronavac

Dor local, rubor, edema.

Erupcdo cutanea, irritagdo na pele, urticaria, angioedema, pitiriase rosea,
vasculite de pequenos vasos, erupgdes purplricas, morbiliforme,
exantema, pérnio, petéquias, herpes-zoster.

Neurolégica: cefaleia, ansiedade, tontura, depressdo, concentracdo
prejudicada, insbnia, vertigem, sonoléncia, disturbios de humor,
dorméncia na face, sincope, irritabilidade, estupor, anorexia,
formigamento, distarbios visuais, sensibilidade, euforia, perda de
consciéncia, palidez. Cabeca: dor na garganta, inchaco em labios e
lingua, dor de garganta, dor nos olhos, visdo turva, dor de ouvido e
zumbido, fotossensibilidade, hipersalivagdo, gosto amargo e metélico,
parestesia oral, xerostomia, sangramento gengival, halitose. Cardiaco:
palpitagdo/taquicardia, dor no peito, hipertensdo, hipotensao,
hipoglicemia. Respiratorio: dispneia, tosse, congestdo nasal, rinorreia,
Abdominal: nausea, diarreia, dor abdominal, vOmito, estomatite,
constipacdo. Musculoesquelético: mialgia, artralgia, tdnus muscular,
hematomas nas pernas, trombose venosa profunda, dorméncia e cianose
periférica, dor osteoarticular, dor no ombro, astenia, hipersensibilidade,
rigidez, hematoma, parestesia plantar, lombalgia. Geniturinario: ciclo
menstrual anormal, dor nos testiculos, dor nos rins, bexiga hiperativa.
Outros: fadiga, febre, tremor, mal-estar, anosmia, arrepios,
linfadenopatia, tosse, sudorese, ageusia, sudorese, perda de apetite,
impoténcia, acne, diminuicdo do libido, afta, placa(vermelha/branca),
suor noturno.

Convulséo, anafilaxia, trombocitopenia induzida por vacina,
linfadenopatia axilar,

Adam et al., 2021; Ahsan et al., 2021; Al
Bahrani et al., 2021; Alghamdi et al., 2021;
Akmufty et al., 2021; Andrzyczak et al.,
2021; Azimi et al., 2021; Catala et al.,2021;
Constantino et al., 2022; Dziedzic et al.,
2021; Elgendy et al., 2022; Javed et al., 2021;
Jeon et al., 2021; Klugar et al., 2021;
Manilgama et al., 2022; Omeish et al, 2021,
Pokhrel et al., 2021; Pourani et al., 2021;
Riad et al., 2021%; Park et al., 2022; Serwaa
et al., 2021; Singh et al., 2021; Singh et al.,
2021; Sultana et al., 2021; Teli et al., 2021.

Reagcoes locais

Reac0es dermatoldgicas

Reagdes sistémicas

Dor local, rubor, edema, eritema, prurido,

Erupcao cutanea, urticaria,

Neurolégico: cefaleia, vertigem, hipersonia, anorexia, dorméncia.
Cabega: dor de garganta, rinorreia, congestdo nasal. Cardiaco: dor no
peito. Respiratorio: dispneia. Abdominal: nausea, diarreia, vomito.
Musculoesquelético: mialgia, artralgia. Geniturinario: ciclo menstrual
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Benjamanukul et al., 2022; Tanriover et al.,
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Reacdes graves

Pfizer

alterado. Outros: febre, tosse, linfadenopatia.

Anafilaxia

Reacdes locais

Reagdes dermatoldgicas

Reacdes sistémicas

Reacdes graves

Jenssen

Dor local, rubor, edema, erupcéo no local da inje¢do, prurido, hematoma,
eritema

Irritagdo na pele, prurido, urticérias, herpes-zoster, pitiriase de Gibert,
sarcoidose, psoriase, equimose, angiomas eruptivos de tronco e bragos,
queratoma seborreico gigante, angioedema, pitiriase résea, erupcoes
purpuricas, vasculite de pequenos vasos, erupgao cutanea, eritromelalgia,
pérnio, dermatite de contato, petéquias, morbiliforme.

Neurolégico: Cefaleia, concentragdo prejudicada, insdnia, sonoléncia,
distarbios do humor, sincope, irritabilidade, estupor, depressdo,
vertigem, ansiedade, confusdo mental, sintomas sensoriais transitorios,
fotofobia, paralisia de cordas vocais, hipoacusia monolateral.Cabeca:
dor nos olhos, visdo turva, edema ocular, dor de ouvido, zumbido,
dorméncia na face, parestesia oral, fotossensibilidade, dor nos olhos,
hipersalivagéo, gosto amargo e metalico, estomatite, distarbios visuais,
inchago e rubor facial, inchago em l&bios e lingua, xerostomia,
sangramento gengival, halitose, vesicula, parestesia oral, queilite, placa.
Cardiaco: palpitacéo/taquicardia, dor no peito, hipertenséo, hipotensao.
Respiratorio: dispneia, rouquiddo, tosse, congestdo nasal, dor na
garganta, rinorreia, broncoespasmo, sensacdo de asfixia. Abdominal:
dor abdominal, nusea, vomito, diarreia, refluxo. Musculoesquelético:
artralgia, mialgia, tremor, ténus muscular, hematomas na perna,
trombose venosa profunda, miosite, dor no ombro, dor osteoarticular,
dorméncia ou cianose periférica, astenia grave, parestesia plantar,
constipagdo, dor nas costas. Geniturinario: ciclo menstrual anormal, dor
nos testiculos, dor nos rins, hematlria, bexiga hiperativa, Outros:
hipoglicemia, sudorese, linfadenopatia, anosmia, ageusia, fadiga, febre,
mal-estar, arrepios, disgeusia, perda de apetite, acne, diminui¢cdo do
libido, afta, asma.

Sindrome nefrética; meningoencefalite asséptica; miocardite, edema
pulmonar e rabdomidlise complicada com lesdo renal aguda; miocardite
eosinofilica necrosante fulminante; Sindrome de Sweet-dermatose
neutrofilica febril aguda, anafilaxia; pancreatite; anafilaxia bifésica;
Retinopatia serosa central unilateral; miocardite; SDRIFE- exantema
intertriginoso e flexural sistémico; leséo renal; ORVR- ocluséo de veia
retiniana de ramo; mielite transversa aguda, radiculopatia, doenga
autoimune adquirida, convulsao.

Abdulgayoom et al.,2021; Abu-Halaweh et
al.,2021; Adam et al., 2021;Ahsan et al.,
Ahmad et al., 2021; Al-Rasbi et al., 2021;
2021; Alghamdi et al., 2021; Almohaya et
al.,2021; Ameratunga et al.,2021; Baffa et
al.,2021; Beatty et al., 2021; Akmufty et al,
2021; Al-Rashi et al., 2021; Andrzyczak et
al.,2021; Burlando et al.,2022; Catala et
al,2021, Chapin-Bardales et al, 2021; Chapin-
Bardales et al, 2021; Constantino et al,2022;
Cuschieri et al,2021; Cieslewicz et al,2021;
Daou et al.,2021;Dziedzic et al, 2021,
Elgendy et al., 2022; Fowler et al., 2021;
Frustacio et al., 2022; Grimshaw et al., 2021;
Hai et al.,2021; Im et al., 2021; Kim et al.,
2021; Kitagawa et al., 2021; Klugar et al.,
2021; Lim et al., 2021; Mira et al., 2021;
Mcmahon et al., 2021; Omeish et al., 2021;
Patel et al., 2021; Pur et al., 2022; Pokharel et
al., 2021; Riad et al., 2021%; Riad et al.,
2021b; Riad et al., 2021c; Saita et al., 2021;
Vigezzi et al., 2021.
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Reacdes locais Dor, rubor, edema. Beatty et al., 2021; Dziedzic et al., 2021.

Reagdes dermatoldgicas Irritagdo na pele, urticéria, erupgao cutanea, ulcera,

Neurolégico: confusdo mental, vertigem, cefaleia. Cabeca: parestesia
oral, xerostomia, Cardiaco: dispneia. Abdominal: nausea, voémito,
diarreia. Musculoesquelético: mialgia, artralgia. Outros: febre, calafrio,
linfadenopatia, disgeusia, arrepios.

Reacdes sistémicas

Reacdes graves Anafilaxia

Vacina Moderna

Beatty et al., 2021; Burlando et al., 2022;
Catala et al., 2021; Chapin-Bardales et al.,
2021; Dziedzic et al., 2021; Kitagawa et al.,
2021; Klugar et al.,2021; Mcmahon et
al.,2021; Pourani et al., 2021; Park et al.,
2021; Patel et al., 2021;Riad et al., 2021%;

Reacdes locais Dor, rubor, edema, eritema.

Reagdes dermatoldgicas

Reacdes sistémicas

Reacdes graves

Vacina Sinopharm

Riad et al., 2021c.

Irritagdo na pele, urticaria, herpes-zoster, pitiriase de Gibert, sarcoidose,
psoriase, equimose, queratoma, inchaco e rubor facial, angioedema,
morbiliforme, pitiriase résea, vasculite de pequenos vasos, erupgao
cutanea, pérnio, petéquia, eritromelalgia, dermatite de contato,
sensibilidade na pele, queilite.

Neurolégico:  cefaleia, vertigem, confusdéo mental, sincope,
formigamento. Cabeca: parestesia oral, Xxerostomia, sangramento
gengival, halitose, gosto metéalico, ardor nos olhos, placa
(vermelha/branca), paralisia de Bell. Cardiaco: hipotenséo, hipertenséo,
palpitagdo/taquicardia. Respiratdrio: dispneia, congestdo nasal.
Abdominal: nausea, vomito, diarreia, dor  abdominal,
Musculoesquelético:  mialgia, artralgia, astenia. Geniturinario:
hematuria. Outros: calafrio, febre, linfadenopatia, ondas de calor, tosse,
anosmia, ageusia, arrepios, mal-estar.

Anafilaxia, linfadenopatia axilar, miocardite.

Reagdes locais

Reagdes dermatoldgicas

Reacdes sistémicas

Reacdes graves

Vacina Sputinik, Bhara,

Cuba-Pauster

Dor local, eritema

2021; Pourani et al., 2021.

Erupcéo cutanea, urticaria, pérnio, angioedema, herpes-zoster, petéquias,

Neurolégico: cefaleia, anorexia, disturbios do sono, ansiedade, estresse,
depresséo, perda da consciéncia, palidez. Cabega: dor de garganta, visao
turva. Cardiaco: taquicardia/palpitacdo, dor no peito, hipotensdo,
hipertensdo. Respiratério: dispneia, rinorreia. Abdominal: nausea,
vOmito, diarreia, dor abdominal, constipagéo.

Musculoesquelético: artralgia, mialgia, tremor. Geniturinario: ciclo
menstrual irregular, bexiga hiperativa. Outros: febre, calafrio, anosmia,
ageusia, tosse, arrepios, acne, diminuicéo do libido, sudorese, afta.

Anafilaxia, trombocitopenia induzida por vacina

Reagc0es locais

Reagdes dermatoldgicas

Reagdes sistémicas

Eritema, dor local, sensibilidade na pele. Pourani et al., 2021.

Urticéria, erupgdo cutanea, exantema, pérnio, herpes-zoster, angioedema,
petéquias.

Cabega: ardor nos olhos. Cardiaco: hipotensdo, hipertensao,
palpitagdo/taquicardia. Respiratdrio: dispneia. Musculoesquelético:
mialgia. Outros: linfadenopatia, mal-estar, febre.

Fonte: Autores (2022).
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Para melhor observacdo das reacdes provocadas pelas vacinas, separamos cada vacina e a reagdes por sistemas, sendo
que todas apresentaram reacOes locais, porém até 0 momento nédo se observou reagdes graves com as vacinas Sputinik Bhara,
Cuba-Pauster.

Dentre as reacOes adversas dermatolégicas comumente citadas nos estudos selecionados sdo erupgéo cutanea, irritagao
e coceira na pele, hematomas, urticaria, petéquia, dermatite, exantema, angioedema (Alghamdi et al. 2021; Klugar et al. 2021;
Pourani et al. 2021); inquéritos realizados especificamente para reacBes cutdneas demonstram sintomas sistémicos
concomitantes como cefaleia, ndusea e vertigem(Burlando et al. 2022).

As reacdes adversas sistémicas mais relatadas nos estudos incluidos foram febre, cefaleia, calafrio, fadiga, sintomas
gastrointestinais, palpitacdes, dispneia, vertigem e distirbios no sono. ReagGes sistémicas menos comuns incluiram reacGes
orais, alteracdo no ciclo menstrual, trombose, anafilaxia, reacdes neuroldgicas, reagdes cardiovasculares como bradicardia, dor
no peito, hipotensdo e hipertensdo. Algumas reacdes tém por caracteristica serem parecidas com os sinais e sintomas da
infec¢do por coronavirus como a anosmia e ageusia.

Relatos de casos incluidos mostram diversas rea¢des adversas graves, sendo elas; renais, como sindrome nefrética e
lesdo renal (Abdulgayoom et al. 2021; Mira et al. 2021); reacBes dermatoldgicas, como a sindrome de Sweet (Baffa et al.
2021) e o exantema intertriginoso e flexural(SDRIFE) (Hai et al, 2021), rea¢des oftalmoldgicas como retinopatia serosa e
oclusdo de veia retiniana de ramo(ORVR) (Fowler et al. 2021), anafilaxia bifasica(Daou et al. 2021), meningoencefalite
asséptica (Ahmad et al. 2021), pancreatite(Cieslewicz et al. 2021), linfadenopatia supraclavicular e axilar(Kim et al. 2021;
Park et al. 2021) e as mais citadas foram reacGes cardiovasculares como miosite e miocardite (Al-rasbi et al. 2021; Frustacio
et al. 2022; Patel et al. 2021) além de um caso fatal registrado de miocardite eosinofilica necrosante (Ameratunga et al. 2021).

Em relagdo ao sexo a maior incidéncia de reacdes adversas ocorrem em pessoas do sexo feminino (Alghamdi et al.
2021; Almohaya et al. 2021; Javed et al. 2021; Kitagawa et al. 2021; Klugar et al. 2021; Mcmahon et al. 2021; Omeish et al.
2021; Riad et al. 2021; Saita et al. 2021; Vigezzi et al. 2021). Entre as reacfes adversas graves que constam na pesquisa,
quatro delas sdo pacientes do sexo feminino (Ahmad et al. 2021; Cieslewicz et al. 2021; Hai et al. 2021; Kim et al. 2021; Mira
et al. 2021), e uma reagdo adversa fatal (Ameratunga et al. 2021).

A manifestacdo dos sintomas apds a vacinacdo foi dos tipos: imediata, apds 30 minutos da aplicacdo da vacina

(Almohaya et al. 2021) e tardia, até 30 dias apds a administracdo da vacina (Park et al. 2021).

4. Discusséo

Foram identificadas as principais reacfes adversas relacionadas as vacinas contra o0 COVID-19 em uso no Brasil,
sendo classificadas entre reacGes locais, reacdes sistémicas e reacfes adversas graves.

As pesquisas publicadas sobre a seguranca das vacinas COVID-19 em participantes com mais de 18 anos constataram
que as reacdes adversas locais e sistémicas ocorreram com uma frequéncia toleravel. Relataram que a gravidade das reacdes
grau 1 sdo mais comuns, seguidas pelas de graus 2 e 3(Sharif et al. 2021). As reacdes adversas foram classificadas conforme a
gravidade, sendo elas: grau 1, ndo produz invalidez, nem requer tratamento, nem interrupcdo do tratamento; grau 2, provoca
invalidez transitdria (menos que 1 dia) e requer tratamento para conter a evolugdo; grau 3, causa risco de morte ou invalidez
permanente ou de duracdo maior que 1 dia; e grau 4 causa a morte do paciente (Aronson et al. 2018).

Uma meta-andlise de 12 ensaios clinicos relatou que o evento adverso mais comum foi fadiga e cefaleia, semelhante
aos achados da presente pesquisa (Haas et al. 2022). Os resultados de outros estudos mostram conformidade e relataram dor de
cabeca, fadiga e mialgia como os eventos adversos sistémicos mais comuns apds a injecdo. Dor, eritema e inchaco no local da

injecdo como o evento adverso local mais comum (Pormohammad et al. 2021; Chen et al. 2021; Liu et al. 2021).
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Assim como, foi relatado que a quantidade de reagdes adversas foi maior em participantes que foram injetados com
vacinas baseadas em mRNA, no caso do Brasil onde o imunizante Pfizer é a Unica que utiliza desta tecnologia, em comparagéo
com 0s outros tipos de imunizantes (Pormohammad et al. 2021). Desse modo, reagBes adversas leves e curtas podem ser
explicadas devido ao inicio de respostas imunes, no entanto, essas respostas sdo geralmente leves e de curta duragdo
(Pormohammad et al. 2021).

Espera-se que qualquer vacina cause efeitos colaterais temporarios causados pela ativacdo de uma resposta imune e
trauma tecidual no local da injecdo. Além disso, poucos casos experimentaram efeitos adversos extremos e todos os
imunizantes estimularam respostas imunes robustas (Pormohammad et al. 2021).

Dentre as reacfes adversas cutdneas encontradas, se destacaram erupcao, irritacdo e coceira na pele, hematomas,
urticéria, petéquia, dermatite, exantema e angioedema.

Uma coorte de uma amostra de 2.740 italianos vacinados, demonstrou que rea¢fes adversas cutaneas p6s vacinais
COVID-19 sdo consideradas incomuns (Grieco et al. 2021), e corrobora com a presente pesquisa, na qual, efeitos colaterais
cutdneos graves foram raros. Entre os estudos analisados, foram encontradas duas reacdes graves, a Sindrome de Sweet e a
SDRIFE (exantema intertriginoso e flexural).

A maioria das rea¢@es cutaneas é autolimitada e requer pouco ou nenhum tratamento (Sprute et al. 2021, Tihy et al.
2021; Niebel et al, 2021). Embora essas reacdes sejam autolimitadas, esteroides tépicos ou medicamentos orais podem ser
aplicados para aliviar essas reacdes (Sun et al. 2021).

Em relacdo as reacBes adversas graves, o comité consultivo do Centers for Disease Control and Prevention (CDC)
sobre préticas de imunizacdo, identificou uma provével associacdo entre as vacinas de mRNA e casos de miocardite
(Rosenblum et al. 2021). Pesquisa israelense investigou esta associacdo a partir de prontuarios de pacientes, a incidéncia
estimada de miocardite foi de 2,13 casos por 100.000 individuos vacinados nos 42 dias ap6s a primeira dose da vacina
(Witberg et al. 2021). Em concordéancia, os relatos de caso (Al-Rasbi et al. 2021; Ameratunga et al. 2021; Frustaci et al. 2022;
Pokharel et al. 2021)) identificados nesta pesquisa demonstram que a maioria das reacOes adversas cardiacas estdo
relacionadas a aplicagdo do imunizante Pfizer. E importante considerar esses casos dentro do contexto mais amplo da
pandemia, que causou extrema morbidade e mortalidade em todo o mundo.

Uma meta-anélise retrospectiva de dados mundiais (Cai et al. 2021) de estratificacdo por sexo, as incidéncias de
reacOes adversas vacinais foram maiores em mulheres do que em homens, condizente com os achados da pesquisa. Conforme
Fischinger et al (2019) h& maior incidéncia de reagdes adversas entre participantes do sexo feminino do que entre participantes
do sexo masculino é intrigante, porque sugere que uma resposta imune mais forte foi desencadeada nas mulheres, mas a
eficacia é menor nas mulheres do que nos homens.

Quanto as manifestacfes p6s vacinais, conforme a analise sistemética de Cai et al (2021), a maioria dos participantes
desenvolveu sintomas dentro de uma semana ap0s a vacinacdo, e o intervalo mais longo foi de 60 dias, ao de maneira oposta
ao nosso estudo que constatou o inicio dos sintomas 30 minutos ap06s a vacinagdo e o intervalo mais longo de 30 dias.

Em longo prazo, tem-se a hipdtese de que futuras pesquisas poderdo apresentar as sequelas provocadas pela
vacinacdo, porém até o momento, ao comparar as vantagens e desvantagens das vacinas, inclusive de mRNA, a vacinagdo tem
sido comumente recomendada no meio cientifico (Yamamoto, 2022).

O Ministério da Salde admite que as vacinas ndo estdo isentas de reacOes adversas, porém cabe a equipe de
enfermagem estar capacitada e atuar conforme as normas e técnicas preconizadas pelo PNI com o intuito de evitar reagdes

adversas vacinais (Brasil, 2013).
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O enfermeiro deve ser treinado para reconhecer as reag0es adversas que possam surgir durante a imunizacdo. Além da
capacidade de reconhecer tais reac6es, encaminhar e notificar quaisquer, a fim de que o PNI tenha conhecimento e assim a
melhora na qualidade do imunobiolégico ou até mesmo a suspensdo (Batista et al. 2022).

A partir de notificada sera possivel adequar as condutas necessarias ao paciente que desenvolveu algum tipo de reagdo
adversa encaminhando-a para o Centro de Referéncia de Imunaobioldgico Especial (CRIE) para ser acompanhado e completar o
esquema vacinal (Porfirio & Moreira, 2019).

A atuacdo do enfermeiro é imprescindivel pois é através dele que a populacéo sera informada sobre a necessidade da
vacinacdo, dos beneficios, sanando as possiveis dividas (Ternoplskil et al. 2015), além da importancia do profissional quando
se trata de educacdo permanente, um estudo por Ternoplskil, et al., (2015) expde que o enfermeiro € o responsavel pela sala de
vacina e por realizar treinamentos com a equipe, pois as atualiza¢cGes de manejo e técnicas de imunobiolégico sdo constantes.

No entanto, esse profissional tem se mostrado pouco participativo frente a reac6es adversas pds-vacinacao e 0s casos
acabam sendo subnotificados.

A limitacéo deste estudo é que os dados apresentam o autorrelato das reacOes adversas, 0 que pode causar uma falta de
precisdo da informagdo e, consequentemente, viés nos resultados. Como sugestdo para pesquisas futuras, sdo necessarios mais
estudos em larga escala para confirmar a seguranca das vacinas COVID-19, inclusive investigando as reacfes e sequelas a
longo prazo.

5. Concluséo

As vacinas tém sido uma ferramenta poderosa e eficaz contra a pandemia de COVID-19, com muito éxito e reagdes
adversas tolerdveis. Além disso, o espectro de reacdes adversas associadas as vacinas é amplo e a maioria das reac@es sdo
imediatas, apesar de algumas se manifestarem de forma tardia.

Algumas reacOes adversas pos vacinais graves foram identificadas, embora as incidéncias fossem baixas, como
sindrome nefrética e lesdo renal, meningoencefalite asséptica, miocardite, entre outros. Portanto, as reagdes adversas pos
vacinais dos imunizantes Coronavac, Pfizer, Astrazeneca e Jenssen devem ser identificadas e tratadas em tempo habil.

Diante disso, é importante que o enfermeiro reforce a supervisdo na sala de vacina e busque alternativas que gerem
praticas seguras de cuidado aos usudrios. O enfermeiro deve realizar orientagdes quanto & importancia e seguranca dos
imunobioldgicos, as contraindicacbes para vacinagdo, aos tipos de reagdes e as condutas na presenca delas sdo atividades
essenciais para a vigilancia de reacGes adversas p6s vacinais.

Por ser uma doenc¢a nova, ainda em curso, com vacinas recém-introduzidas para a populagdo, sugere-se que novos
estudos sejam realizados para que possamos monitorar as reagdes vacinais a longo prazo, bem como o comportamento da

doenca, com novas mutagdes e a necessidade de novas vacinas ou novo esquema com nimero de doses ampliadas.
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