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RESUMO

Palavras-chave

Objetivo. Descrever a ocorréncia dos casos de poliomielite associada ao virus vacinal (PAVV) no Brasil no
periodo de janeiro de 2013 a maio de 2023.

Métodos. Foi realizado um estudo descritivo dos casos de PAVV notificados como eventos supostamente
atribuiveis a vacinagao ou imunizacéo (ESAVI) pela vacina oral de poliovirus. Foram considerados como PAVV
os casos de paralisia flacida aguda (PFA) com isolamento de virus vacinal na amostra de fezes e persisténcia
do déficit apos 60 dias.

Resultados. Foram identificados 200 casos suspeitos, sendo 2 confirmados como PAVV (<1 caso/10 milhdes
de dose administradas) pelo isolamento do virus vacinal. Os casos de PAVV apresentaram como condicéo de
risco o esquema vacinal incompleto, a desnutricdo e/ou a imunodeficiéncia.

Conclusées. A ocorréncia de PAVV foi rara e compativel com os valores esperados. E necessario manter a
vigilancia dos ESAVI e das suspeitas de PAVV a fim de contribuir com a erradicacao da poliomielite e a segu-
ranca da vacinagao.

Programas de vacinagéo; poliomielite; vacina antipolio oral; efeitos colaterais e reagGes adversas a medica-

mentos; Brasil.

A poliomielite é uma doenca viral causada por um entero-
virus da familia Picornaviridae, com transmissdo fecal-oral e
oral-oral. O poliovirus possui trés sorotipos; o desfecho clinico
mais relevante é a paralisia flacida aguda (PFA), que ocorre
em aproximadamente 1 caso em cada 200 infec¢oes oligossin-
tomaéticas ou assintomaticas (1-3). Desde 1994, o Brasil possui
o certificado de eliminagdo da poliomielite, uma conquista no
processo de erradicagdo proporcionada pela introdugao das
vacinas antipoliomieliticas: vacina inativada de poliovirus e
vacina oral de poliovirus (4).

Em cenarios epidemioldgicos de baixa cobertura vacinal e
de condicdes precarias de saneamento, a cepa da vacina oral
de poliovirus pode circular por tempo prolongado na comunidade
(5), aumentando o risco de mutagdes que levem a reversao da
sua neuroviruléncia, com o surgimento de poliovirus derivado
da vacina circulante (6). Evento semelhante pode ocorrer na pre-
senca de infecgdes cronicas em individuos imunossuprimidos,
proporcionando o surgimento, associado a imunodeficiéncia,
de poliovirus derivados de vacinas. Esses poliovirus derivados
de vacinas assumem caracteristicas semelhantes ao poliovirus
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selvagem, podendo levar a quadros de PFA (3, 7). Ainda, muito
raramente, a vacina oral pode levar a casos de poliomielite
associada ao virus vacinal (PAVV) (8-10). No Brasil, foram
confirmados 46 casos de PAVV no periodo de 1989 a 2011,
representando uma incidéncia de 1 caso a cada 1,6 milhdo de
primeiras doses de vacina oral de poliovirus (11).

Com o intuito de prevenir a ocorréncia de casos de PAVYV,
o Brasil iniciou em 2012 uma adequagao do esquema vacinal.
Desde 2016, recomendam-se trés doses da vacina inativada de
poliovirus no primeiro ano de vida, seguidas de duas doses de
refor¢o com vacina oral bivalente (sorotipos 1 e 3) (12). Essa
mudanga de esquema vacinal ficou conhecida mundialmente
como estratégia switch (ou estratégia “de reposi¢ao”), recomen-
dada pela Organizacao Mundial da Satide (OMS) no contexto
da erradicagdo do poliovirus selvagem. Para fins de mitigacao
de risco de PAVYV, a switch foi precedida pela introducao de
pelo menos uma dose de vacina inativada nos esquemas nacio-
nais de imunizagdao em paises que tinham a vacina oral como
esquema primario (12, 13).

As estratégias de pos-certificagdo de erradicagdo incluem
manter alta taxa de cobertura vacinal, para garantir a imuni-
dade contra o poliovirus selvagem; fortalecer a vigilancia de
PFA; preparar-se para resposta rapida a surtos; e realizar moni-
toramento de casos suspeitos de PAVV de modo continuo e
sistematico (13). Diante desse contexto, o objetivo do presente
estudo foi descrever a ocorréncia dos casos de PAVV no Brasil
no periodo de janeiro de 2013 a maio de 2023.

MATERIAIS E METODOS

Foi realizado um estudo descritivo dos casos de PAVV noti-
ficados como eventos supostamente atribuiveis a vacinagao e/
ou imunizagao (ESAVI) pela vacina oral de poliovirus de janeiro
de 2013 a maio de 2023. O estudo foi realizado no dmbito do
Sistema Nacional de Vigilancia de ESAVI (SNV-ESAVI) (10).

As notificagdoes de ESAVI foram extraidas on-line dos siste-
mas de informagdes vigentes no periodo de estudo (14): de
2013 a 2023, sistema de informacao do Programa Nacional de
Imunizagdes (SI-PNI); e de 2021 a 2023, e-SUS notifica (https://
notifica.saude.gov.br/), atualizado em 3 de junho de 2023.
Os sistemas de informagdo retinem notificagdes de casos dos
ESAVIindividuais enviados por profissionais de satide em todo
territério nacional (10).

Os dados de doses administradas da vacina oral de poliovirus
foram extraidos on-line, em 28 de junho de 2023, do Sistema de
Informagao do PNI (http:/ /tabnet.datasus.gov.br/), atualizado
em 27 de junho de 2023 e correspondendo a todo o periodo de
interesse do estudo. A populagao de estudo foram as criangas
vacinadas com vacina oral de poliovirus que tiveram ao menos
uma notificagdo de ESAVI nos primeiros 40 dias apds o recebi-
mento da vacina no periodo de janeiro de 2013 a maio de 2023.

Os casos suspeitos de PAVV foram selecionados por meio da
busca de termos neurolégicos de interesse. Esses termos esta-
vam presentes na defini¢do de caso suspeito de PAVV. Foram
excluidas as notificacdes de ESAVI cujas classificagdes de
causalidade (10, 15) estivessem relacionadas a vacinas coadmi-
nistradas e notificagdes que continham exclusivamente erros de
imunizacdo para a vacina oral de poliovirus, sem ocorréncia de
ESAVI.

Os casos selecionados nos sistemas de informacgodes, con-
forme as definicdes apresentadas a seguir, foram revisados,
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individualmente para o nivel de certeza do diagnéstico e classi-
ficagdo de causalidade (10, 15) entre a realizagdo de vacina oral
de poliovirus e a ocorréncia de PFA, com discussdes no Comité
Interinstitucional de Farmacovigilancia de Vacinas e outros
Imunobioldgicos (CIFAVI). Foram adotadas as seguintes defi-
ni¢oes operacionais:

e PFA: deficiéncia motora de instalacdo stibita, assimétrica,
com flacidez muscular e com persisténcia de alguma pa-
ralisia residual (sequela) ap6s 60 dias do inicio da doenca
(1).

e Caso suspeito de PAVV: caso notificado de ESAVI por va-
cina oral de poliovirus com identificacdo de termos neu-
rolégicos de interesse (paralisia flacida, PFA, assimetria,
monoplegia, paraplegia, tetraplegia, amiotrofia, pareste-
sia, encefalite, hemiplegia, polineuropatia, mielite, mias-
tenia, diplegia, nervo, sindrome de Guillain-Barré, SGB,
sindrome paralitica, meningoencefalite, mononeuropa-
tia, plexos nervosos, miopatia e miastenia).

* Caso confirmado de poliomielite associada ao virus vaci-
nal: caso de PFA em que ha isolamento de virus vacinal
na amostra de fezes e presenca de sequela compativel
com poliomielite 60 dias apds o inicio da deficiéncia mo-
tora (1); ou caso de PFA em que ha isolamento de virus
vacinal na amostra de fezes e presenga de sequela compa-
tivel com poliomielite 60 dias ap6s o inicio da deficiéncia
motora (1).

e Caso de poliomielite associado a vacina por contato: PFA
que surge apds contato com crianga que tenha recebido
a vacina oral de poliovirus até 40 dias antes. A paralisia
surge de 4 a 85 dias ap6s a exposi¢ao ao contato vacinado
e o individuo apresenta sequela neurolégica compativel
com poliomielite 60 dias apds o déficit motor (1).

Os casos suspeitos de PAVV foram analisados e classificados
de acordo com os critérios do Guia de Vigilancia em Satde (1)
e da quarta edigdo do Manual de Vigilancia Epidemioldgica de
eventos adversos pés-vacinacao (10).

A andlise dos dados foi realizada por meio de estatistica
descritiva (medidas de frequéncia relativa e absoluta), com cal-
culo dos coeficientes de notificagdo de PAVV por 100 mil doses
administradas de vacina oral de poliovirus, tendo como nume-
rador os casos suspeitos e/ou confirmados de PAVV e como
denominador as doses administradas da vacina oral no mesmo
periodo. O software utilizado foi o Microsoft Excel®.

Todos os principios éticos relacionados a pesquisa envol-
vendo seres humanos, como confidencialidade e sigilo, foram
rigorosamente obedecidos. Este estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Comissio Nacional de Etica
em Pesquisa (CONEP) com o CAEE 82083424.1.0000.0008.

RESULTADOS

Foram administradas 50 599 540 doses da vacina oral de
poliovirus e registradas 14 758 notificagdes de ESAVI para essa
vacina (coeficiente de notificagdo de 29,2/100 mil doses admi-
nistradas). Na busca por termos de interesse, identificaram-se
225 notificagdes contendo pelo menos um termo neurolégico
listado. Apds a analise individual dos casos, excluiram-se 25
casos por apresentarem eventos relacionados a outras vacinas
coadministradas que ndo estavam associados a vacina oral,
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totalizando 200 casos suspeitos de PAVV. Desses, 14 (7,0%)
casos foram descartados pelo critério laboratorial (amostra de
fezes negativa para poliovirus), 88 (44,0%) foram descartados
pelo critério clinico (ndo persisténcia do déficit apés 60 dias)
e 96 (48,0%) notificacdes correspondiam a outros diagnosticos
neurolégicos. Portanto, dois casos (0,5%) foram confirmados
para PAVV no periodo analisado (figura 1).

Entre os 96 casos descartados com outros diagndsticos neu-
rolégicos, identificaram-se 19 casos de encefalite, quatro de
meningite asséptica e quatro de encefalomielite aguda disse-
minada, todos com nivel de certeza diagnéstico de Brighton
Collaboration como provavel ou possivel (16) e com encerra-
mento de causalidade sem associa¢dao com a vacina. Esses casos
corresponderam a menos do que 0,1 caso a cada 100 mil doses
administradas da vacina oral de poliovirus.

Os coeficientes de notificacao para os casos suspeitos de PAVV
alcancaram o maximo de 2,1 por 100 mil doses administradas
no trimestre de outubro a dezembro de 2014 e mantiveram-se
abaixo de 1,5/100 mil doses desde 2015. Destaca-se que o maior
nimero de doses de vacina oral de poliovirus foi administrado
no ano de 2013, especialmente em meses de campanha de vaci-
nagao (trimestres de abril a junho e julho a setembro) (figura 2).
Os maiores percentuais de notificagdes foram no sexo masculino
(52,0%) e entre menores de 1 ano (38,0%). Quanto aos coeficien-
tes de notificagdes, os maiores valores foram observados para
a faixa etaria de 2 a 3 anos (0,9/100 mil doses administradas) e
para o estado do Tocantins (1,5/100 mil doses administradas)
(tabela 1 e figura 3).

Artigo original

Em relacao ao tipo de dose administrada, o coeficiente de
notificacdo foi de 0,3/100 mil doses administradas para dose
de refor¢o/adicional. A maior parte das notificacdes envolvia
outras vacinas coadministradas com a vacina oral de poliovirus
(0,3/100 mil doses administradas) e caracterizada como ESAVI
grave (0,2/100 mil doses administradas). Nao havia registro
sobre a realizacdo da coleta de fezes em 86,5% das notifica-
¢Oes (tabela 2). Do total de casos suspeitos de PAVYV, 64 (32,0%)
foram classificados em rela¢do a causalidade como conflitantes
(classificagdo B2 — indeterminada); 47 (23,5%), incluindo-se os
dois casos de PAVYV, como confirmados (classificagdo Al — rea-
¢Oes relacionadas ao produto); 43 (21,5%) como inclassificaveis
(categoria D) devido a necessidade de informagdes adicionais;
42 (21,0%) como coincidentes ou inconsistentes (categoria C);
trés (1,5%) como erros de imunizacdo (categoria A3); e um
(0,5%) como reacao de ansiedade relacionadas a imunizagao e/
ou estresse desencadeado em resposta a imunizagao (categoria
A4) (tabela 2) (10). O primeiro caso confirmado de PAVV foi
registrado em agosto de 2022. Tratava-se de um menino com 3
anos e 5 meses de idade, residente no estado do Para. O inicio
dos sintomas se deu 3 dias apds a primeira dose da vacina oral
de poliovirus. O paciente apresentou febre e redugio da forga e
téonus do membro inferior direito. Alguns exames foram reali-
zados, entre eles a coleta de fezes para isolamento viral 24 dias
ap6s o inicio do quadro clinico (coleta inoportuna), com iden-
tificagdo do virus vacinal Sabin like 3, e eletroneuromiografia,
compativel com PFA. Em acompanhamento clinico, a crianga
apresentava persisténcia do déficit motor apés 60 dias do inicio

FIGURA 1. Fluxograma de notificacdo de casos supostamente atribuiveis a vacina oral de poliovirus, Brasil, janeiro de 2013 a maio
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TABELA 1. Distribuicao das 200 notificacoes de casos suspeitos de eventos neurolégicos supostamente atribuiveis a vacinagao
ou imunizacao para a vacina oral de poliovirus por variaveis sociodemograficas, Brasil, janeiro de 2013 a maio de 2023

e-SUS (n=42) SI-PNI (n=158)
Variavel No. % No. % . Doses? Coef. notificagéo®

Sexo

Feminino 21 50,0 75 47,5 96 48,0 - -

Masculino 21 50,0 83 52,5 104 52,0 - -
Idade (anos)

1 16 38,1 60 38,0 76 38,0 24 440 478 0,3

2a3 16 38,1 53 33,5 69 34,5 7532677 0,9

4ab 10 23,8 42 26,6 52 26,0 18 626 385 0,3

Ignorada 0 3 1,9 3 1,5 - -

Fonte: Sistema de Informacéao do Programa Nacional de Imunizagées (SI-PNI) e Sistema de Informagéo e-SUS notifica (médulo ESAVI), Brasil.
2Numero de doses administradas.
b Coeficiente de notificagdo por 100 mil doses de VOP administradas.

FIGURA 2. Distribuicao das doses administradas e coeficiente de notificagdao dos 200 casos suspeitos de PAVV para vacina oral
de poliovirus por trimestre/ano de vacinacao, Brasil, janeiro de 2013 a maio de 2023
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Fonte: Sistema de Informagao do Programa Nacional de Imunizagdes (SI-PNI) e Sistema de Informagédo e-SUS notifica (médulo ESAVI).

FIGURA 3. Distribuicao de 200 notificacées de ESAVI relacionados a vacina oral de poliovirus por unidade federada notificadora,
Brasil, janeiro de 2013 a maio de 2023
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TABELA 2. Distribuicao das 200 notificacoes de casos suspeitos de eventos neurolégicos supostamente atribuiveis a vacinagao
ou imunizacao para a vacina oral de poliovirus, Brasil, janeiro de 2013 a maio de 2023?

Variavel

Dose da vacina oral de poliovirus

Primeira dose 12 28,6

Segunda dose 3 71

Reforgo/adicional 26 61,9

N&o informado 1 2,4
Outras vacinas concomitantes

Sim 25 59,5

Nao 17 40,5
Gravidade

ESAVI ndo grave 10 23,8

ESAVI grave 31 73,8

Obito 1 2,4
Coleta de amostra de fezes

Nao realizou coleta 2 48

Oportuna 15 35,7

Sem informagao 25 59,5
Causalidade

Al 2 48

A3

A4 - -

B2 12 28,6

C 14 33,3

D 14 333

47 29,7 59 29,5 0,1
3 19 6 3,0 <0,1
108 68,4 134 67,0 0,3
- - 1 0,5 <0,1
122 77,2 147 73,5 0,3
36 22,8 53 26,5 0,1
65 41,1 75 37,5 0,1
93 58,9 124 62,0 0,2
1 1,1 2 1,0 <0,1
2 1,0 <0,1

10 6,3 25 12,5 <0,1
148 93,7 173 86,5 0,3
45 28,5 47 23,5 0,1
3 19 3 1,5 <0,1
1 0,6 1 0,5 <0,1
52 32,9 64 32,0 0,1
28 17,7 42 21,0 0,1
29 18,4 43 215 0,1

Fonte: Sistema de Informagao do Programa Nacional de Imunizagoes (SI-PNI) e Sistema de Informag&o e-SUS notifica (médulo ESAVI), Brasil.
2ESAVI: eventos supostamente atribuiveis a vacinagdo ou imunizagéo; e-SUS: sistema de informagao e-SUS Notifica; SI-PNI: Sistema de Informagao do Programa Nacional de Imunizagoes; A1: reagdes relacionadas
ao produto, conforme literatura; A3: erros de imunizagéo; A4: reagdes de ansiedade relacionadas a imunizagéo e/ou estresse desencadeado em resposta a vacinagéo; B2: dados da investigagao sao conflitantes em

relagdo a causalidade), C: inconsistente/coincidente; D: inclassificavel.
b Coeficiente de notificagdo por 100 mil doses de vacina oral de poliovirus administradas.

dos sintomas. As informagoes sobre o histdrico clinico apontam
que a crianga era previamente desnutrida (escore Z de -2), sem
acompanhamento adequado de puericultura e calendario vaci-
nal atrasado, incluindo a ndo realizagdo das doses prévias de
vacina inativada de poliovirus.

O segundo caso confirmado de PAVV foi registrado em
janeiro de 2023 — um menino com idade de 1 ano e 4 meses,
residente no estado de Sao Paulo. Os primeiros sintomas come-
¢aram 13 dias ap6s a segunda dose da vacina oral de poliovirus,
cursando com febre e redugao da forca e do tonus muscular de
membros inferiores e membro superior esquerdo apds 15 dias
da vacinacdo. A crianga apresentava esquema vacinal com
trés doses de vacina inativada de poliovirus no primeiro ano
de vida e uma dose de refor¢o de vacina oral de poliovirus na
idade de 1 ano e 1 més. Apds exames laboratoriais, foi isolado
o virus vacinal Sabin like 3 no liquido cefalorraquidiano através
de sequenciamento de reagao em cadeia da polimerase (PCR),
coletado 4 dias ap6s o inicio do quadro neurolégico. As amos-
tras de fezes apresentaram resultados negativos em ambas as
coletas realizadas até o 12° dia do inicio do déficit motor. Em
acompanhamento clinico, houve persisténcia do déficit motor
ap6s 60 dias do inicio dos sintomas. Eletroneuromiografia e
liquor foram compativeis com quadro de PFA. Durante a inves-
tigacdo do caso, foi realizado o diagnoéstico de imunodeficiéncia
— agamaglobulinemia ligada ao X, com confirmacao laborato-
rial por imunofenotipagem.

DISCUSSAO

Até onde foi possivel determinar, este é o primeiro estudo
publicado sobre a seguranca da vacinacao oral contra a polio-
mielite ap6s a implementagao da estratégia switch no Brasil. A
mudanga do esquema vacinal com trés doses de vacina oral
atenuada trivalente (VOPt) para trés doses de vacina inativada
de poliovirus mais duas doses de refor¢o de vacina oral atenu-
ada bivalente (VOPb) reduziu substancialmente a incidéncia de
PAVYV no pais, tendo sido confirmados apenas dois casos em
quase 10 anos de monitoramento (17). Os dados apresentados
indicam que a incidéncia de PAVV est4 dentro do esperado, isto
é, menos de um caso por 10 milhdes de doses administradas
(0,9 caso/10 milhdes)(8). Nos dois casos confirmados de PAVV
observou se a presenca do virus vacinal Sabin like 3, isolado em
amostras de liquor e fezes. Os fatores de risco apresentados para
PAVYV foram: no primeiro caso, o esquema vacinal incompleto e
a auséncia de doses prévias da vacina inativada de poliovirus; e
no segundo caso, a imunodeficiéncia pela agamaglobulinemia
ligada ao X.

As taxas de incidéncia de PAVV sdo baixas e variam conforme
relatos na literatura (aproximadamente um caso a cada 750 mil
doses administradas) (8, 18). A mudanca do esquema vacinal
através da estratégia switch reduziu intensamente a ocorrén-
cia de PAVYV, porque a vacina inativada de poliovirus reduz
a probabilidade de infecgdo pelo virus vacinal da VOP (12).
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Contudo, no contexto de uma vacinacdo em massa, casos
esporddicos ainda podem ocorrer, principalmente quando
criangas com imunodeficiéncia ndo diagnosticada sao expostas
a vacina atenuada ou por erros de imunizagao, quando se ini-
cia o esquema primario utilizando a vacina oral de poliovirus
(12, 19).

A imunodeficiéncia priméria é o fator de maior risco reconhe-
cido para ocorréncia de PAVV. Um dos dois casos confirmados
de PAVV apresentava agamaglobulinemia ligada ao X, que
pode aumentar em até 7 000 vezes o risco de PAVV em com-
paracgao com a populagdo geral (16, 20, 21). Os individuos que
apresentam imunodeficiéncia primaria sdo mais suscetiveis a
reagdes adversas graves ao utilizarem vacinas com cepas vivas
atenuadas. Sabe-se que a incidéncia estimada de agamaglobuli-
nemia é de aproximadamente um a cada 100 mil nascidos vivos,
com inicio dos sintomas até os 2 anos de idade (16, 20, 21).

Além do maior risco para PAVYV, estudos anteriores demons-
traram que individuos com imunodeficiéncia primaria sao
considerados excretores prolongados de virus vacinal pés-va-
cina oral de poliovirus, perpetuando a circula¢ao de poliovirus
vacinal e aumentando o risco de reversao para cepas com neu-
roviruléncia (PVDVi) (3, 22), ndo existindo, até o presente
momento, um consenso na literatura quanto ao tempo limite
dessa excrecdo viral (21). O caso de PAVV identificado neste
estudo, que apresentava agamaglobulinemia ligada ao X, teve
as duas amostras de fezes negativas, e o poliovirus identificado
ndo apresentava mutagdes que o caracterizassem como PVDV.
A avaliacdo de risco de PAVV no Brasil e no mundo permite
refinar a politica de vacinagao e desenvolver orientagdes para
a vigilancia do poliovirus em individuos com imunodeficiéncia
primaéria (22, 23).

Outro ponto relevante é a vacina¢do em criangas desnutridas,
uma vez que existe relagao direta entre desnutri¢do e imunossu-
pressao, como observado em um dos casos de PAVV identificado
no presente estudo. A menor capacidade das criangas com des-
nutricdo de desenvolverem uma resposta imunolégica robusta
aumenta o risco de PAVV, demonstrando a necessidade de ava-
liacdo e cautela na vacina¢ao dessa populagao com vacinas de
virus vivo atenuados (8, 22).

Outros eventos neuroldgicos com associacdo temporal a
vacina oral de poliovirus foram identificados. Foram eles: ence-
falite, meningite asséptica e encefalomielite aguda disseminada.
Desses eventos neuroldgicos, a encefalite e a meningite assép-
tica foram relacionadas, em raras ocasioes, a imunodeficiéncia
em criangas (23-26). Em relacao a encefalomielite aguda disse-
minada, acredita-se que esteja associada a histérico de infeccao
viral prévia (pds-infecciosa) e vacinas do calendério coad-
ministradas (pés-imunizagao). Contudo, nenhum dos casos
encontrados de encefalomielite aguda disseminada, meningite
e encefalomielite tiveram causalidade consistente com a vacina
oral de poliovirus.

Apesar de nao terem sido identificados poliovirus derivados
de vacinas no Brasil, hd um cendrio propicio para isso, uma
vez que as coberturas vacinais tém caido nos ultimos anos,
particularmente durante a pandemia de covid-19. Esse cena-
rio de baixas coberturas, em especial da vacina inativada e da
vacina oral de poliovirus, proporciona um potencial risco para
o surgimento de poliovirus derivados da vacina circulante.
Compreendendo o contexto de reducdo das coberturas vacinais
globalmente, a OMS atualizou a estratégia de erradicagao da
poliomielite para o periodo de 2022 a 2026, com atengao para
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o fato de o poliovirus derivado da vacina circulante ter sido
detectado em comunidades subvacinadas em paises livres do
poliovirus selvagem (26, 27).

Aobuscar os casos de PAVV no presente estudo, identificamos
um caso de PFA ocorrido em dezembro de 2022, envolvendo
uma crianga de 2 anos e 3 meses residente no estado de Sao
Paulo (dados nao publicados). Embora esse caso nao atenda a
definicdo de PAVY, a identificagdo do virus vacinal Sabin like 3
nas fezes, associada a auséncia administra¢do de vacina oral
de poliovirus na crianga e em seus contatantes, e as condigdes
ambientais desfavoraveis, como falta de saneamento bésico e
despejo de esgoto em rio préximo a residéncia, apontam para
a possibilidade de contato ambiental com o virus vacinal.
Esse achado é relevante, pois sinaliza a presenca do virus no
ambiente, representando um risco potencial para o surgimento
de poliovirus derivados da vacina circulante, especialmente em
um cendrio de reducdo das coberturas vacinais.

O presente estudo avalia o perfil da ocorréncia de PAVV nos
dltimos 10 anos. Sabe-se que as discussdes sobre o esquema
vacinal consideram os riscos relacionados a ocorréncia de PAVYV,
ainda que raros, bem como ao surgimento de PVDV em situa-
¢Oes de baixa cobertura vacinal (28-30). Em discussoes recentes,
e ap6s aprovagao pela Camara Técnica de Assessoramento em
Imunizagao, o Ministério da Satide no Brasil optou por substi-
tuir a vacina oral de poliovirus pela vacina inativada a partir de
2024, ou seja: o Brasil adotou de forma exclusiva a vacina ina-
tivada de poliovirus no refor¢o vacinal aos 15 meses de idade.
Essa medida considera os riscos relacionados a ocorréncia de
PAVYV, ainda que raros, bem como do surgimento de poliovi-
rus derivados da vacina. Vale ressaltar que estudos anteriores
ja demostraram a capacidade da vacina inativada de prevenir
surtos de poliovirus e fornecer protegdo de rebanho, ja que a
protecao do rebanho ocorre quando individuos nao imuniza-
dos sao protegidos porque a transmissao da infecgao € evitada
pela redugao das chances de contato com individuos infectados
em um cenario de altas coberturas vacinais (28-31).

Nosso estudo apresenta algumas limitagdes inerentes a
farmacovigilancia passiva de vacinas, como o risco de subnotifi-
cagdo e a qualidade dos dados da notificacdo e da investigagao.
Desse modo, a classificacdo de causalidade pode ser afetada
pela auséncia de dados ou de exames necessarios para conclu-
sao da causalidade nos eventos neuroldgicos, resultando nas
causalidades inclassificaveis (causalidade D) ou indeterminado
por outras causas possiveis (causalidade B2). Esses resultados
enfatizam a importancia da investigagdo completa e criteriosa
de ESAVI em todo pais.

Em conclusao, a ocorréncia de PAVYV é rara e os resultados
deste estudo reforcam a elevada seguranca da vacina oral de
poliovirus, particularmente quando administrada em indivi-
duos previamente vacinados com a vacina inativada. Os ESAVI
graves tém sido monitorados através de vigildncia e investi-
gacdo em todo Brasil. Vale ressaltar que a vigilancia da PAVV
recebe ainda mais destaque considerando a transi¢ao da vacina
oral de poliovirus para a vacina inativada prevista para 2024,
uma vez que temos um cendrio nacional com baixas cobertu-
ras vacinais. Apesar do baixo niimero de casos confirmados, o
estudo demonstra a necessidade de continuar monitorando e
investigando os ESAVI e os casos suspeitos de PFA, a fim de
garantir a seguran¢a das vacinas utilizadas no PNI e seguir
discutindo o futuro das recomendagdes de esquema vacinal de
combate a poliomielite.
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Vaccine-associated poliomyelitis: safety of the oral poliovirus vaccine, Brazil,

2013-2023

ABSTRACT

Keywords

Obijective. To quantify the occurrence of vaccine-associated paralytic poliomyelitis (VAPP) cases in Brazil from
January 2013 to May 2023.

Methods. A descriptive study was conducted on VAPP cases reported as events supposedly attributable to
vaccination or immunization (ESAVI) following oral poliovirus vaccine (OPV) administration. VAPP cases were
defined as acute flaccid paralysis (AFP) with isolation of vaccine-derived poliovirus in stool samples and per-
sistence of motor deficits after 60 days.

Results. A total of 200 suspected cases were identified, with two confirmed as VAPP (<1 case per 10 million
doses administered) based on the isolation of the vaccine virus. Risk factors associated with VAPP included
incomplete vaccination schedules, malnutrition, and/or immunodeficiency.

Conclusions. VAPP occurrence was rare and aligned with expected values. Continued surveillance of ESAVI
and suspected VAPP cases is essential to support poliomyelitis eradication efforts and ensure vaccine safety.

Immunization programs; poliomyelitis; poliovirus vaccine, oral; drug-related side effects and adverse reac-
tions; Brazil.

Poliomielitis asociada a poliovirus derivados de la vacuna: seguridad de la
vacuna oral contra la poliomielitis en Brasil, 2013-2023

RESUMEN

Palabras clave

Objetivo. Determinar la incidencia de casos de poliomielitis asociada a poliovirus derivados de la vacuna
(VDPV, por su sigla en inglés) en Brasil en el periodo comprendido entre enero del 2013 y mayo del 2023.
Método. Se llevd a cabo un estudio descriptivo de los casos de poliomielitis asociada a VDPV notificados
como eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o inmunizacion (ESAVI) tras la administracion de la
vacuna oral contra la poliomielitis. Los casos de pardlisis flacida aguda (PFA) con aislamiento de un VDPV en
muestras de heces y persistencia del déficit motor después de 60 dias se clasificaron como casos de polio-
mielitis asociada a VDPV.

Resultados. Se detectaron 200 casos sospechosos, en dos de los cuales se confirmd una poliomielitis aso-
ciada a VDPV (<1 caso por 10 millones de dosis administradas) mediante el aislamiento del VDPV. Los casos
confirmados de poliomielitis asociada a VDPV presentaban factores de riesgo como esquemas de vacuna-
cion incompletos, desnutricion o inmunodeficiencia.

Conclusiones. La frecuencia de la poliomielitis asociada a VDPV fue muy baja y estuvo en consonancia con
los valores esperados. La vigilancia continua de los ESAVI y de los casos sospechosos de poliomielitis aso-
ciada a VDPV es fundamental para respaldar los esfuerzos de erradicacion de la poliomielitis y garantizar la
seguridad de la vacunacion.

Programas de inmunizacion; poliomielitis; vacuna antipolio oral; efectos colaterales y reacciones adversas
relacionados con medicamentos; Brasil.
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