
 

 

CAPA 

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL 

HOSPITAL DE CLÍNICAS DE PORTO ALEGRE 

RESIDÊNCIA MÉDICA EM MEDICINA DO TRABALHO 

 

 

 

 

Trabalho de Conclusão de Residência 

 

 

ANÁLISE COMPARATIVA DOS EVENTOS ADVERSOS DA 3a DOSE DE 

VACINA CONTRA COVID-19 EM PROFISSIONAIS DE SAÚDE DE UM 

HOSPITAL ANTES E APÓS A INFECÇÃO POR COVID-19. 

 

 

Valeska Kreve 

 

 

 

 

 

 

Porto Alegre, Fevereiro de 2023 



 

 

Universidade Federal Do Rio Grande Do Sul 

Hospital De Clínicas De Porto Alegre 

Residência Médica Em Medicina Do Trabalho 

 

 

Análise Comparativa Dos Eventos Adversos Da 3a Dose De Vacina Contra 

Covid-19 Em Profissionais De Saúde De Um Hospital Antes E Após A 

Infecção Por Covid-19. 

 

 

Valeska Kreve 

 

Trabalho de Conclusão de Residência 

apresentado como requisito parcial para 

obtenção do Certificado de Conclusão de 

Residência Médica em Medicina do 

Trabalho ao Hospital de Clínicas de Porto 

Alegre - Programa de Residência Médica 

em Medicina do Trabalho do Serviço de 

Medicina Ocupacional, e Comissão de 

Residência Médica - COREME. 

 

 

Orientador: Prof. Dr. Fábio Fernandes Dantas Filho 
 

 

Porto Alegre, Fevereiro de 2023 

Catalogação Biblioteca FAMED/HCPA 

 
 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

SUMÁRIO 



 

 

 

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS      5 

RESUMO          6 

1. INTRODUÇÃO         17 

1.1 Apresentação do tema                 17 

1.2 Justificativa        24 
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RESUMO 

A vacinação é a estratégia mais eficaz para controlar a disseminação da 

Covid-19. Dados sobre os eventos adversos Pós-Vacinais (EAPV) ainda são 

limitados, especialmente quanto às doses de reforço e relação com infecção 

confirmada de Covid-19 prévia à administração. Este estudo tem como objetivo 

avaliar os EAPVs em Profissionais de Saúde (PS) de um hospital universitário 

que receberam a 3a dose de uma vacina contra Covid-19.  Trata-se de estudo 

transversal em que todos os EAPVs reportados ao Serviço de Medicina 

Ocupacional (SMO) da instituição foram incluídos, entre 05/10/2021 até 

26/06/2022. Foram caracterizados os EAPVs quanto à frequência de ocorrência, 

e analisados conforme características dos PS, como sexo, idade, função e 

infecção confirmada por Covid-19 precedendo a administração da 3a dose. Os 

EAPVs mais frequentemente observados foram dor ou desconforto no local da 

aplicação da vacina (72,8%), cefaléia (57,8%), mal estar/fadiga (56,2%), 

febre/calafrios (55,9%). Nenhum EAPV considerado grave ocorreu na amostra. 

Mal-estar/fadiga foi significativamente mais frequente entre PSs que tiveram 

infecção confirmada por Covid-19 antes da administração da 3a dose. Esse 

trabalho demonstrou que os EAPVs são comuns, porém autolimitados. Não 

ocorreram EAPVs graves, corroborando a ocorrência bastante rara já descrita 

na literatura. Indivíduos que tiveram Covid-19 podem apresentar mais mal-estar 

e fadiga ao receberem doses de vacina Covid-19. 

 

Palavras-chave: COVID-19; Sars-COV-2; evento adverso pós-vacinal. 

 

REVISÃO DA LITERATURA 
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Os coronavírus (CoVs) são uma grande família de vírus de RNA de fita 

simples em sentido positivo (+ ssRNA) envelopados, responsáveis por causar 

doença em mamíferos, como humanos, gatos, morcegos, civetas, cães e 

camelos, e em aves, com ampla variabilidade de desfechos em termos de 

morbidade e mortalidade. (1,2) No final de 2019, foi identificado um novo 

coronavírus como causa de casos de pneumonia ocorridos na cidade de Wuhan, 

na província de Hubei, na China. Esse novo coronavírus, inicialmente designado 

2019-nCoV, espalhou-se rapidamente por toda a China, e, na sequência, foi 

responsável por uma pandemia global. Em 11 de fevereiro de 2020 a 

Organização Mundial da Saúde (OMS) designou a doença causada por este 

novo coronavírus de COVID-19 (3). No mês seguinte, em março de 2020, o 

Comitê Internacional de Taxonomia de Vírus reconheceu o 2019-nCoV como 

sendo um betacoronavírus no mesmo subgênero do vírus da Síndrome 

Respiratória aguda Grave em humanos e morcegos (SARS-CoVs) da espécie 

Coronavírus relacionado à síndrome respiratória aguda grave, e o designou 

como SARS-CoV-2 (4). 

Pouco tempo após os primeiros casos de COVID-19 na China no final 

de 2019, passaram a ocorrer casos em todos os continentes, com um aumento 

repentino mundial nas hospitalizações por pneumonia com doença de múltiplos 

órgãos. (5) Decorridos mais de três anos, dados reportados à OMS até 09 de 

janeiro de 2023 documentam mais de 659 milhões de casos confirmados e 6.68 

milhões de mortes por de COVID-19 no mundo todo. (6) Esses casos, no 

entanto, são provavelmente subestimados em relação ao número real de 

infecções, uma vez que muitos casos não são notificados em todo o mundo, 

desde o início da pandemia, por falhas nos sistemas de notificação, falta de 

rastreamento de casos assintomáticos, baixa testagem de casos 

oligossintomáticos, aumento da cobertura vacinal e redução dos casos graves, 

bem como e desinteresse social e governamental como consequência da 

redução do impacto sobre os sistemas de saúde. (7–9) 

No Brasil, a primeira notificação de um caso confirmado de COVID-19 

recebida no Ministério da Saúde (MS) foi em 26 de fevereiro de 2020. Com base 

nos dados informados ao Ministério da Saúde1 até o final da Semana 

 
1 Para dados atualizados, acessar o Painel Coronavírus. 

https://www.zotero.org/google-docs/?4ktRjQ
https://www.zotero.org/google-docs/?sKeWsY
https://www.zotero.org/google-docs/?zZLZO2
https://www.zotero.org/google-docs/?pmgT53
https://www.zotero.org/google-docs/?u2fUw4
https://www.zotero.org/google-docs/?ilmWKg
https://covid.saude.gov.br/
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Epidemiológica (SE) 52 de 2022, no dia 31 de dezembro de 2022, foram 

confirmados 36.331.281 casos e 693.853 óbitos por COVID-19 no Brasil, o 

segundo maior número de óbitos acumulados no mundo (depois dos Estados 

Unidos). A taxa de incidência acumulada foi de 17.153,2 casos por 100 mil 

habitantes, enquanto a taxa de mortalidade acumulada foi de 327,7 óbitos por 

100 mil habitantes. A SE 15 de 2022 encerrou com um total de 206.944 novos 

casos registrados (queda de 11%, diferença de -25.283 casos) quando 

comparada à SE 51 (232.227 casos). Em relação aos óbitos foram relatados um 

total de 1.110 novos registros, 26% maior que na SE 51. (10) 

O SARS-CoV-2 possui um período de incubação de até 14 dias -  média 

de 5-6 dias - enquanto que o período de maior infectividade é entre 2 dias antes 

(pico de 1 dia antes) e 1 dia após o início dos sintomas. (11–14) O período médio 

de incubação parece ser um pouco mais curto para a variante Omicron 

(B.1.1.159), em torno de 3 dias. (15,16) Os pacientes com infecção sintomática 

de COVID-19 apresentam mais comumente febre, tosse, falta de ar, fadiga, dor 

no corpo, dor de cabeça, dor de garganta, e alterações no olfato e no paladar. 

(17,18)  

A infecção sintomática por SARS-CoV-2 pode apresentar amplo 

espectro de gravidade, desde quadros leves a críticos com êxito letal. O risco de 

doença grave varia dependendo de alguns fatores de risco individuais - como 

idade, comorbidades e status vacinal, bem como de fatores relacionados às 

variantes do vírus. (19,20) Os sintomas variam conforme a gravidade da doença, 

por exemplo, a dispneia é mais comumente relatada entre pessoas 

hospitalizadas do que entre pessoas com doença leve.(21) Entre as 

manifestações graves, a pneumonia é a mais frequente, sendo caracterizada 

principalmente por febre, tosse, falta de ar e presença de infiltrados bilaterais na 

imagem torácica. (17,22) 

Adultos com quadros leves a moderados de Covid-19 podem ser 

tratados com terapias específicas, devendo-se priorizar aqueles indivíduos que 

apresentam imunocomprometimento ou outros fatores de riscos para 

desenvolver doença grave. Atualmente, o tratamento preferencial para casos 

que possuam indicação deve ser realizado com os antivirais Nirmatrelvir-ritonavir 

(23–25), podendo-se utilizar alternativas como o Remdesivir (um agente antiviral 

IV) e plasma convalescente (preferencialmente em altos títulos). (26,27). Neste 

https://www.zotero.org/google-docs/?xO9Tm0
https://www.zotero.org/google-docs/?rsReVu
https://www.zotero.org/google-docs/?y3T5E5
https://www.zotero.org/google-docs/?jaOItj
https://www.zotero.org/google-docs/?UeI64q
https://www.zotero.org/google-docs/?jAXOAV
https://www.zotero.org/google-docs/?uz42f2
https://www.zotero.org/google-docs/?8oPAuG
https://www.zotero.org/google-docs/?pzuFLC
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momento, outras terapias propostas ainda possuem benefícios limitados ou 

incertos, como o Molnupiravir, os glicocorticóides inalados, anticorpos 

monoclonais como o Bebtelovimab (especialmente contra sublinhagens Omicron 

BQ1. e BQ1.1). (28–30) 

De forma geral, não está indicada terapia específica para pacientes 

imunocompetentes, sem outros fatores de risco para o desenvolvimento de 

doença grave, que estejam saudáveis, tenham menos de 64 anos de idade e 

que estejam em dia com as vacinas recomendadas para Covid-19. Pacientes 

com COVID-19 grave (ou seja, que apresentem hipóxia) geralmente precisam 

de hospitalização e terapia de suporte intensivo como foco do tratamento. 

Algumas estratégias têm sido adotadas para reduzir a transmissão do 

SARS-Cov-2, como a recomendação do uso de máscaras e situações e 

contextos específicos, e a vacinação com esquema completo e aplicação de 

doses de reforço.  

Parte das evidências a respeito do mascaramento na proteção da 

transmissão do SARS-CoV-2 vêm de estudos realizados com profissionais de 

saúde em contextos ocupacionais e a partir de estudos de transmissão 

intradomiciliar. Chu et al. também encontrou que o uso de máscara facial pode 

resultar em importante redução no risco de infecção (n=2647; aOR 0,15, IC 95% 

0,07 a 0,34, RD -14,3%, -15,9 a -10,7 ; baixa certeza), mais fortemente associada 

ao uso de respiradores N95 ou semelhantes em comparação com máscaras 

cirúrgicas descartáveis ou similares (por exemplo, máscaras de algodão 

reutilizáveis de 12-16 camadas; interação p = 0,090; probabilidade posterior 

>95%, baixa certeza).(31) Em contraste, estabelecimentos de cuidados de longa 

duração (32)  e estabelecimentos de saúde (33) onde o equipamento de proteção 

individual (EPI) não foi utilizado apresentaram taxas mais elevadas de infecções 

secundárias. Wang et al. também relataram que o mascaramento de 

contactantes intradomiciliares antes do desenvolvimento dos sintomas reduziu o 

risco de transmissão secundária domiciliar. (34) 

Muitas vacinas estão disponíveis2 para uso em diferentes países, de 

diversas plataformas e abordagens, sendo que as principais são: vacinas de 

RNA, vacinas de vetor incompetentes para replicação, vacinas de proteína 

 
2 Uma lista atualizada de vacinas disponíveis para uso clínico e em testes de fase 1, 2 e 3 pode ser encontrada em 

https://covid19.trackvaccines.org/vaccines/ 

https://www.zotero.org/google-docs/?smvyAR
https://www.zotero.org/google-docs/?VZgwf0
https://www.zotero.org/google-docs/?vl9qoG
https://www.zotero.org/google-docs/?nEWy4q
https://www.zotero.org/google-docs/?j4a8WN
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recombinante e vacinas de vírus inativados. Essas vacinas apresentam vários 

perfis de imunogenicidade, eficácia e segurança, com diferenças significativas 

entre elas quando se considera o desempenho frente a novas variantes virais, 

bem como existem dados limitados a respeito da intercambialidade vacinal, dose 

de reforço e revacinação.(35–38)  

Revisão sistemática realizada por Feikin et al. com bancos de dados de 

artigos publicados revisados por pares de 17 de junho de 2021 a 2 de dezembro 

de 2021 incluíram 18 estudos  (todos antes que a variante ômicron começasse 

a circular) que avaliaram a eficácia de 4 vacinas principais: Pfizer–BioNTech-

Comirnaty, n=38; Moderna-mRNA-1273, n=23; Janssen-Ad26.COV2.S, n=9; e 

AstraZeneca-Vaxzevria, n =8. Encontraram que a eficácia das vacinas contra a 

doença grave permaneceu alta (≥70%) por até 6 meses após a vacinação, para 

todas as quatro vacinas, sendo que permaneceu  ≥80% para as duas vacinas de 

mRNA. Comparando-se a eficácia com 1 mês e 6 meses da vacinação, ao 

combinar todas as avaliações independentemente do tipo de variante, na meta-

regressão, houve redução em média de 21% (IC 95% 13,9-29, 8) entre pessoas 

de todas as idades e em 20,7% (10,2–36,6) entre os idosos.(39)  

No Brasil, a Campanha Nacional de Vacinação contra a Covid-19 teve 

início em 18 de janeiro de 2021 com aquelas previamente aprovadas pela 

Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) e, consequentemente, 

incluídas no Programa Nacional de Imunizações (PNI): a AstraZeneca-Fiocruz e 

a Coronavac-Sinovac, compostas de vetor viral não replicante e de vírus 

inativado, respectivamente. Em fevereiro de 2021, a Anvisa concedeu registro 

definitivo no País da vacina Pfizer/BioNTech, que utiliza mecanismo de ação 

através de RNA mensageiro (mRNA), e da AstraZeneca/Fiocruz. Logo no mês 

seguinte a Janssen, cuja plataforma se trata também de vetor viral não 

replicante, foi autorizada para uso emergencial. (40,41) 

O esquema vacinal inicial previu a realização de duas doses (com exceção 

para a vacina da Janssen, inicialmente de dose única), respeitando o período 

entre as administrações conforme o imunizante utilizado. Todavia, em meio a 

diversos fatores como o surgimento de novas variantes e subvariantes mais 

transmissíveis, esse esquema inicial foi revisto, sendo indicadas novas 

aplicações de reforço vacinal (42). Além disso, foi observado aumento da 

morbimortalidade em grupos de maior vulnerabilidade, como idosos e 

https://www.zotero.org/google-docs/?yRNcdW
https://www.zotero.org/google-docs/?m8xfJP
https://www.zotero.org/google-docs/?VY0kW9
https://www.zotero.org/google-docs/?Z9UC0s
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imunossuprimidos, mesmo com esquema vacinal completo com 2 doses. Neste 

contexto, no dia 15 de setembro de 2021, iniciou-se no Brasil, segundo o PNI, a 

realização de uma dose de reforço em idosos acima de 70 anos e indivíduos 

imunossuprimidos, a qual estendeu-se, no dia 28 de setembro de 2021, para a 

faixa etária entre 60 e 69 anos e profissionais da saúde. A dose de reforço deve 

ser realizada 6 meses após a última dose do esquema vacinal primário, 

preferencialmente com a vacina da plataforma de RNA mensageiro 

(Pfizer/Wyeth) ou, de maneira alternativa, vacina de vetor viral (Janssen ou 

AstraZeneca). (41) 

As vacinas contra a COVID-19 são  seguras e eficazes. Como qualquer 

vacina, as vacinas COVID-19 podem causar efeitos colaterais, a maioria dos 

quais são leves ou moderados e desaparecem em alguns dias por conta própria, 

como: dor no local da injeção, febre, fadiga, dor de cabeça, dores musculares, 

calafrios e diarréia. As chances de ocorrência de qualquer um desses efeitos 

colaterais após a vacinação diferem de acordo com a vacina específica.(43)  

Reações graves após a vacinação, podem ocorrer, no então são raras.(44) 

O Centers for Disease Control and Prevention (CDC) americano recomenda que 

todos com 6 meses ou mais sejam vacinados o mais rápido possível para se 

proteger contra o COVID-19 e suas complicações potencialmente graves.(45) 

Embora as vacinas de mRNA (vacinas Pfizer-BioNTech ou Moderna  COVID-19) 

sejam preferidas, a vacina Janssen COVID-19 da Johnson & Johnson pode ser 

considerada em algumas situações. Milhões de pessoas nos Estados Unidos 

receberam vacinas COVID-19 no programa de monitoramento de segurança 

mais intenso da história dos EUA. Eventos adversos graves e menos comuns 

relatados ao Vaccine Adverse Event Reporting System (VAERS) americano, que 

aceita reporte de qualquer evento adverso após a vacinação, foram (45):  

1. Anafilaxia: é rara e ocorre a uma taxa de aproximadamente 5 casos por 

milhão de doses de vacina administradas. A anafilaxia, um tipo grave de 

reação alérgica, pode ocorrer após qualquer tipo de vacinação. Reações 

alérgicas, incluindo anafilaxia após o recebimento da primeira dose da 

vacina Pfizer-BioNTech COVID-19 

2. A trombose com síndrome de trombocitopenia (TTS) após a 

vacinação J&J/Janssen: é rara e ocorreu em aproximadamente 4 casos 

por milhão de doses administradas. TTS é um evento adverso raro, mas 

https://www.zotero.org/google-docs/?eQHl1V
https://www.zotero.org/google-docs/?TvfEKI
https://www.zotero.org/google-docs/?8Ctynd
https://www.zotero.org/google-docs/?WZcg9o
https://www.zotero.org/google-docs/?rx33wZ
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grave, que causa coágulos sanguíneos em grandes vasos sanguíneos e 

plaquetas baixas (células sanguíneas que ajudam a formar coágulos). 

3. A síndrome de Guillain-Barré  (GBS) em pessoas que receberam a 

vacina J & J/Janssen: É rara. Com base em uma análise recente de 

dados do Vaccine Safety Datalink, a taxa de GBS nos primeiros 21 dias 

após a vacinação J&J/Janssen COVID-19 foi 21 vezes maior do que após 

a Pfizer-BioNTech ou Moderna (vacinas mRNA COVID-19). Após os 

primeiros 42 dias, a taxa de GBS foi 11 vezes maior após a vacinação J 

& J/Janssen COVID-19. A análise não encontrou risco aumentado de GBS 

após Pfizer-BioNTech ou Moderna (mRNA COVID-19 vacinas). Da 

mesma forma, o CDC encontrou taxas mais altas do que o esperado de 

GBS relatadas ao Vaccine Adverse Event Reporting System (VAERS) 

após a vacinação J&J/Janssen COVID-19, mas não após a vacinação 

mRNA COVID-19. 

4. Miocardite e pericardite São bastante raras, e menos comuns 

decorrentes da vacinação do que como consequência da infecção 

causada por Covid-19.(46)  A miocardite é a inflamação do músculo 

cardíaco e a pericardite é a inflamação do revestimento externo do 

coração. A maioria dos pacientes com miocardite ou pericardite após a 

vacinação contra COVID-19 respondeu bem ao medicamento e ao 

repouso e sentiu-se melhor rapidamente. A maioria dos casos foi relatada 

após receber Pfizer-BioNTech ou Moderna (vacinas mRNA COVID-19), 

particularmente em adolescentes do sexo masculino e adultos jovens. 

Uma revisão dos dados de segurança da vacina no VAERS de dezembro 

de 2020 a agosto de 2021, encontrou um risco pequeno, mas aumentado, 

de miocardite após as vacinas de mRNA COVID-19. Mais de 350 milhões 

de vacinas de mRNA foram administradas durante o período do estudo e 

os cientistas do CDC descobriram que as taxas de miocardite foram mais 

altas após a segunda dose de uma vacina de mRNA entre homens nas 

seguintes faixas etárias: 12–15 anos (70,7 casos por um milhão de doses 

de Pfizer-BioNTech); 16–17 anos (105,9 casos por um milhão de doses 

de Pfizer-BioNTech); 18–24 anos (52,4 casos e 56,3 casos por milhão de 

doses de Pfizer-BioNTech e Moderna, respectivamente). Até 9 de 

fevereiro de 2023, havia 1.058 notificações preliminares no VAERS entre 

https://www.zotero.org/google-docs/?2aI0T9
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pessoas com menos de 18 anos sob revisão para possíveis casos de 

miocardite e pericardite. Destes, 244 permanecem em análise. Por meio 

da confirmação de sintomas e diagnósticos por entrevista com o provedor 

ou revisão de registros médicos, 713 relatórios foram verificados para 

atender à definição de caso de trabalho do CDC para miocardite.  

5. Morte: É um evento raro. Relatos de eventos adversos ao VAERS após 

a vacinação, incluindo mortes, não significam necessariamente que uma 

vacina causou um problema de saúde. Mais de 670 milhões de doses de 

vacinas contra a COVID-19 foram administradas nos Estados Unidos de 

14 de dezembro de 2020 a 8 de fevereiro de 2023. Durante esse período, 

o VAERS recebeu 19.224 notificações preliminares de morte (0,0029%) 

entre pessoas que receberam uma vacina contra a COVID-19. 19. Os 

médicos do CDC e da FDA revisam os relatórios de morte para o VAERS, 

incluindo certidões de óbito, autópsia e registros médicos. O 

monitoramento contínuo identificou nove mortes causalmente associadas 

à vacinação J & J/Janssen COVID-19.  

Os eventos adversos pós-vacinação (EAPV) se caracterizam por quaisquer 

eventos indesejáveis ou não intencionais, que ocorrem em até 30 dias após a 

vacinação.(41) Observou-se EAPV de várias classificações de gravidade, desde 

situações leves (as mais comuns) até aquelas com maior severidade.  

Pouco se sabe a respeito do desenvolvimento de EAPV nessas vacinas, 

em especial considerando-se a introdução de uma dose de reforço (terceira 

dose, na maioria dos esquemas preconizados). Quando se considera outros 

fatores, como, por exemplo, infecção prévia por covid alguns dias ou semanas 

antes da aplicação da vacina, essas lacunas são ainda maiores. Estudo 

realizado no Reino Unido comparando-se os eventos adversos de 1 ou 2 doses 

de vacinas com vetor viral (AstraZeneca) e RNA mensageiro (Pfizer) mostraram 

que efeitos colaterais sistêmicos foram mais comuns (1,6 vezes após a primeira 

dose de ChAdOx1 nCoV-19 e 2,9 vezes após a primeira dose de BNT162b2) 

entre indivíduos com infecção anterior por SARS-CoV-2 do que entre aqueles 

sem infecção anterior conhecida.(47)  

O objetivo principal desse trabalho é avaliar os EAPV registrados entre 

profissionais de saúde de um hospital universitário terciário do sul do Brasil que 

realizaram a terceira dose com a vacina da Pfizer/BioNTech entre os dias 

https://www.zotero.org/google-docs/?bsGGD4
https://www.zotero.org/google-docs/?EgNxCk
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06/10/2021 e 02/02/2022, e avaliar a associação com outros fatores, como  

infecção prévia por SARS-CoV-2, idade e comorbidades. 
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RESUMO 

 

Introdução: A vacinação é a estratégia mais eficaz para controlar a 

disseminação da Covid-19. Dados sobre os eventos adversos Pós-Vacinais 

(EAPV) ainda são limitados, especialmente quanto às doses de reforço e relação 

com infecção confirmada de Covid-19 prévia à administração. Este estudo tem 

como objetivo avaliar os EAPVs em Profissionais de Saúde (PS) de um hospital 

universitário que receberam a 3a dose de uma vacina contra Covid-19.  

Métodos: Trata-se de estudo transversal em que todos os EAPVs reportados ao 

Serviço de Medicina Ocupacional (SMO) da instituição foram incluídos, entre 

05/10/2021 até 26/06/2022. Foram caracterizados os EAPVs quanto à 

frequência de ocorrência, e analisados conforme características dos PS, como 

sexo, idade, função e infecção confirmada por Covid-19 precedendo a 

administração da 3a dose. Resultados: Os EAPVs mais frequentemente 

observados foram dor ou desconforto no local da aplicação da vacina (72,8%), 

cefaléia (57,8%), mal estar/fadiga (56,2%), febre/calafrios (55,9%). Nenhum 

EAPV considerado grave ocorreu na amostra. Mal-estar/fadiga foi 

significativamente mais frequente entre PSs que tiveram infecção confirmada por 

Covid-19 antes da administração da 3a dose. Conclusões: Esse trabalho 

demonstrou que os EAPVs são comuns, porém autolimitados. Não ocorreram 

EAPVs graves, corroborando a ocorrência bastante rara já descrita na literatura. 

Indivíduos que tiveram Covid-19 podem apresentar mais mal-estar e fadiga ao 
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receberem doses de vacina Covid-19. 

Palavras-chave: COVID-19; Sars-COV-2; vacina Covid-19, evento adverso pós-

vacinal. 

1. INTRODUÇÃO 

1.1 Apresentação do tema 

Os coronavírus (CoVs) são uma grande família de vírus de RNA de fita 

simples em sentido positivo (+ ssRNA) envelopados, responsáveis por causar 

doença em mamíferos, como humanos, gatos, morcegos, civetas, cães e 

camelos, e em aves, com ampla variabilidade de desfechos em termos de 

morbidade e mortalidade (1,2). No final de 2019, foi identificado um novo 

coronavírus como causa de casos de pneumonia ocorridos na cidade de Wuhan, 

na província de Hubei, na China. Esse novo coronavírus, inicialmente designado 

2019-nCoV, espalhou-se rapidamente por toda a China, e, na sequência, foi 

responsável por uma pandemia global. Em 11 de fevereiro de 2020 a 

Organização Mundial da Saúde (OMS) designou a doença causada por este 

novo coronavírus de COVID-19 (3). No mês seguinte, em março de 2020, o 

Comitê Internacional de Taxonomia de Vírus reconheceu o 2019-nCoV como 

sendo um betacoronavírus no mesmo subgênero do vírus da Síndrome 

Respiratória aguda Grave em humanos e morcegos (SARS-CoVs) da espécie 

Coronavírus relacionado à síndrome respiratória aguda grave, e o designou 

como SARS-CoV-2 (4). 

Pouco tempo após os primeiros casos de COVID-19 na China no final 

de 2019, passaram a ocorrer casos em todos os continentes, com um aumento 

repentino mundial nas hospitalizações por pneumonia com doença de múltiplos 

órgãos (5). Decorridos mais de três anos, dados reportados à OMS até 09 de 

janeiro de 2023 documentam mais de 659 milhões de casos confirmados e 6.68 

milhões de mortes por COVID-19 no mundo todo (6). Esses casos, no entanto, 

são provavelmente subestimados em relação ao número real de infecções, uma 

vez que muitos casos não são notificados em todo o mundo, desde o início da 

pandemia, por falhas nos sistemas de notificação, falta de rastreamento de casos 

assintomáticos, baixa testagem de casos oligossintomáticos, aumento da 

cobertura vacinal e redução dos casos graves, bem como e desinteresse social 

https://www.zotero.org/google-docs/?lbgPcy
https://www.zotero.org/google-docs/?aaenQx
https://www.zotero.org/google-docs/?XJv1ui
https://www.zotero.org/google-docs/?dNCmRT
https://www.zotero.org/google-docs/?RYw1XZ
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e governamental como consequência da redução do impacto sobre os sistemas 

de saúde (7,9). 

No Brasil, a primeira notificação de um caso confirmado de COVID-19 

recebida no Ministério da Saúde (MS) foi em 26 de fevereiro de 2020. Com base 

nos dados informados ao Ministério da Saúde3 até o final da Semana 

Epidemiológica (SE) 52 de 2022, no dia 31 de dezembro de 2022, foram 

confirmados 36.331.281 casos e 693.853 óbitos por COVID-19 no Brasil, o 

segundo maior número de óbitos acumulados no mundo (depois dos Estados 

Unidos). A taxa de incidência acumulada foi de 17.153,2 casos por 100 mil 

habitantes, enquanto a taxa de mortalidade acumulada foi de 327,7 óbitos por 

100 mil habitantes. A SE 15 de 2022 encerrou com um total de 206.944 novos 

casos registrados (queda de 11%, diferença de -25.283 casos) quando 

comparada à SE 51 (232.227 casos). Em relação aos óbitos foram relatados um 

total de 1.110 novos registros, 26% maior que na SE 51 (10). 

O SARS-CoV-2 possui um período de incubação de até 14 dias -  média 

de 5-6 dias - enquanto que o período de maior infectividade é entre 2 dias antes 

(pico de 1 dia antes) e 1 dia após o início dos sintomas (11–14). O período médio 

de incubação parece ser um pouco mais curto para a variante Omicron 

(B.1.1.159), em torno de 3 dias (15,16). Os pacientes com infecção sintomática 

de COVID-19 apresentam mais comumente febre, tosse, falta de ar, fadiga, dor 

no corpo, dor de cabeça, dor de garganta, e alterações no olfato e no paladar 

(17,18).  

A infecção sintomática por SARS-CoV-2 pode apresentar amplo 

espectro de gravidade, desde quadros leves a críticos com êxito letal. O risco de 

doença grave varia dependendo de alguns fatores de risco individuais - como 

idade, comorbidades e status vacinal, bem como de fatores relacionados às 

variantes do vírus - (19,20). Os sintomas variam conforme a gravidade da 

doença, por exemplo, a dispneia é mais comumente relatada entre pessoas 

hospitalizadas do que entre pessoas com doença leve (21). Entre as 

manifestações graves, a pneumonia é a mais frequente, sendo caracterizada 

principalmente por febre, tosse, falta de ar e presença de infiltrados bilaterais na 

imagem torácica (17,22). 

 
3 Para dados atualizados, acessar o Painel Coronavírus. 

https://www.zotero.org/google-docs/?pPdy1Y
https://www.zotero.org/google-docs/?pPdy1Y
https://www.zotero.org/google-docs/?pPdy1Y
https://www.zotero.org/google-docs/?OnWCoO
https://www.zotero.org/google-docs/?sMjl2F
https://www.zotero.org/google-docs/?FiqU9l
https://www.zotero.org/google-docs/?W4F68I
https://www.zotero.org/google-docs/?jd5kRc
https://www.zotero.org/google-docs/?44WnMA
https://www.zotero.org/google-docs/?Xlh7NW
https://covid.saude.gov.br/
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Adultos com quadros leves a moderados de Covid-19 podem ser 

tratados com terapias específicas, devendo-se priorizar aqueles indivíduos que 

apresentam imunocomprometimento ou outros fatores de riscos para 

desenvolver doença grave. Atualmente, o tratamento preferencial para casos 

que possuam indicação deve ser realizado com os antivirais Nirmatrelvir-ritonavir 

(23–25), podendo-se utilizar alternativas como o Remdesivir (um agente antiviral 

IV) e plasma convalescente (preferencialmente em altos títulos) (26,27). Neste 

momento, outras terapias propostas ainda possuem benefícios limitados ou 

incertos, como o Molnupiravir, os glicocorticóides inalados, anticorpos 

monoclonais como o Bebtelovimab (especialmente contra sublinhagens Omicron 

BQ1. e BQ1.1) (28–30). 

De forma geral, não está indicada terapia específica para pacientes 

imunocompetentes, sem outros fatores de risco para o desenvolvimento de 

doença grave, que estejam saudáveis, tenham menos de 64 anos de idade e 

que estejam em dia com as vacinas recomendadas para Covid-19. Pacientes 

com COVID-19 grave (ou seja, que apresentem hipóxia) geralmente precisam 

de hospitalização e terapia de suporte intensivo como foco do tratamento. 

Algumas estratégias têm sido adotadas para reduzir a transmissão do 

SARS-Cov-2, como a recomendação do uso de máscaras em situações e 

contextos específicos, além da vacinação com esquema completo e aplicação 

de doses de reforço.  

Parte das evidências a respeito do mascaramento na proteção da 

transmissão do SARS-CoV-2 vêm de estudos realizados com profissionais de 

saúde em contextos ocupacionais e a partir de estudos de transmissão 

intradomiciliar. Chu et al. também encontrou que o uso de máscara facial pode 

resultar em importante redução no risco de infecção (n=2647; aOR 0,15, IC 95% 

0,07 a 0,34, RD -14,3%, -15,9 a -10,7 ; baixa certeza), mais fortemente associada 

ao uso de respiradores N95 ou semelhantes em comparação com máscaras 

cirúrgicas descartáveis ou similares (por exemplo, máscaras de algodão 

reutilizáveis de 12-16 camadas; interação p = 0,090; probabilidade posterior 

>95%, baixa certeza) (31). Em contraste, estabelecimentos de cuidados de longa 

duração (32)  e estabelecimentos de saúde (33) onde o equipamento de proteção 

individual (EPI) não foi utilizado apresentaram taxas mais elevadas de infecções 

secundárias. Wang et al. também relataram que o mascaramento de 

https://www.zotero.org/google-docs/?UIUO0B
https://www.zotero.org/google-docs/?ceNcIX
https://www.zotero.org/google-docs/?ayf0ZL
https://www.zotero.org/google-docs/?dszfq9
https://www.zotero.org/google-docs/?MwEttH
https://www.zotero.org/google-docs/?Qi8vxE
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contactantes intradomiciliares antes do desenvolvimento dos sintomas reduziu o 

risco de transmissão secundária domiciliar (34). 

Muitas vacinas estão disponíveis4 para uso em diferentes países, de 

diversas plataformas e abordagens, sendo que as principais são: Vacinas de 

RNA, vacinas de vetor incompetentes para replicação, vacinas de proteína 

recombinante e vacinas de vírus inativados. Essas vacinas apresentam vários 

perfis de imunogenicidade, eficácia e segurança, com diferenças significativas 

entre elas quando se considera o desempenho frente a novas variantes virais, 

bem como existem dados limitados a respeito da intercambialidade vacinal, dose 

de reforço e revacinação (35,38).  

Revisão sistemática realizada por Feikin et al. com bancos de dados de 

artigos publicados revisados por pares de 17 de junho de 2021 a 2 de dezembro 

de 2021 incluíram 18 estudos  (todos antes que a variante ômicron começasse 

a circular) que avaliaram a eficácia de 4 vacinas principais: Pfizer–BioNTech-

Comirnaty, n=38; Moderna-mRNA-1273, n=23; Janssen-Ad26.COV2.S, n=9; e 

AstraZeneca-Vaxzevria, n =8. Encontraram que a eficácia das vacinas contra a 

doença grave permaneceu alta (≥70%) por até 6 meses após a vacinação, para 

todas as quatro vacinas, sendo que permaneceu  ≥80% para as duas vacinas de 

mRNA. Comparando-se a eficácia com 1 mês e 6 meses da vacinação, ao 

combinar todas as avaliações independentemente do tipo de variante, na meta-

regressão, houve redução em média de 21% (IC 95% 13,9-29, 8) entre pessoas 

de todas as idades e em 20,7% (10,2–36,6) entre os idosos (39).  

No Brasil, a Campanha Nacional de Vacinação contra a Covid-19 teve 

início em 18 de janeiro de 2021 com aquelas previamente aprovadas pela 

Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) e, consequentemente, 

incluídas no Programa Nacional de Imunizações (PNI): a AstraZeneca-Fiocruz e 

a Coronavac-Sinovac, compostas de vetor viral não replicante e de vírus 

inativado, respectivamente. Em fevereiro de 2021, a Anvisa concedeu registro 

definitivo no País da vacina Pfizer/BioNTech, que utiliza mecanismo de ação 

através de RNA mensageiro (mRNA), e da AstraZeneca/Fiocruz. Logo no mês 

seguinte a Janssen, cuja plataforma se trata também de vetor viral não 

replicante, foi autorizada para uso emergencial (40,41). 

 
4 Uma lista atualizada de vacinas disponíveis para uso clínico e em testes de fase 1, 2 e 3 pode ser encontrada em 

https://covid19.trackvaccines.org/vaccines/ 

https://www.zotero.org/google-docs/?RMOy3O
https://www.zotero.org/google-docs/?VlKHEc
https://www.zotero.org/google-docs/?VlKHEc
https://www.zotero.org/google-docs/?VlKHEc
https://www.zotero.org/google-docs/?vvDanK
https://www.zotero.org/google-docs/?gMWhdi
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O esquema vacinal inicial previu a realização de duas doses (com exceção 

para a vacina da Janssen, inicialmente de dose única), respeitando o período 

entre as administrações conforme o imunizante utilizado. Todavia, em meio a 

diversos fatores como o surgimento de novas variantes e subvariantes mais 

transmissíveis, esse esquema inicial foi revisto, sendo indicadas novas 

aplicações de reforço vacinal (42). Além disso, foi observado aumento da 

morbimortalidade em grupos de maior vulnerabilidade, como idosos e 

imunossuprimidos, mesmo com esquema vacinal completo com 2 doses. Neste 

contexto, no dia 15 de setembro de 2021, iniciou-se no Brasil, segundo o PNI, a 

realização de uma dose de reforço em idosos acima de 70 anos e indivíduos 

imunossuprimidos, a qual estendeu-se, no dia 28 de setembro de 2021, para a 

faixa etária entre 60 e 69 anos e profissionais da saúde. A dose de reforço deve 

ser realizada 6 meses após a última dose do esquema vacinal primário, 

preferencialmente com a vacina da plataforma de RNA mensageiro 

(Pfizer/Wyeth) ou, de maneira alternativa, vacina de vetor viral (Janssen ou 

AstraZeneca) (41). 

As vacinas contra a COVID-19 são  seguras e eficazes. Como qualquer 

outra, as vacinas COVID-19 podem causar efeitos colaterais, a maioria dos quais 

são leves ou moderados e desaparecem em alguns dias por conta própria, como: 

dor no local da injeção, febre, fadiga, dor de cabeça, dores musculares, calafrios 

e diarréia. As chances de ocorrência de qualquer um desses efeitos colaterais 

após a vacinação diferem de acordo com a vacina específica (43).  

Reações graves após a vacinação podem ocorrer, no entanto são raras 

(44). O Centers for Disease Control and Prevention (CDC) americano recomenda 

que todos com 6 meses ou mais sejam vacinados o mais rápido possível para 

se proteger contra o COVID-19 e suas complicações potencialmente graves (45). 

Embora as vacinas de mRNA (vacinas Pfizer-BioNTech ou Moderna  COVID-19) 

sejam preferidas, a vacina Janssen COVID-19 da Johnson & Johnson pode ser 

considerada em algumas situações. Milhões de pessoas nos Estados Unidos 

receberam vacinas COVID-19 no programa de monitoramento de segurança 

mais intenso da história dos EUA. Eventos adversos graves e menos comuns 

relatados ao Vaccine Adverse Event Reporting System (VAERS) americano, que 

aceita reporte de qualquer evento adverso após a vacinação, foram (45):  

https://www.zotero.org/google-docs/?nisTbw
https://www.zotero.org/google-docs/?5VbkvC
https://www.zotero.org/google-docs/?G5J1IK
https://www.zotero.org/google-docs/?U0DTq1
https://www.zotero.org/google-docs/?qCSWYR
https://www.zotero.org/google-docs/?KdqOxG
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6. Anafilaxia: é rara e ocorreu a uma taxa de aproximadamente 5 casos por 

milhão de doses de vacina administradas. A anafilaxia, um tipo grave de 

reação alérgica, pode ocorrer após qualquer tipo de vacinação. Reações 

alérgicas, incluindo anafilaxia após o recebimento da primeira dose da 

vacina Pfizer-BioNTech COVID-19 

7. A trombose com síndrome de trombocitopenia (TTS) após a 

vacinação J&J/Janssen: é rara e ocorreu em aproximadamente 4 casos 

por milhão de doses administradas. TTS é um evento adverso raro, mas 

grave, que causa coágulos sanguíneos em grandes vasos sanguíneos e 

plaquetas baixas (células sanguíneas que ajudam a formar coágulos). 

8. A síndrome de Guillain-Barré  (GBS) em pessoas que receberam a 

vacina J & J/Janssen:É rara. Com base em uma análise recente de 

dados do Vaccine Safety Datalink , a taxa de GBS nos primeiros 21 dias 

após a vacinação J&J/Janssen COVID-19 foi 21 vezes maior do que após 

a Pfizer-BioNTech ou Moderna (vacinas mRNA COVID-19). Após os 

primeiros 42 dias, a taxa de GBS foi 11 vezes maior após a vacinação J 

& J/Janssen COVID-19. A análise não encontrou risco aumentado de GBS 

após Pfizer-BioNTech ou Moderna (mRNA COVID-19 vacinas). Da 

mesma forma, o CDC encontrou taxas mais altas do que o esperado de 

GBS relatadas ao Vaccine Adverse Event Reporting System (VAERS) 

após a vacinação J&J/Janssen COVID-19, mas não após a vacinação 

mRNA COVID-19. 

9. Miocardite e pericardite São bastante raras, e menos comuns 

decorrentes da vacinação do que como consequência da infecção 

causada por Covid-19.(46)  A miocardite é a inflamação do músculo 

cardíaco e a pericardite é a inflamação do revestimento externo do 

coração. A maioria dos pacientes com miocardite ou pericardite após a 

vacinação contra COVID-19 respondeu bem ao medicamento e ao 

repouso e sentiu-se melhor rapidamente. A maioria dos casos foi relatada 

após receber Pfizer-BioNTech ou Moderna (vacinas mRNA COVID-19), 

particularmente em adolescentes do sexo masculino e adultos jovens. 

Uma revisão dos dados de segurança da vacina no VAERS de dezembro 

de 2020 a agosto de 2021, encontrou um risco pequeno, mas aumentado, 

de miocardite após as vacinas de mRNA COVID-19. Mais de 350 milhões 

https://www.zotero.org/google-docs/?YMiBv2
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de vacinas de mRNA foram administradas durante o período do estudo e 

os cientistas do CDC descobriram que as taxas de miocardite foram mais 

altas após a segunda dose de uma vacina de mRNA entre homens nas 

seguintes faixas etárias: 12–15 anos (70,7 casos por um milhão de doses 

de Pfizer-BioNTech); 16–17 anos (105,9 casos por um milhão de doses 

de Pfizer-BioNTech); 18–24 anos (52,4 casos e 56,3 casos por milhão de 

doses de Pfizer-BioNTech e Moderna, respectivamente). Até 9 de 

fevereiro de 2023, havia 1.058 notificações preliminares no VAERS entre 

pessoas com menos de 18 anos sob revisão para possíveis casos de 

miocardite e pericardite. Destes, 244 permanecem em análise. Por meio 

da confirmação de sintomas e diagnósticos por entrevista com o provedor 

ou revisão de registros médicos, 713 relatórios foram verificados para 

atender à definição de caso de trabalho do CDC para miocardite.  

10. Morte: É um evento raro. Relatos de eventos adversos ao VAERS após 

a vacinação, incluindo mortes, não significam necessariamente que uma 

vacina causou um problema de saúde. Mais de 670 milhões de doses de 

vacinas contra a COVID-19 foram administradas nos Estados Unidos de 

14 de dezembro de 2020 a 8 de fevereiro de 2023. Durante esse período, 

o VAERS recebeu 19.224 informes preliminares de morte (0,0029%) entre 

pessoas que receberam uma vacina contra a COVID-19. Os médicos do 

CDC e da FDA revisam os relatórios de morte para o VAERS, incluindo 

certidões de óbito, autópsia e registros médicos. O monitoramento 

contínuo identificou nove mortes causalmente associadas à vacinação J 

& J/Janssen COVID-19.  

Os eventos adversos pós-vacinação (EAPV) se caracterizam por quaisquer 

eventos indesejáveis ou não intencionais, que ocorrem em até 30 dias após a 

vacinação (41). Observou-se EAPV de várias classificações de gravidade, desde 

situações leves (as mais comuns) até aquelas com maior severidade.  

 

1.2 Justificativa 

Pouco se sabe a respeito do desenvolvimento de EAPV nessas vacinas, 

em especial considerando-se a introdução de uma dose de reforço (terceira 

dose, na maioria dos esquemas preconizados). Quando se considera outros 

fatores, como, por exemplo, infecção prévia por covid alguns dias ou semanas 

https://www.zotero.org/google-docs/?D20Dwh


23 

antes da aplicação da vacina, essas lacunas são ainda maiores. Estudo 

realizado no Reino Unido comparando-se os eventos adversos de 1 ou 2 doses 

de vacinas com vetor viral (AstraZeneca) e RNA mensageiro (Pfizer) mostraram 

que efeitos colaterais sistêmicos foram mais comuns (1,6 vezes após a primeira 

dose de ChAdOx1 nCoV-19 e 2,9 vezes após a primeira dose de BNT162b2) 

entre indivíduos com infecção anterior por SARS-CoV-2 do que entre aqueles 

sem infecção anterior conhecida.(47)  

O objetivo principal desse trabalho é avaliar os EAPV registrados entre 

profissionais de saúde de um hospital universitário terciário do sul do Brasil que 

realizaram a terceira dose com a vacina da Pfizer/BioNTech entre os dias 

06/10/2021 e 02/02/2022, e avaliar a associação com outros fatores, como  

infecção prévia por SARS-CoV-2, idade e comorbidades. 

 

 

 

2. MÉTODOS 

Trata-se de um estudo transversal, realizado com banco de dados do 

Serviço de Medicina Ocupacional (SMO) do Hospital de Clínicas de Porto Alegre 

(HCPA), produzido a partir de respostas ao formulário de notificação e 

investigação de efeitos adversos pós-vacinação preenchido pelos funcionários 

do HCPA que foram vacinados no período de outubro de 2021 a fevereiro de 

2022 com a dose de reforço/3ª dose da vacina Pfizer/BioNTech contra COVID-

19. A análise dos dados foi realizada no SPSS 18.0. 

 

3. OBJETIVOS 

3.1 Objetivo geral: 

O objetivo geral deste trabalho é  avaliar os EAPV registrados entre 

profissionais de um hospital universitário terciário do sul do Brasil que realizaram 

a terceira dose com a vacina da Pfizer/BioNTech. 

3.2 Objetivos específicos: 

- Buscar associação entre o desenvolvimento de EAPV e infecção prévia 

por COVID-19  

- Relacionar os EAPV com sexo e comorbidades  

- Identificar os EAPV mais comuns 

https://www.zotero.org/google-docs/?kG5Cfw
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4. RESULTADOS 

Foram incluídos no estudo todos os EAPV reportados por profissionais 

que realizaram a terceira dose com a vacina da Pfizer/BioNTech até fevereiro de 

2022, totalizando 290 notificações. 

A proporção entre homens e mulheres foi de 20,4% para o sexo 

masculino e 79,6%, sexo feminino. Cerca de 72,8% não relataram possuir 

nenhuma comorbidade, 19,6% têm comorbidade única e 7,6% duas ou mais. As 

atividades laborais mais frequentes foram das áreas de apoio, representando 

38,6%,  como funcionários que trabalhavam na lavanderia, em áreas 

administrativas e na marcenaria. Quanto às funções da área da saúde, técnicos 

de enfermagem corresponderam a 30%, os enfermeiros, 9,7%, médicos 9%, 

estagiários/acadêmicos 4,8%, fonoaudiólogos/fisioterapeutas 4,5% e os demais 

profissionais da saúde, 3,4%. Não foi observada relevância estatística entre a 

atividade profissional do indivíduo e o desenvolvimento de EAPVs. 

Na tabela 1 observa-se que 53,8% relataram infecção por SARS-Cov-2 

em algum momento, a maioria uma única vez até o momento da notificação do 

EAPV (45,2%), enquanto que o restante (8,6%) reportou infecção confirmada 

duas ou mais vezes. Quanto ao diagnóstico confirmado de Covid-19 antes da 

administração da 3a dose, 152 (52,4%) das notificações traziam a informação de 

infecção confirmada em algum período antecedendo a realização da vacina. 

Contudo, não foi observada relevância estatística entre a contaminação prévia 

por COVID-19 e o desenvolvimento de nenhum dos EAPVs analisados neste 

estudo.  

 

Tabela 1. Caracterização dos profissionais de saúde que reportaram EAPV no período 

Características N % 

Sexo   

        Feminino 231 79,6% 

        Masculino 59 20,4% 

Comorbidades   

         Nenhuma 211 72,7% 

         Única 57 19,7% 

         > Uma 22 7,6% 

Atividades laborais   

         Área de apoio 112 38,6% 

         Técnico de enfermagem 87 30% 

         Enfermeiro 28 9,7% 
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         Médico 26 9,0% 

         Estagiários/acadêmicos 14 4,8% 

         Fonoaudiólogos/fisioterapeutas 13 4,5% 

         Demais profissionais da saúde 10 3,4% 

Infecção confirmada por COVID-19   

        Nunca    134 46,2% 

        1x 131 45,2% 

        > 1x 25 8,6% 

Infeção por COVID-19 antes da 3a dose vacinalI   

        Sim   152 52,4% 
I
Foram consideradas um total de 282 entradas, correspondentes aos EAPVs classificados no estudo. 

Em relação aos EAPVs, 8 (2,8%) situações reportadas foram 

categorizadas como “outros”. Em relação ao tempo decorrido entre a vacinação 

e o início dos EAPVs reportados, a grande maioria (266 - 91,7%) ocorreram 

antes de 24h da administração da 3a dose. Conforme pode ser observado na 

tabela 2, o EAPV mais frequentemente observado foi dor ou desconforto no local 

da aplicação da vacina (73,7%), seguido de cefaléia (60,6%), mal estar/fadiga 

(56,7%) e febre/calafrios (54,9%). Os eventos menos frequentemente reportados 

foram relacionados a urticária/Lesões de pele (4,9%). Não foi reportado nenhum 

EAPV considerado grave após administração da 3a dose no período do estudo. 

 

Tabela 2 – Ocorrência de eventos adversos pós-vacinais à administração da 3a dose de 

uma vacina Covid-19 em profissionais de saúde no período.  

EAPV N % 

Dor/desconforto no local 208 71,7% 

Cefaleia 171 59,0% 

Mal estar/fadiga 160 55,2% 

Febre/calafrios 155 53,4% 

Mialgia 100 34,5% 

Dor abdominal/Diarreia 47 16,2% 

Urticária/Lesões de pele 14 4,8% 

Outros 8 2,8% 

 

A avaliação da associação entre ocorrência de EAPV à administração 

da 3a dose em profissionais de saúde e diagnóstico prévio de Covid-19 

demonstrou relação significativa com o desenvolvimento mais frequente de mal 

estar/fadiga. Não foi observada relação significativa para as demais categorias 

de EAPVs estudados, como pode ser verificado na tabela 3, embora pareça 

haver uma tendência de relação inversa entre o diagnóstico prévio por Covid-19 

e a ocorrência de Urticária/lesões de pele após a administração da 3a dose (𝑃 = 

0,059). 
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Tabela 3 – Associação entre diagnóstico prévio de Covid-19 e ocorrência de EAPV à 3a 

dose de uma vacina Covid-19 em profissionais de saúde no período.  

 Covid-19 antes da 3a dose?  

EAPV Sim Não Total 𝑃 

Dor/desconforto no local 110 (52,9%) 98 (47,1%) 208 (71,7%) 0,589 

Cefaleia 99 (57,9%) 72 (42,1%) 171 (59%) 0,112 

Mal estar/fadiga 96 (60,0%) 64 (40,0%) 160 (55,2%) 0,022 

Febre/calafrios 85 (54,8%) 70 (45,2%) 155 (53,4%) 0,810 

Mialgia 58 (58%) 42 (42%) 100 (34,5%) 0,320 

Dor abdominal/Diarreia 29 (61,7%) 18 (38,3%) 47 (16,2%) 0,265 

Urticária/Lesões de pele 4 (28,6%) 10 (71,4%) 14 (4,8%) 0,059 

 

5. DISCUSSÃO 

As vacinas vêm salvando milhares de vidas desde o século XVIII quando 

a varíola era uma grande ameaça (48).  Uma vacina é um produto médico, e, 

embora sejam projetadas para proteger contra doenças, podem causar efeitos 

colaterais, assim como qualquer medicamento. A maioria dos efeitos colaterais 

da vacinação são leves, como dor, inchaço ou vermelhidão no local da injeção. 

Algumas delas estão associadas a febre, erupção cutânea e dor. Efeitos 

colaterais graves são raros, mas podem incluir convulsões ou reação alérgica 

com risco de vida. Denomina-se um evento adverso quando um desse possível 

efeito colateral resultante de uma vacinação ocorre (49). 

A fim de caracterizar tais sinais e sintomas e poder relacioná-los a 

administração de determinado medicamento ou substância, é necessário 

observar diversas características como: janela de desenvolvimento da vacina, 

reações similares prévias, associação causal, evidências científicas entre outras, 

as quais são descritas tanto em manuais da Organização Mundial da Saúde 

(OMS) quanto na literatura (50).  

Alguns eventos adversos surgem com frequências diversas quando 

analisadas a quantidade de doses aplicadas. De modo geral, eventos adversos 

foram menos intensos ou menos frequentes na terceira dose quando 

comparados com o esquema padrão inicial de duas doses em nosso estudo. 

Esse achado foi semelhante ao encontrado por Chen et al. ao analisarem os 

dados do VAERS do CDC, que identificou que miocardite e a pericardite foram 

menos frequentes ou menos intensos após a vacinação de reforço quando 

https://www.zotero.org/google-docs/?6H7P4K
https://www.zotero.org/google-docs/?ruA7Qk
https://www.zotero.org/google-docs/?pgsmpp
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comparado ao período pós vacinal da primeira e mesmo da segunda dose da 

vacina Pfizer (51). 

Isso ocorre de maneira diferente quando considerado o tipo de EAPV. 

Em nosso estudo, o EAPV mais frequente foi dor ou desconforto no local da 

aplicação, assim como descrito em outros estudos tanto a primeira e segunda 

dose quanto com a terceira dose (52). A dor no braço é evento adverso que pode 

ser relacionado ao local e à forma de aplicação. A via intramuscular é utilizada 

há anos como alternativa a oral para diversos medicamentos, contudo, o 

conhecimento dos pontos para aplicação correta nesta via ainda são 

necessários. Tal localização possui passagem próxima de nervos, vasos e até 

mesmo proximidade com a bursa acromioclavicular e, ainda, em alguns 

indivíduos, principalmente do sexo feminino, a musculatura deltoidea possui 

pouca espessura o que aumenta o risco de erro na aplicação, aumentando a 

chance de tal sintoma que pode durar por dias e até semanas após a 

administração da vacina (52,54).  

Cefaléia, mal estar/fadiga e febre/calafrios também foram eventos 

adversos frequentemente relatados na amostra deste estudo, corroborando as 

informações encontradas em trabalhos publicados no mundo todo. Esse evento 

adverso parece estar associado mais frequentemente ou de forma mais intensa 

quando ocorre em indivíduos que confirmaram diagnóstico prévio de Covid-19, 

como foi demonstrado por Menni et. al. em estudo longitudinal realizado no Reino 

Unido (47).  No entanto, diferentemente do nosso estudo que focou os EAPVs 

após administração de dose de reforço (3a dose), aquele analisou eventos 

adversos de 1 ou 2 doses de vacinas com vetor viral (AstraZeneca) e RNA 

mensageiro (Pfizer). No nosso estudo, assim como encontrado por Menni et. al., 

mal estar/fadiga foi significativamente mais frequente em profissionais de saúde 

que haviam confirmado o diagnóstico de Covid-19 previamente à administração 

da 3a dose quando comparado àqueles que receberam esse reforço sem 

diagnóstico prévio confirmado da doença. 

Vários padrões de reação cutânea podem ocorrer após vacinação contra 

COVID-19: reações de hipersensibilidade do tipo IV, incluindo grandes lesões 

cutâneas locais tardias ("braço COVID"), reações inflamatórias em 

preenchimento dérmico ou locais de radiação anteriores ou mesmo cicatrizes 

antigas de BCG, e erupções cutâneas morbiliformes e do tipo eritema multiforme, 

https://www.zotero.org/google-docs/?9oeB0w
https://www.zotero.org/google-docs/?W0SxYz
https://www.zotero.org/google-docs/?KMmnv4
https://www.zotero.org/google-docs/?KMmnv4
https://www.zotero.org/google-docs/?KMmnv4
https://www.zotero.org/google-docs/?cFYbKV
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sendo que muitos desses achados cutâneos são de natureza 

imunológica/autoimunológica. (55) Em nosso estudo, a ocorrência de 

urticária/lesões de pele foi menor entre os indivíduos que relataram diagnóstico 

de Covid-19 prévio. Embora pareça ter uma tendência, essa correlação não foi 

significativa, provavelmente devido ao baixo reportado nessa categoria (4,9%). 

Uma das explicações possíveis é a possibilidade de que o sistema imunológico 

de indivíduos que tiveram Covid-19 antes da vacinação estejam mais tolerantes 

aos componentes da vacina, como consequência, desencadeando reações de 

pele menos frequentemente ou de forma menos intensa. Mais estudos são 

necessários a fim de avaliar o real impacto do diagnóstico prévio de Covid-19 na 

ocorrência de eventos adversos pós-vacinais relacionados às lesões de pele, 

especialmente aqueles que possam melhor caracterizar e classificar essas 

lesões.  

A maior parte dos eventos foram reportados por mulheres sem 

comorbidades. Essas características não foram relacionadas de maneira 

significativa aos EAPVs relatados, como encontrado também por Esba et. al. em 

estudo realizado na Arabia Saudita, tanto para EAPVs graves quanto leves (56). 

Estudo realizado por Silva et. al. em Minas gerais, no entanto, identificou que 

eventos adversos leves e graves estavam relacionados, respectivamente, a 

erros de imunização (1,11%) e, no caso das raras mortes identificadas, a 

condições pré-existentes (84,4%) (57). 

 

6. CONCLUSÃO 

Este estudo demonstrou que a maioria dos eventos adversos pós 

vacinação reportados por profissionais de saúde de um hospital universitário 

após a aplicação da 3a dose foram leves, e que o benefício deste reforço superou 

os riscos. A ocorrência de eventos adversos graves em geral diminui conforme 

o número de doses aplicadas. A infecção por Covid-19 confirmada previamente 

à aplicação da 3a dose foi associada a um aumento da frequência de reporte de 

mal estar/fadiga. Embora outros estudos tenham demonstrado essa relação 

causal, isso foi observado para EAPVs após primeiras e segundas doses.  

Mais estudos são necessários a fim de avaliar a relação causal entre os 

EAPVs vacinais e características dos indivíduos vacinados, como comorbidades 

e diagnóstico prévio de Covid-19. Isso é especialmente importante considerando 

https://www.zotero.org/google-docs/?vqnUpT
https://www.zotero.org/google-docs/?ATlyNy
https://www.zotero.org/google-docs/?DueFON
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a perspectiva de que cada vez mais indivíduos terão infecção recorrente pelas 

variantes e subvariantes do SARS-Cov-2, e que governos do mundo todo estão 

indicando vacinação regular sistemática anual para grupos populacionais 

específicos, como profissionais de saúde.  
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