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This course aims to establish a shared understanding among professionals whose 
work is linked to vaccine safety issues. This may include nurses/midwives/community 
health workers, as well as pharmacists medical doctors and programme or technical 
officers.
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Explain the importance of vaccination in the control of infectious diseases,
Describe the basic principles of vaccination,
Explain how the public are less tolerant of the risks associated with vaccines 
(although very low) than they are of those associated with drugs used to treat 
disease,
List the main types of vaccine and illustrate them with examples,
Describe the importance of post marketing vaccine safety surveillance,
Identify some vaccines that have been associated with adverse vaccine reactions.
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• 1796, Development of first smallpox vaccine
• By 1900, there were two human virus vaccines, against smallpox and rabies, and 

three bacterial vaccines against typhoid, cholera and plague
• During the 20th century, other vaccines that protect against once commonly fatal 

infections such as pertussis, diphtheria, tetanus, polio, measles, rubella, and 
several other communicable diseases were developed.

• A worldwide case detection and vaccination programme against smallpox gathered 
pace and, in 1979, the World Health Assembly officially declared smallpox 
eradicated 
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• Based on the emerging success of the smallpox programme, in 1974, the World 
Health Organization (WHO) launched the Expanded Programme on Immunization 
(EPI). 

• By 1990, vaccination was protecting over 80% of the world's children from the six 
main EPI diseases, and other new vaccines are continually being added to the EPI 
programmes in many countries.

• In 1999, the Global Alliance for Vaccines and Immunization (GAVI) was created to 
extend the reach of the EPI and to help the poorest countries introduce new and 
under‐used life‐saving vaccines into their national programmes.

• Although around 24 million infants are still not receiving the full complement of 
EPI vaccines in the first year of life, the success of the EPI can be judged by the 
reduction in worldwide cases of measles and poliomyelitis (see graphics). These 
two diseases are among several (including neonatal tetanus) targeted by the WHO 
for elimination through vaccination.
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• Around 24 million infants are still not receiving the full complement of EPI vaccines 
in the first year of life

• the reduction in worldwide cases of measles and poliomyelitis 
Key point
Although vaccines used in national immunization programmes (NIPs) are considered 
safe and effective, vaccines are not risk‐free and adverse events will occasionally 
occur following vaccination. Public trust in vaccine safety is key to the success of 
vaccination programmes.
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Please note that routes of administration (intradermal, subcutaneous or 
intramuscular injection, drops given orally, or intranasal administration) also 
contribute to the risk of an adverse reaction: They are recommended by the 
manufacturer for each vaccine and are determined to maximize vaccine effectiveness 
and limit adverse reactions.
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Key point
Pre‐licensure studies often identify common and acute negative reactions that occur 
with a frequency greater than 1 in 10 000 vaccinations, depending on total sample 
size of the study.
The sensitivity of detection of uncommon or rare adverse events, or those with 
delayed onset is, however, low in these trials.
As a result, continuous post‐licensure monitoring of vaccine safety is needed to 
identify and evaluate such adverse events.
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Key point
Spontaneous reporting is the cornerstone of most post‐licensure safety monitoring 
systems because of its relative ease of implementation and ability to capture 
unexpected events.
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Public confidence in vaccine safety is increased by clear communication of 
risk/benefit assessments, comparing the very low vaccine‐associated risk with the 
very significant benefits of vaccination.

Key point
Risk/benefit assessments should be applied to most situations relating to the efficacy 
or safety of vaccines to ensure public safety and public health.
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1. Explain the modes of action of live attenuated vaccines, conjugate vaccines, 
subunit vaccines, and toxoid vaccines,

2. List types of vaccine components, including adjuvants and preservatives, and 
explain their functions,

3. Explain the difference between live attenuated and inactivated vaccines,
4. Identify the contraindications for vaccination that may present an additional 

risk.
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There are many types of vaccines, categorized by the antigen used in their 
preparation. Their formulations affect how they are used, how they are stored, and 
how they are administered. The globally recommended vaccines discussed in this 
module fall into four main types.
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1. Define the main types of adverse events following immunization (AEFIs),
2. Differentiate between a reaction related to the vaccine itself, to the 

vaccination procedure (immunization error), or to coincidental events that 
are not linked to the vaccine,

3. Differentiate between minor and severe vaccine reactions,
4. Describe potential underlying causes for each type of AEFI, and understand 

the link between the AEFI and its cause,
5. Summarize the expected incidence of the different types of AEFI.
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1. An AEFI that is caused or precipitated by a vaccine due to one or more of the 
inherent properties of the vaccine product. Example: Extensive limb swelling 
following DTP vaccination. 

2. An AEFI that is caused or precipitated by a vaccine that is due to one or more 
quality defects of the vaccine product including its administration device as 
provided by the manufacturer. Example: Failure by the manufacturer to 
completely inactivate a lot of inactivated polio vaccine leads to cases of paralytic 
polio. 

3. An AEFI that is caused by inappropriate vaccine handling, prescribing or 
administration and thus by its nature is preventable. Example: Transmission of 
infection by contaminated multidose vial. 

4. An AEFI arising from anxiety about the immunization. Example: Vasovagal 
syncope in an adolescent during/following vaccination. 

5. An AEFI that is caused by something other than the vaccine product, 
immunization error or immunization anxiety. Example: A fever occurs at the time 
of the vaccination (temporal association) but is in fact caused by malaria. 
Coincidental events reflect the natural occurrence of health problems in the 
community with common problems being frequently reported. 
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It involves administration of vaccine doses to a large population over a short period of 
time. As a result, adverse events may be more noticeable to staff and to the public.
Common safety issues or concerns in vaccination campaigns include the following 
points
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Key point 
A campaign is an opportunity for community outreach and education about local 
diseases and the vaccinations used to prevent them. 

A campaign is an opportunity to strengthen or establish AEFI surveillance. National 
Immunization Programmes (NIP) are a vital part of surveillance of AEFI, particularly 
with regards to detection and investigation of AEFI in the field during a mass 
vaccination campaign. 
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1. Describe the basic principles of pharmacovigilance and the special 
considerations that apply to vaccination programmes, 

2. Use AEFI case definitions to evaluate which AEFIs should be detected and 
reported to the National regulatory authority (NRA) or its equivalent, 

3. Describe the principles of risk‐benefit analysis relative to the protective effect 
of immunization and the importance of causality assessments to evaluate 
possible links between AEFIs and a vaccine or vaccine lot, 

4. Explain how investigation of AEFI reports and vaccine testing can contribute 
to surveillance that ensures vaccine safety.
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first two criteria must be met before any consideration can be given to approval for 
medical use, the issue of safety is more challenging.
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Example for collaboration among institutions: Canada
Canada's national regulatory authority (NRA) is Health Canada. The Public Health 
Agency of Canada (PHAC) conducts pharmacovigilance for vaccines in collaboration 
with public health authorities in the provinces and territories, and maintains the 
national database of reports of adverse events following immunization (AEFI).
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1. Detect signals suggesting AEFI is related to a vaccine. 
2. Develop hypo‐theses about causal association between an AEFI and vaccination. 
3. Test hypotheses through appropri‐ate epidemiologi‐cal methods. 
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1. Health workers ‐usually the first responders to an AEFI
2. if not done correctly, can result in an adverse event. The possibility of 
immunization errors therefore must be investigated. 
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Key point
A good collaboration between National Regulatory Authority and National 
Immunization Programme are usually critical components of a strong AEFI 
surveillance system.
In some countries where the NRA is not in a position to execute the aforementioned 
tasks, the National immunization programme may have taken over part of the 
activities of the NRA.
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The objectives for an effective AEFI surveillance system are to:
Identify problems with vaccine lots or brands leading to vaccine reactions caused by 
the inherent properties of a vaccine,
Detect, correct and prevent immunization errors caused by errors in vaccine 
preparation, handling, storage or administration,
Prevent false blame arising from coincidental adverse events following immunization, 
which may have a known or unknown cause unrelated to the immunization,
Reduce the incidence of injection reactions caused by anxiety or pain associated with 
immunization, by educating and reassuring vaccinees, parents/guardians and the 
general public about vaccine safety,
Maintain confidence by properly responding to parent/community concerns, while 
increasing awareness (public and professional) about vaccine risks,
Generate new hypotheses about vaccine reactions that are specific to the population 
of your country/region, 
Estimate rates of occurrence of AEFIs in the local population compared with trial and 
international data, particularly for new vaccines that are being introduced.
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Any clusters of AEFIs (i.e., two or more cases of the same adverse event 

related in time or place or to the vaccine administered).
All vaccination staff must be able to diagnose adverse events.
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Not all AEFI reports will need investigation
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Be prompted by a newly identified risk, but must remain holistic (e.g. take into 
account the entire safety profile of a vaccine, not only the specific information 
relating to the event that was detected),
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Example:Withdrawing a vaccine lot:
Advantages: reduces fear of vaccine, renews confidence in the vaccine or the 
campaign,
Disadvantages: cost, potential compromise of the campaign, loss of 
confidence in vaccine quality.
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It is essential to indicate the quality and quantity of any future evidence necessary to 
trigger reconsideration of the issue, and how the outcomes of any actions will be 
monitored and assessed.
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List the main functions or services for vaccine safety, including national and 
international bodies, as well as manufacturers,
Describe the relevant areas of responsibility and (if applicable) the areas of 
collaboration between the National regulatory authority (NRA) and immunization 
programmes (NIP) within your own country,
Identify the mechanisms by which an AEFI seen in a clinic can be reported to the 
national regulatory authority,
Summarize information flows between institutions at national level (immunization 
clinics, NRAs, etc.) and international bodies.
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There are many different organizations serving different purposes in vaccine safety 
and in the monitoring and support of national responses to adverse events.
Components of a 21st Century global vaccine safety monitoring, investigation, and 
response system.

43



Key point
The safety of vaccines is under the mandate of the National regulatory authority 
(NRA).
Note: The NIP is also involved in securing the safety of vaccines and their use. Both 
the role of the NRA and the NIP should therefore be clearly defined.
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Key point
• Like the NRA, the NIP is responsible for the delivery to the population of safe, 

effective vaccines of high quality.
• The NRA releases vaccines for public use (lot release). The NIP assumes 

responsibility for the safe storage, handling, delivery and administration of these 
vaccines. In countries where the NRA does not have the capacity to act on vaccine 
safety issues, the NIP may factually have taken over some of the responsibilities of 
the NRA.
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An AEFI Review Committee should be composed of members that are independent of 
the immunization programme. It should represent a wide range of specialists whose 
expertise may add to the task of reviewing the AEFIs. Areas of expertise would 
include paediatrics, neurology, internist, forensic physician, pathology, microbiology, 
immunology and epidemiology. Medical experts in particular should be invited for the 
analysis of special clinical events.
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1. Understand the need for improved communication on vaccine safety,
2. Critically evaluate and assess new information about vaccines before 

communicating to the target audience,
3. Gather information about the various target audiences, who they are, how 

they perceive vaccine risk and their knowledge about vaccines and safety,
4. Outline the fears and concerns of different groups associated with, or likely 

to be affected by, an immunization programme,
5. Design simple, clear and tailor‐made messages to communicate information 

about vaccine safety to your target audience (e.g. parent, vaccinee, clinic 
staff, media, health professional, drug regulatory authority, health minister, 
etc.),

6. Identify the most suitable means and channels of communication to convey 
information to different target groups,

7. Understand the media as being an important ally in vaccine safety.
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These concerns can be serious and are often misplaced. See the graphic below for 
some factors that may trigger public concerns.
We need to improve the quantity, quality and targeting of communication about 
vaccine safety if we are to increase acceptance of vaccination through improved 
awareness of the risks and benefits.
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Good communication to all relevant stakeholders is essential to keep the trust of the 
public towards a transparent and accountable immunization service.
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It is important to be clear about key messages and simple messages. To frame your 
communication simply and clearly, while covering all the essential points, you first 
need to know:
• Who is your intended audience?
• What is their background knowledge, attitudes and beliefs about vaccination?
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Lack of information, or inadequate or misleading information about vaccine safety, 
increases the risk of the erosion of trust and confidence in health experts, 
immunization programmes and governments. Ultimately it can result in lost 
opportunities to protect health. WHO estimates that two million additional lives 
could be saved every year by the effective use of readily available vaccines.
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