MINISTERIO DA SAUDE
SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE
DEPARTAMENTO DE VIGILANCIA DE DOENCAS TRANSMISSIVES
COORDENAGAO-GERAL DO PROGRAMA NACIONAL DE IMUNIZAGCES

INFORME TECNICO SOBRE A VACINA
PAPILOMAVIRUS HUMANO (HPV) NA ATENCAO BASICA

Brasilia
fevereiro, 2014




Sumario

1. ] 0T (3o T T 4
1.1. Cancer d0 COIO dO ULEIO.........cciiiiit ettt e e e 4
1.2. PapilomavirusS NUMANO .........coiiiiiiiiii e e e e e e e e 6
1.3. Vacinas contra 0 papilomavirus NUManNO0 ... eeeeeeeeeeeeeeeiiiiiseiieiiieeneeeeenns 1
1.4. Introducéo da vacina contra o papilomavirus hurmemBrasil ...............ccccccceeeeennnn. 8
15 Utilizacdo do Esquema vacinal eStendido ... . e eeeeveeeeeeeiiiiiiiiiiniee e eeeeeeeeeen 8
1.6. Monitoramento e vigilancia pos-vacinal ........cccceoeoeeieiiiiiiiiiicieeee e 10

2. Vacina papilomavirus humano 6, 11, 16 e 18 (recoartie)..............cccccvvvvvvrrnnnnen. 11
2.1. Forma farmacéutica, apresentacdo € COMPOSICAQ . cceeervvrrrrrrrrmiiiieeeeeeeereeeeeenne 1.1
2.2. (@ o= Ao = 1 1= - LS 11
2.4, Lo [[or=Tor= o J TP PP SPPTPPPPN 12
2.5. ESQUEMEA VACINAL.......iiiiiiiiiii it ettt e e e e e ae e e e e e e e e e e e e eeeees 13
2.6. Estratégia de VACINAGAD ..........uuuuuueuiimccmreeeeeitiiinss s e e e e e e e e e eeeseeeesessennnneessennnnes 13
2.7. Termo de recusa de VACINAGAD..........uuu meueeeeririiiaaeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenennnsnnnnnnsnnnns 14
2.8. MOdO de AdMINISTIAGAD ......ccuueiiiiireee oo e e e e e e e e e e e eeeaasnennnnes 14
2.9. Conservagao € validade ... ccemeeeee e 15
2.10. Residuos gerados nos servicos de SAUdE ..........eevvvvveiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeiiiiiieeens 16
2.11. Imunogenicidade e eficacia da vacina quadrivalente.................cccccevvvvevvvvvnnnn .1
2.13.  PrECAUGDES ... .ottt ettt ettt ettt e et e e e e e e e e e e e e s e s e e e bbb e e e e e e e e e e e e e e 17
2.14.  CONrAINAICAGOES .......uuuiiiiiiiiiiiiiitie i e e e e e e e e e e e e e e e e aaeaeeannennnrnnees 18
2.15. Vigilancia de eventos adversos POS-VACINAGAO. commmeeeevvveeerrrrrriniiiiiieaeeeeaaeaaaes 19
2.16. Registro de dados da VaCINACAD...........ccceeeeererieieeeeeeeeeeeeeeeeeeeiira e eeeeeen s 20
2.16.1. Insercéo dos dados de doses aplicadas da vacinablBigtema de informacé&o....21
2.16.2. Acompanhamento das coberturas VacCiN@IS. ... ccceecoeeeeeeiiiiiiiiiiiiiaeeee e e eeeeeees 22

3. Outras acdes de promocédo da saude e prevencaemgado............cccceeeeeeeeeeeeeennnn. 23
3.1 AGOES EAUCALIVAS ....ceeeeeeeeiiieeeeeeete s s e e e e e e e e e e et eeeaaa e b e s s e e e e e e e e aaaeaeaaaaaeaeeenees 23
3.2. Rastreamento do cancer do COIO dO ULEIO ... eeerrrriiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeennnnnnn 24
AANIEXOS . ettt ———— e et e et e a e tena e e eea e e ten e e ea e aeaaaaaees 26
=T (=T =] o Tl = L PP 32




Apresentacdo

O Ministério da Saude, por meio do Programa Natidedmunizac¢des (PNI), em
2014, amplia o Calendario Nacional de Vacina¢cédo aantroducédo da vacina quadrivalente
contra o papilomavirus humano (HPV) no Sistema ®rme Saude (SUS). A vacinaco,
conjuntamente com as atuais agfes para 0 rastreamdencancer do colo do Utero,
possibilitara, nas proximas décadas, prevenir essmca, que representa hoje a quarta
principal causa de morte por neoplasias entre mesh® Brasil

A introducédo de qualquer vacina no PNI perpassarogp andlise técnica, pautada
por critérios epidemioldgicos, imunolégicos, socm@dmicos, operacionais, financeiros e
tecnologicos. Além disso, desde 2007, a realizalgdestudos de custo-efetividade tem sido
imprescindivel em todas as incorporacdes de vacuma vez que ha que se considerar nao
somente o impacto da vacina na reducdo da morlahtate da doenca, mas também a
eficiéncia do programa de imunizacéo, isto é, awefieios a saude frente a reducdo nos
custos relacionados a doenca (hospitalizacbesnteattos, dias de trabalho e de estudos
perdidos e sobrevida).

Ciente da elevada morbimortalidade pelo cancer @lo do utero no Pais, o
Ministério da Saude conduziu estudos de custoviedatie com Metodologia PROVAC da
OPAS-OMS, analisando diferentes cenéarios para a introdutgfiovacina HPV no SUS.
Tendo em vista seu resultado favoravel e a maagastdo Comité Técnico Assessor em
Imunizacdes (CTAI) recomendando a vacinagdo, domnstse um grupo técnico no ano de
2012 para delinear estratégias de vacinacdo dasgidrealidade brasileira. A Secretaria de
Ciéncia e Tecnologia/SCTIE do Ministério da Saudekiém fomentou discussdes entre
laboratorios publicos e privados com objetivo dalizar a transferéncia de tecnologia para
garantir a producdo nacional da vacina e seu foneeto ao PNI, mantendo a
sustentabilidade das a¢0es e evitando o desalmasteoi nas aproximadamente 36 mil salas
de vacinagado existentes hoje no SUS. Cumprido esassos, em julho de 2013, foi
anunciada a incorporacdo da vacina HPV no Calemddiacional de Vacinacdo do
Adolescente como uma estratégia de saude pubtiocapoobjetivo de reforcar as atuais acoes
de prevencao do cancer do colo do utero.

A producdo nacional da vacina HPV é resultado daepa para transferéncia de
tecnologia entre o laboratério publico Instituto t&tan e o laboratério privado

MerckSharpDohme (MSD), detentor da tecnologia. Aoumucdo deste imunobiolégico




representa um investimento do Ministério da Salmleodlem de R$ 465 milhfes para a

aquisicao de 15 milhdes de doses, apenas parmeigriano de introducdo da vacina.

1. Introducéao

1.1. Cancer do colo do utero

Devido a sua alta incidéncia e mortalidade, o camt®e colo do utero € um
importante problema de salde publica, especialmaote paises em desenvolvimento.
Embora tenha alta incidéncia, este cancer apredertta potencial de prevencdo e cura
quando diagnosticado precocemente, seja por mempuigultas regulares ao ginecologista
seja pela realizacdo regular dos exames recomendagiartir dos 25 anos de idadentre as
estratégias de prevencdo mais utilizadas, alénetdagho precoce, estd a vacinacdo, o uso de
preservativo e agoes educativas.

O cancer de colo do utero manifesta-se a partifatka etaria de 25 a 29 anos,

aumentando seu risco até atingir o pico na fai&aeetle 50 a 60 anos (Figura 1).

Figura 1. Prevaléncia da infeccao pelo HPV, legiéscancerosas e cancer do colo do Gtero,

segundo a idade da mulher
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Estimativas mundiais apontam aproximadamente 530casios novos e 275 mil
mortes por cancer do colo do utero ao ano, sendé 88sses Obitos em paises em




desenvolvimentd (Figura 2). No mundo, se constitui como a seguralssa de morte por

cancer entre mulheres

Figura 2. Estimativa da incidéncia do colo do utecomundo, por 100 mil mulheres, em
2008
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No Brasil, o cancer do colo do utero é o segunuoim die cancer mais frequente entre
mulheres, apos o cancer de mama, com alta modaliefaz, por ano, 4.800 vitimas fatais.
Em 2012, as estimativas foram de 17.540 casos nowas risco estimado variando de 17 a
21 casos a cada 100 mil mulheres, com grandesidaides regionais, sendo maiores
incidéncias registradas em estados com menor divelesenvolvimento socioecondémico,
acompanhando o mesmo perfil da magnitude obsen@dzundd. Na regido Centro-Oeste a
incidéncia média é de 28/100 mil, na regidao Nortle €4/100 mil, na regido Nordeste é de
18/100 mil, na regido Sudeste é de 15/100 mil gid@o Sul é de 14/100 mil (Figura 3).




Figura 3. Estimativa de incidéncia do cancer do a® Utero, por 100 mil mulheres, no
Brasil, segundo a Unidade da Federacéo, 2012
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A estratégia adotada para o rastreamento do cd@loceplo do Utero no Pais € a
realizacdo periodica do exame citopatologico deegato cervical, conhecido como exame
Papanicolaol Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) pater impacto
significativo na mortalidade, a cobertura de rastrento deve atingir pelo menos 80% da
populacéo alvd

Outros fatores de risco que podem determinar ae$sgo, a persisténcia ou a
progressao da infeccédo pelo HPV estdo ligados aidade, a genética, ao comportamento

sexual e ao tabagismao.
1.2. Papilomavirus humano

O HPV é um virus que apresenta mais de 150 gemsddiperentes’, sendo 12 deles
considerados oncogénicos pela Agéncia Internacioaia@ Pesquisa sobre Cancer (IARC) e
associados a neoplasias malignas do trato geaitgljanto os demais subtipos virais estao
relacionados a verrugas genitais e cutaneas.

Os tipos virais oncogénicos mais comuns sdo HP¥ 18, responsaveis por cerca
de 70% dos casos de cancer do colo do Utero, efmqasiiPV 6 e 11 estdo associados a até
90% das lesdes anogenitaidlo Brasil, o perfil de prevaléncia de HPV é sdraste ao
global, sendo 53,2% para HPV 16 e 15,8% para HPY D&itros tipos de cancer que podem

estar associados ao HPV sao de vagina, de vulyzErds, de anus e de orofaringe.




Mulheres infectadas por HPV podem desenvolver kesdgaepiteliais cervicais,
sendo que a maioria regride espontaneamente, abpente na adolescéncia. Poucas lesbes
progridem para lesdes intraepiteliais de alto greansideradas as lesbes que, se nao
detectadas e tratadas adequadamente, podem prq@nedd cancer.

A principal forma de transmissao do HPV € por da&ausl, que inclui contato oral-
genital, genital-genital ou mesmo manual-genitahbBra tenha baixa frequéncia, pode
ocorrer a infeccdo por sexo oral. Estima-se queeeti% e 50% da populacédo feminina e

50% da populacédo masculina mundial esteja infeqiattaHP\}*.
1.3. Vacinas contra o papilomavirus humano

Considerando que o HPV é condicdo necessaria pedacer cervical, a vacinacao
para prevencao do HPV representa potencial pateirea carga de doencga cervical e lesdes
precursorasO Ministério da Saude adotou a vacina quadrivalentdra HPV que confere
protecao contra HPV de baixo risco (HPV 6 e 11 altb risco (HPV 16 e 18). Essa vacina
previne infec¢des pelos tipos virais presentesacaa e, consequentemente, o cancer do colo
do Gtero e reduz a carga da doenca. Tem maiorrei&dée protecdo e indicacdo para pessoas
gue nunca tiveram contato com o virus.

A vacina HPV é destinada exclusivamente a utiliagg@&ventiva e ndo tem efeito
demonstrado ainda nas infecbes pré-existentes awereca clinica estabelecida. Portanto, a
vacina nao tem uso terapéutico no tratamento deec@lo colo do Utero, de lesdes displasicas
cervicais, vulvares e vaginais de alto grau ouateugas genitais. A quantidade de anticorpos
produzidos por estimulo da vacina é maior do quendecado natural. Estudos de seguimento
de 15 anos em vacinados na Europa deverdo respardigabilidade da protecéo, visando
confirmacéo de protecio

Cabe lembrar que vacinagdo é uma ferramenta demgy@&e primaria e também néo
substitui 0 rastreamento do cancer, pois a vacém confere protecao contra todos 0s
subtipos oncogénicos de HPV. Da mesma forma, a&awo confere protecdo contra outras
doencas sexualmente transmissiveis e, por issmpartiancia do uso do preservativo em
todas as relacdes sexuais.

Quanto a vacinacdo de meninos, dados demonstram aumesiderando-se a
prevencdo do cancer do colo do Utero, ndo € clistiwvae quando altas coberturas vacinais
sao atingidas entre meninas. Como confirmaramtosi@s australianos, 0sS meninos passam a
ser protegidos indiretamente com a vacinagao dpogfeminino (imunidade de rebanho),
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havendo dréstica reducdo na transmissao do HP¥ kaotnens apds a implantacdo da vacina
HPV no pai&®

Um estudo feito no Brasil em 2007 estima que anagéo de 70% das meninas
contra 0 HPV antes dos 12 anos, combinado com aosrteés Papanicolau em mulheres de
35 a 45 anos, preveniria 100.000 novos casos deeccavasor, reduzindo o risco de cancer
na vida das mulheres em 61%

1.4. Introducéo da vacina contra o papilomavirus tmano no Brasil

Estudos com modelagens matematicas da prevencgé@nder do colo do Utero em
diversos paises da Europa, América do Norte e Amértina e Caribe, inclusive no Brasil,
vem demonstrando o custo-efetividade da vacinagaoaHPV. Estes estudos consideraram
o impacto do imunobiolégico sobre os desfechoséaear e lesGes cervicais pré-cancerosas
associados a HPV 16 e 18.

No Brasil, o estudo de Novdésjuanto ao custo-efetividade da incorporacdo da
vacina HPV no SUSjtilizando a metodologia PROVAC da OPASsubsidiou a tomada de
decisdo pelo Ministério da Saude. O estudo levowensideracdo dados epidemioldgicos,
dados assistenciais e de custos relacionados aeraémcolo do Utero. Foram utilizados: taxa
de desconto para custos e beneficios; incidénairéalidade por cancer do colo do ltero;
sobrevida média com DALY apoés o diagndéstico, péeadiamento; acesso ao tratamento no
setor publico e privado; custo médio por caso deeatratado; cobertura populacional do
exame Papanicolaou e seu impacto; acesso a diagndsttratamento de lesdes pré-
cancerosas; custo meédio dos procedimentos por mindtiada; idade de inicio da vacinagao;
esquema proposto; eficacia e cobertura esperadtscastimados da vacina, seringas e do
programa, por menina vacinada. Em 2012, os resdtaldtidos nesse estudo indicaram que a

vacinagao contra HPV nos diferentes cenarios peissévcusto-efetiva no Pais.
1.5 Utilizacdo do Esquema vacinal estendido

Esgquema vacinal

O Ministério da Saude adotara o esquema vacinahdisto, composto por trés doses
(0, 6 e 60 meses). Esta decisdo foi tomada a matirecomendacdo do Grupo Técnico

Assessor de Imunizagbes da Organizacdo Pan-AmaridanSaude (TAG/OPAS), apés




aprovacao pelo Comité Técnico de Imunizagbes do RdMbnhecendo a necessidade de
dados adicionais em longo prazo sobre tal esquema.

Justificativa do esguema vacinal estendido

Até maio de 2013, a vacina HPV ja havia sido intmda em 51 paises como
estratégia de salde pubfitaAs experiéncias de implantacdo da vacina HPV résstrado
variacbes quanto a escolha e administracdo dasagdistudos clinicos randomizados vém
buscando avaliar a resposta imune da vacina HPVesguemas vacinais alternativos, tanto
com ampliacdo do intervalo entre as doses, quasto & reducdo do numero de doses. Os
estudos de imunogenicidade com duas doses da w@catiaivalente no grupo de meninas de
9 a 13 anos em comparacdo com trés doses no geupultheres jovens de 16 a 26 anos,
mostraram que o critério de ndo inferioridade fmarvado, havendo inclusive maiores titulos
de anticorpos no primeiro grufoOutro ponto interessante se refere ao fato deggaato
maiores 0s intervalos entre as primeiras duas disescina quadrivalente, maiores sao os
titulos de anticorpos obtidos imediatamente antesetceira dose, 0 que pode resultar em
resposta imunolégica mais robusta em adolescentaduttos jover’$'®?*® O esquema
estendido ja foi adotado por paises como Canadéb@ue British Columbia), México,

Colémbia e Suica.

Vantagens do esqguema vacinal estendido

* O esquema estendido seguira a recomendacédo do WAl&lae em julho de 2013 e ja
adotada por paises como Canada (Quebec e BritisimBia), México, Coldmbia e Suica;

« Com a adocdo desse esquema, sera possivel amphacisacdo do grupo alvo
inicialmente proposto de adolescentes de 10 a &4, gara adolescentes de 11 a 13 anos
de idade, oportunizando, assim, 0 acesso a vadragéais duas faixas etarias e a grupos
populacionais com condi¢cdes especiais;

* A partir de 2015, a vacina também sera oferecida aa adolescentes entre 9 e 11 anos de
idade; assim, dispondo dos mesmos recursos, sesivpbampliar a vacinagcdo para mais
trés faixas etérias, possibilitando desta formamaaa populagédo alvo (9 a 13 anos), nos
dois primeiros anos de implantagéo da vacina,;




* O maior intervalo entre a segunda dose e a terpeita resultar em resposta imunoldgica
mais robusta entre as adolescentes;

* Nos cinco primeiros anos serdo administradas doassg o0 que aumenta a adesdo ao
esquema vacinal e, consequentemente, o alcanceloasuras vacinais preconizadas; e,

* Um maior intervalo entre a primeira e segunda doserealizacdo da vacinacdo contra
HPV concomitante com campanhas de vacinacéo rédaziarga de trabalho das equipes
de vacinacdo, havendo maior chance de obtencdtadecaberturas vacinais sem impactar

nas coberturas vacinais das demais vacinas.

1.6. Monitoramento e vigilancia pds-vacinal

O monitoramento e vigilancia pods-vacinal sdo tamk@ses indispensaveis na
introducdo de uma nova vacina. Para isso, serdina@as investigacao de eventos adversos,
analises das coberturas vacinais, estudos do impastestratégias de rastreamento do cancer
do colo do utero adotadas e outras andlises, cenpevaléncia das alteracdes citoldgicas e
monitoramento dos gendtipos de HPV, que permitradocdo de medidas de ajustes quando

necessario.

Para avaliacdo da vacinacado sera necessaria zaggaide estudos de curto, médio e

longo prazos, conforme Quadro 1:

Quadro 1. Estudos de curto, médio e longo prazos parasgpéaidas vacinas.

Prazo
(anos apods a Avaliacao primaria Avaliacdo complementar
introducéo)

» Prevaléncia de genétipos HPV em Prevaléncia de verrugas genitai
Curto adolescentes sexualmente ativas
(5-10 anos) | « Avaliacdo da adesédo a vacinacéo
contra o virus do HPV

\"24

* Prevaléncia de lesdes pré- » Cobertura de rastreamento
Médio cancerosas (com ajuste por » Positividade das provas de
cobertura de rastreamento) rastreamento

(10-15an0s)| | 5 o\ aléncia de gendétipos de HRV

em lesbes precursoras
e Incidéncia/mortalidade de cancere Incidéncia de outros canceres ppr

Lonao do colo uterino HPV
& 2% anos) | Prevaléncia de gendtipos de HR\* Cobertura de rastreamento
- em cancer invasor » Seguimento de mulheres com

provas positivas de rastreamento
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2. Vacina papilomavirus humano 6, 11, 16 e 18 (rembinante)

2.1. Forma farmacéutica, apresentacdo e composza

O Ministério da Saude adquiriu a vacina quadriv@epapilomavirus humano
(recombinante) do laboratério MSD/Instituto Butamteomposta pelos tipos HPV 6, 11, 16 e
18, conforme descrito no Quadro 2.

A vacina HPV é apresentada na forma farmacéuticusgpensao injetavel, unidose,
acondicionada em embalagem secundéaria contendoa%bo$-ampola. Cada dose possui

volume de 0,5 ml.

Quadro 2. Forma farmacéutica, apresentacédo e composicatogerda vacina HPV.

Vacina papilomavirus humano 6, 11, 16 e 18 (recondsite)

Forma Farmacéutica | Suspensao injetavel

Apresentacao Frasco-ampola com 1 dose de 0,5 ml

Composicao 20 microgramas Proteina t1do Papilomavirus Humahdipo 6

40 microgramas Proteina $1do Papilomavirus Humahdipo 11
40 microgramas Proteina $3do Papilomavirus Humahdipo 16
20 microgramas Proteina t3do Papilomavirus Humahd@ipo 18
Excipientes: adjuvante sulfato de hidroxifosfato dkRiminio
amorfo (225 microgramas de Al), cloreto de sdédiehidtidina,

polissorbato 80, borato de sédio e agua para geta

'Papilomavirus Humano = HPV

2 Proteina L1 sob a forma de particulas tipo vimesipzidas em células de levedura (Saccharomycessiare
CANADE 3C-5 (Estirpe 1895)) por meio de tecnoloBisdA recombinante.

% Adsorvida no adjuvante amorfo de sulfato de hidosfato de aluminio (225 microgramas de Al)

2.2. Objetivo e meta

O objetivo da vacinacdo contra HPV no Brasil é pnétvo cancer do colo do utero,
refletindo na reducédo da incidéncia e da mortaBdaor esta enfermidade. Desfechos como
prevencao de outros tipos de céancer induzidoshiel e verrugas genitais sdo considerados
desfechos secundarios. A meta é vacinar 80% dalgdm alvo, oque representa 4,16
milhdes de meninas. O impacto da vacinacdo em tedasalde coletiva se da pelo alcance
de 80% de cobertura vacinal, gerando uma “imunidametiva ou de rebanho”, ou seja,

reduzindo a transmiss&o mesmo entre as pessoascifas’.
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2.3. Populacéao alvo

A populacao alvo da vacinagcdo com a vacina HPVnéposta por adolescentes do

sexo feminino na faixa etaria entre 11 e 13 anoglaée no ano da introducéo da vacina

(2014), na faixa etaria de 9 a 11 anos no segundale introducéo da vacina (2015) e de 9

anos de idade do terceiro ano em diante (2016a & especificacdo das coortes no quadro 3.

No caso da populacdo indigena, a populacdo alveadmacdo € composta por

indigenas do sexo feminino na faixa etaria de @ @arlos no ano da introducédo da vacina
(2014) e de 9 anos de idade do segundo ano ene @2015) (Quadro 3).

Nota: A populagdo a ser vacinada em 2014 sera de Shpesilde adolescentes

Quadro 3. Populacao alvo da vacina HPV

ANno

Populacao alvo

2014

Adolescentes do sexo feminino de 11 a 13 anos,ekksne 29 dias
de idade.

Indigenas do sexo feminino de 9 a 13 anos, 11 meg8sdias de
idade.

174

2015

Adolescentes do sexo feminino de 9 a 11 anos, kksne 29 dias
de idade.

Indigenas do sexo feminino de 9 anos a 9 anos,ekksre 29 dias
de idade

2016 em diante

Adolescentes do sexo feminino de 9 anos a 9 ardomekes e 29
dias de idade.

Indigenas do sexo feminino de 9 anos a 9 anos,ekksre 29 dias
de idade.

Nota:

1. Consulte o anexo V sobre a indicacdo da vaciR® Honforme as possiveis situac
vacinais encontradas entre as adolescentes.

2.4. Indicacao

A vacina HPV ¢é indicada para a imunizacgéo ativareons genotipos de baixo risco
HPV 6 e 11 e de alto risco HPV 16 e 18.
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2.5. Esquema vacinal

A vacinacao consiste na administracdo de trés dosesesquema vacinal 0, 6 e 60
meses (esquema estendido). A administracdo da ipimi@se se iniciard no més de marcgo
(més 0); a administracdo da segunda dose se @ioiarmés de setembro (més 6); e, a
administracdo da terceira se iniciard no més deanaprazada para cinco anos apos primeira
dose (més 60) (Quadro 4). Recomenda-se que, no morda administracdo da primeira
dose, seja entregue uma carta a adolescente odentsobre aonde se dirigir para a
administragéo da segunda, conforme modelo do Ahexo

No Brasil, existem duas vacinas disponiveis no auoc a bivalente e a
quadrivalente. No entanto, considerando as recoagéed da OMS, quando iniciado a
vacinacdo com uma delas, o ideal € completar ce@sgicom a mesma vacina. Mas, caso a
vacina usada em doses anteriores ndo esteja disponi ndo seja conhecida, recomenda-se
administrar a vacina quadrivalente, disponivel ederpublica, para completar o esquema.
Vale ressaltar que ndo existem dados disponivdisee se seguranca, imunogenicidade ou
eficacia das duas vacinas contra o0 HPV quando ssg&ldorma intercambiaveis, por isso,
todos os esforcos devem ser para a administracametana vacina para completar o
esquemZ.

Ressalta-se que as adolescentes com esquema apdwhecina bivalente ndo seréo

revacinadas com a vacina quadrivalente.

2.6. Estratégia de vacinacgao

A vacinacao ocorrera em unidades basicas de sbli8f8) como rotina e em escolas
publicas e privadas por ocasidao das acbes extrami@oadro 4), com flexibilidade de
adaptacao as realidades regionais. Para tantaneecta-se o envolvimento das Secretarias

Estaduais e Municipais de Educacgéo para a opeai@agao das agoes.

Quadro 4. Esquema vacinal da vacina HPV.

Dose Esquema Més da~1 Estratégia
B s ;
12 dos€D1) 0 Marco UBS e escolas publicas e privadas
228 dos€D2) 6 Setembro UBS
32 dosdD3) 60 Marco UBS
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2.7. Termo de recusa de vacinacao

Nas Unidades Basicas de Saude, a vacinacdo dasseeltles ocorrera sem
necessidade de autorizacdo ou acompanhamento idosupgesponsaveis. Na vacinagdo em
escolas, caso o0 pai ou responsavel ndo autorizzinagdo da adolescente, orienta-se que
assine e encaminhe a escola o “Termo de Recusaadea¢ao contra HPV”, distribuido
pelas Escolas antes da vacinacdo, conforme modelandxo Ill. Depois de assinado, o
termo deverd retornar a Unidade de Saude de refaréom antecedéncia de uma semana,

para o planejamento das doses a serem administradas

2.8. Modo de administracao

A vacina HPV deve ser administrada exclusivamenbe ywia intramuscular,
preferencialmente na regido deltoide, na partergupéo braco, ou na regido anterolateral
superior da coxa. A vacina ndo pode ser injetadavipointravenosa, por via subcutanea ou
por via intradérmica.

As seringas e agulhas recomendadas para admiastdacvacina devem seguir as
seguintes especificagcoes:

* Seringas: 1mL ou 3mL com bitaer Sip ouLuer-Lok.
e Agulhas para via intramuscular: 25 x 0,6 mm, 257%&rfm ou 25 x 0,8 mm.

Antes da administracdo da vacina, devem ser cdofera seringa e agulha a serem
utilizadas, a integridade do frasco e as informsgde rotulo, a validade do produto e o
volume dosagem a ser administrado. O frasco dewevisgalmente inspecionado para
deteccdo de particulas ou de descoloracdo queatatiquem a utilizagdo. Na presenca de
alteracOes, a vacina devera ser encaminhada paraeexde acordo com as normas de
biosseguranca. Imediatamente antes da administracikasco deve ser homogeneizado de
forma a manter a suspensao da vacina.

Na rotina com esta vacina tem sido observada aé&uoa de desmaios atribuidos a
sindrome vasovagal ou reacdo vasopressora queepcanmalmente, em adolescentes e
adultos jovens. Um estudo sobre sincope depoisdaacdo mostrou que 63% ocorrem igual
ou em menos de cinco minutos e 89% dentro 15 nmenuwRortantopara reduzir risco de

quedas e permitir pronta intervengdo caso ocosia@pe, a adolescente devera permanecer
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sentada e sob observacdo por aproximadamente 1Bosiapds a administracdo da vacina
contra HP\#".

Nota: A vacina HPV pode ser administrada simultaneameoi® outras vacinas do
Calendario Nacional de Vacinagdo do PNI, sem iatérfcias na resposta de anticorpas a
qualquer uma das vacinas. Quando a vacinacdo &mealtfor necessaria, devem ser

utilizadas agulhas, seringas e regides anatomisastds.

2.9. Conservacao e validade

A conservacgao da vacina nas diversas instanci&eda de Frio deve prever o tempo
de armazenamento e temperatura, varidveis detartagigpara a promoc¢do de operacdes
seguras na cadeia de frio.

O controle da temperatura é fator fundamental paaaondicionamento, a logistica e
o monitoramento dos imunobiolégico, e deve serizadd por meio de instrumentos de
medicao de temperatura adequados.

A vacina deve ser conservada em temperaturas €2ftre +8°C.

O PNI recomenda a substituicdo das caixas térmieagoliestireno expandido,
utilizadas nas atividades de rotina e extramuros,caixas de poliuretano. Esta mudancga
justifica-se em razdo da sua maior resisténcialdictade e facilidade de higienizagao.

Abaixo seguem as orientacdes a serem observa@asoga organizacdo das caixas
para o transporte e estoque das vacinas:

* Ambientar as bobinas reutilizaveis, em quantidadieiente;

e Dispor as bobinas no fundo e paredes internas,alodm uma barreira para reduzir a
velocidade de troca de calor com 0 meio externo;

* Posicionar o sensor do termdémetro no centro daac&etmica, monitorando a
temperatura até atingir o minimo de +1°C parafmatise da adequada climatizacdo no
interior da caixa;

* Organizar os imunobiolégicos no interior da cabea maneira segura para que nao
figuem soltos e, eventualmente, se desloquem shfrenpactos mecanicos durante o
deslocamento;

« Posicionar o registrador de temperatura no cen&racatga organizada, garantindo a
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medicdo de temperatura precisa dos imunobiolégiqussa monitoramento da
temperatura ao longo do deslocamento;

Dispor as bobinas reutilizaveis cobrindo os imualdgicos;

Lacrar as caixas com fita adesiva e identificiekternamente;

Monitorar a temperatura durante o deslocamento;

A vacina néo deve ser congelada;

O prazo de validade da vacina é de 3 (trés) apasta da data de fabricacdo impressa na
propria embalagem do produto;

A vacina deve ser usada conforme fornecida, nagoseacessaria qualquer diluicdo ou
reconstituicao; e

Apés o frasco perfurado, mesmo que por qualquerivin@d dose ndo tenha sido

administrada, o frasco e todo seu conteudo devszdaescartados conforme normas

técnicas vigentes constantes do Manual de Procathspara Vacinagao.

Nota: O uso de gelo em barra ou em escama néo é recomethalaOs servicos de sald
deverdo conservar devidamente as bobinas reutigz@nviadas pelastancia central ou adquirids

com recursos proprios, a fim de que se torne deseéra a utilizacdo de gelo comum.

e

AS

2.10. Residuos gerados nos servicos de saude

O gerenciamento de residuos de servicos de sadeendestar em conformidade

com as definicdes estabelecidas na RDC Anvisa 6° @@ 7 de dezembro de 2004, que

dispde sobre o regulamento técnico para o gereeai@ntde Residuos de Servigcos de Sau

de e

a Resolucdo Conama n° 358, de 29 de abril de 205,dispde sobre o tratamento e a

disposicéo final dos Residuos dos Servicos de SREIS).

Os residuos provenientes de vacinacdo extramumasndq n&o puderem s

er

submetidos ao tratamento nos locais de geracaendeer acondicionados em recipientes

rigidos com tampa, resistentes a punctura, ruptazamento e devidamente identificados

, de

forma a garantir o transporte seguro até a unidadeatamento. Exemplo: caixas coletoras de

material perfurocortante.
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2.11. Imunogenicidade e eficacia da vacina quadalente

Na metanélise de Lu B et %&l.os dados demonstram eficacia da vacina de 96% (IC
95%: 89%-99%) para as lesdes intraepiteliais calvide alto grau associadas ao HPV 16 e
de 90% (IC 95%: 62%-97%) para as lesbes assocaléd’V 18 em meninas sem contato
prévio com o HPV. Na metanélise de Rambout L é¢,a. vacina demonstrou eficacia de
86% (IC 95%: 79%-91%) para as lesdes de alto gkgurotecdo cruzada para outros tipos
virais oncogénicos também tem sido relatada, nadaaé desconhecido o acréscimo que
possa acarretar na prevencao do cancer do coltedn U

Diversos estudos de longo prazo se encontram eamardo com vistas a avaliar,
entre outros aspectos, efetividade, efeitos detitwipdo dos virus ou protecdo cruzada em
subtipos de HPV néo vacinais, prazo da respostaanmgeguranca e imunogenicidade, além
de eficacia do esquema vacinal com duas dosesiddele na coadministragcdo com outras

vacinas e vacinas que incluam mais sorotipos virais
2.13. Precaucoes

» Doenca febril aguda grave a administracdo da vacina HPV deve ser adiada em
caso de doenca febril aguda grave. Contudo, ampgasie uma infecdo leve, como é
0 caso de resfriado ou de febre baixa, ndo constitlivo para o adiamento da
vacinacao.

* Doencas agudas intensas ou moderadas administracdo da vacina HPV deve ser
adiada em caso de doencas agudas intensas ou deslera

* Trombocitopenia: a vacina deve ser administrada com precauc¢ao enmas com
trombocitopenia ou qualquer distarbio de coagulagido risco de ocorrer
sangramento ou hematoma apos a injecao intramus®gasa situacdo, usa-se a
técnica em Z.

e Imunossupressdo a imunossupressao por doenca ou medicamentos nag
contraindica a vacinacib

* Administragdo simultanea com outras vacinas a vacina HPV pode ser
administrada simultaneamente com outras vacinasGidendéarios Nacional de

Vacinacdo do PNI, sem interferéncias na respostntieorpos a qualquer uma das
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vacinas. Quando a vacinacdo simultanea for nedasdéwvem ser utilizadas agulhas,
seringas e regides anatdbmicas distintas.

Intercambialidade entre vacinas HPV recomenda-se que as adolescentes que
tenham iniciado o esquema com a vacina bivalentainem o esquema com a
mesma vacina, nos proprios servicos onde se ingiesquema. No entanto, se a
vacina com a qual a jovem iniciou 0 esquema naondecida ou se a vacina ja
administrada nao esta disponivel, deve-se utifizacina disponivel para completar
o esquemd. Consulte 0 anexo V sobre a indicacdo da vacing Eéhforme as
possiveis situacdes vacinais encontradas entmodesaentes.

Revacinagdo as adolescentes ja vacinadas com esquema congolgtoa vacina
bivalente ndo serdo revacinadas com a vacina gasehte e ndo foi estabelecida a

necessidade de dose de reforco.

2.14.  Contraindicactes
A vacina HPV é contraindicada e, portanto, ndo deee administrada nas
adolescentes:

Com hipersensibilidade ao principio ativo ou a quat um dos excipientes da
vacina;

Com historia de hipersensibilidade imediata gralevedura; ou,

Que desenvolveram sintomas indicativos de hipeitlsédade grave apos receber
uma dose da vacina HPV.

A vacina néo é indicada em gestantes, uma vez @oidnéa estudos conclusivos em
mulheres gravidas até o presente momento. Se aaanengravidar apos o inicio do
esquema vacinal, as doses subsequentes devedtiaatas até o periodo pés-parto.
Caso a vacina seja administrada inadvertidamentantbs a gravidez, nenhuma
intervencdo adicional é necessaria, somente 0 audmmento pré-natal
adequad®, %°.

Nota: A vacina quadrivalente pode ser administrada ertaées, pois as informagdes
disponiveis ndo demonstram nenhum efeito prejudicia
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2.15.  Vigilancia de eventos adversos pés-vacinacao
O uso da vacina HPV é embasado em estudos ciestifabustos de eficacia e
seguranca, mas eventos adversos pos-vacinacao (E#sBuciados a vacina podem ocorrer.

No Quadro 5 estédo descritos os principais evemtesraos associados a vacina HPV.

Quadro 5. Eventos adversos associados & vacina HPV quishiea.

Tipo de evento adverso Principais sinais e sintomas

Reac0es locais — Dor no local de aplicagéo, edema e eritema de sidade

moderada

ManifestacOes sistémicas — Cefaleia
— Febre de 38°C ou mais

— Sincope (ou desmaio)

Entende-se como Sincope a alteracdo transitorieodsciéncia acompanhada por
perda da consciéncia e do tbnus postural causddadpeinuicdo do fluxo sanguineo no
cérebro, com recuperagdo espontanea, sem a necksdig cardioversdo quimica ou elétrica.
E uma das causas mais comuns de perda parciatadudéoconsciéncia e, embora seja um
distarbio benigno, de modo geral, tem potencialaparoduzir lesdes, como fraturas do
quadril ou dos membros.

A sincope maidrequente em adolescentes e adultos jovens é apgintasovagal,
particularmente comum em pessoas com alguma latdi@mocional. Geralmente, ha algum
estimulo desencadeante como dor intensa, expectiidor ou um choque emocional subito.
Vérios fatores, tais como jejum prolongado, medangao, locais quentes ou superlotados,
permanéncia de pé por longo tempo e fadiga, podememtar a probabilidade de sua
ocorréncia.

Atencdo especial deve ser dada no diagnosticoedifeal da sincope com os
seguintes eventos clinicos:

» Episodio hipoténico-hiporresponsivo (EHH) é caracterizado pelo inicio subito da
triade de diminuicdo do tdnus muscular, hiporrespiatiade (responsividade menor
do que a habitual a estimulos verbais ou outrdmekis sensoriais) e alteracdo na

cor da pele (palidez ou cianose).
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* Convulsao atbnica pode se apresentar com semelhantes caractexistin&cas ao
EHH, mas é caracterizada por inconsciéncia e psiiida de tbnus em musculos
posturais, sem alteragéo na cor da pele (palidezanwose).

* Intoxicacdo exogena pode apresentar-se clinicamente como EHH e deve s
descartada através de investigagdes clinica edtav@ apropriada.

» Outros quadros clinicos broncoaspiracao, refluxo gastresofagico, apretia,

Apesar de a vacina HPV ja ter sido amplamente adau@ ser utilizada de forma
universal em diversos paises, 0 manejo apropriaddEAPV € imprescindivel para avaliar a
seguranca do produto. Para isto, tornam necessanasificacdo e investigacdo de todos os
eventos adversos que por ventura venham a ocorrer.

Os eventos adversos graves deverdo ser notifickttiso das primeiras 24 horas de
sua ocorréncia, do nivel local até o nacional, iselgu os fluxos de informacdo e de
investigacdo descritos no Manual de Vigilancia Epitlogica de Eventos Adversos Pés-
Vacinagéo, do Ministério da Saude.

2.16. Registro de dados da vacinagao

O registro das informacdes de doses aplicadas ceav&lPV compbe uma etapa
critica do processo de implantacdo da vacina, dereido o esquema vacinal de trés doses e
o longo intervalo entre as doses, especialmente ardegunda e terceira dose, o que torna de
fundamental importancia a identificacdo da pessmada. Isto tem o propdésito de garantir
esquemas individuais completos e ainda possibdifansca ativa, quando necessario. Para o
alcance de tal objetivo € indispensavel que todasiradades de vacinacdo tenham em
funcionamento o Sistema de Informacao do PNI nolneineor procedéncia (SIPNI) ou outro
sistema de informacdo nominal que possua plenspgeabilidade com o SIPNI. Importante
observar que nao havera sistema de conversdo de/argxcel para o SIPNI. Deve-se
utilizar o modelo de registro do anexo IV. Essasteg em formulario devera ser digitado no
SIPNI quando este estiver implantado.

Instrucdes detalhadas quanto a instalacdo e us®IRI, bem como modelos de

ficha de registro de vacinado estédo disponiveisl&ne em:http://si-pni.datasus.gov.br/

Sendo assim, a vacina HPV devera ser registradalPl ou exportada de outro
sistema de informacdo nominal para o SIPNI, gardotio registro de dados de vacinacao

individuais. Sempre que possivel, deve-se coletarnaail e o telefone do vacinado, pois
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facilitardo o contato para as doses subsequenteadilaa, se necessario. Também deve-se
coletar dados anteriores de vacinacao do indiviidua atualizagéo no sistema de informacéo.
Os dados podem ser coletados na ficha de registreadinado e posteriormente
digitados ou inseridos diretamente no sistema fl@nracdo durante o procedimento de
vacinagao. Isto dependeréd do processo da vaciragacada unidade de saude e do tempo
disponivel para realizar o cadastro e atualizagddSHNI, além da disponibilidade de

computadores portateis durante acdes extramuros.

2.16.1. Insercao dos dados de doses aplicadas deiva HPV no sistema de informacao

Inicialmente, para a insercdo dos dados no SIPNtialzelas do sistema deverdo ser
atualizadas para garantir que o campo da vacina edgfa disponivel para registro. Para
tanto, deve-se proceder as seguintes orientacdes:

(i) Entrar nosite do SIPNI disponivel erttp://si-pni.datasus.gov.br/

(i) Fazerogin com a senha do SIPNI;

(iii) Entrar nomenu DOWNLOAD/ NOVO SI-PNI/ ATUALIZACAO DE TABELAS
para fazer @ownload; e,

(iv) Apds o download, ainda no SIPNI, entrarmenu UTILITARIOS/ SEGURANCA/
ATUALIZAR BASE DE DADOS.

ApOs essa atualizacdo, proceder ao registro daagid da seguinte forma:

e Buscar o nome do vacinado no banco de dados s& @adlastrado ou inclui-lo se
ainda néo constar do banco de dados do SIPNI;

* Registrar a data da vacinacéo;

» Escolher o laboratério e registrar o lote da vaditi&zada;

* Marcar qual dose da vacina corresponde este re¢i3l;, D2 ou D3);

e Incluir o registro na Estratégia 1-Rotina.

Mensalmente, as informagbes das doses aplicadasacdaa HPV deverédo ser

enviadas seguindo o fluxo de rotina, juntamente asnmformacdes das demais vacinas.

Nota: Sempre aproveitar a oportunidade para realizagistro anterior desta e de outras
vacinas no SIPNI.
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Para aqueles estabelecimentos que ainda estacoerso de implantagédo do SIPNI,
os dados que foram registrados individualmenterdeser consolidados por idade e digitados
todas as sextas-feiras no APIWEB (http://pni.datagy.br) para que seja realizado o

acompanhamento das coberturas vacinais.

2.16.2. Acompanhamento das coberturas vacinais

Para que se realize um acompanhamento da quamtildacheninas vacinadas com
primeira e com segunda dose da vacina, sera disppaio no sitio eletrénico do Datasus
um “vacindmetro” conforme adotado nas campanhasad@acao. Para isso, é necessario que
a informacao de doses aplicadas seja transmitites tasextas-feirasno ano da implantacéo
da vacina (2014).

Portanto, aqueles estabelecimentos que utiliz&tPdll devem transmitir os dados
de vacinados todas as sextas-feiras através dentissor (mais informacdes no manual do
SIPNI). E aqueles estabelecimentos que estdo fazemndgistro individual, mas ainda nao
estdo utilizando o SIPNI para insercao da informagéquantidade de meninas vacinadas
deve ser consolidada por idade e digitada no APIW&Bbém todas as sextas-feiras. Além
disso, deverao preencher o registro nominal do Améx

Reitera-se a necessidade da implantacdo do SIPNi® breve possivel para que o
registro individual seja digitado neste sistemao Ifacilitara a busca destas meninas para a
terceira dose da vacina, apés 60 meses.

2.16.3. Meninas ja vacinadas com HPV no momento d@aplantacao

No momento da implantacdo, é possivel que hajamasa vacinadas com uma das
vacinas contra HPV (bivalente ou quadrivalentejaRaalise da cobertura vacinal com HPV
serdo considerados os dados registrados no APIWEBramsmitidos através do SIPNI
anteriormente a implantacéo. No entanto, deveréeséirado, no SI-PNI, cegistro anterior
de vacinacdo destas meninas, pois esse dado skzddat para conhecermos qual a
populacao vacinada com HPV dos municipios. Pata,tassas meninas deverédo apresentar o

comprovante de vacinacao.
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3. Outras acOes de promocéao da saude e prevenc&odibencas

3.1 Acdes educativas

A prevencdo primaria do cancer do colo do Uteré estacionada a diminuicdo do
risco de contagio pelo HPV, tornando assim fundaaig@lém da vacinacdo contra HPV, as
acOes de educacdo em saude voltadas a promocaddfa e prevencao dos fatores de risco
da doenca.

As acOes educativas devem abordar informacgdes @u@ntao HPV e ao cancer de
colo de utero; (i) a vacinacédo contra HPV, inctidnseus objetivos e resultados esperados;
(i) a realizacdo periddica do rastreamento docegn(iv) ao diagndstico e tratamento do
cancer, (v) a prevencado de doencas sexualmentmissiveis, (vi) acdes que valorizem a
participacdo das adolescentes e favorecam a soaoauifa, estimulando-as a assumirem
comportamentos saudaveis.

A comunicacdo devera ser continua e direcionadaddesentes publicos, como
adolescentes, pais e responsaveis, profissionassuatde, professores e populacdo em geral,
buscando sensibilizar e informar quanto ao temavef?e ser realizada por meio de
comunicacao tradicional, como campanhas de magsaribuicdo de materiais informativos,
e por meio de midias sociais, telefonia mével easuecnologias modernas.

As orientacfes quanto a prevencdo do HPV e de odomncas sexualmente
transmissiveis devem abranger:

* InformagBes em linguagem clara, consistente ereliiente adequada.

» Atualizacdo do conhecimento técnico dos profissfotanto da area da saude quanto
da &rea de educacéo.

* Orientagdo quanto ao comportamento sexual e adeipoeservativos masculinos e
femininos em todas as relacdes sexuais.

* Informagbes sobre o controle do tabagismo como dod® minimizar o risco de
cancer do colo do utero.

No que tange a assisténcia a adolescentes senzagdor ou desacompanhado dos
pais ou responsaveis € importante destacar que:

* O acesso aos servicos e acoes de saude, incluga@nacdo, € um direito previsto
na Constituicdo Federal Brasileira de 1988, notkistala Crianca e do Adolescente

(Lei n° 8.069/1990) e no Sistema Unico de Satidend.8.080/1990).
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* A auséncia dos pais ou responsaveis ndo impedmdirtento de adolescentes pela
equipe de saude.

* A patrticipacédo da familia no acompanhamento dastges relacionadas a saude &
desejavel e deve ser incentivada.

* No atendimento de adolescentes, tanto acompanh@unso desacompanhados,
prevalecem os principios de autonomia, confidelcde, privacidade e
consentimento informado.

« Durante o atendimento, deve-se avaliar a capacidadadolescente de discernir e
assumir o autocuidado, sendo necesséria a safioitde presenca de um responsavel

se houver prejuizo dessa capacidade.

3.2. Rastreamento do cancer do colo do Utero

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS),\&eipcéo secundaria compde
as estratégias para a deteccdo precoce do canceolaalo Utero. As principais sdo o
diagnostico precoce, através da abordagem de pessma sinais e ou sintomas, e 0
rastreamento, pela realizacdo do exame na popudssittomatica, aparentemente saudavel,
com objetivo de identificar precocemente lesdesps®ras ou sugestivas de cancer.

Segundo as Diretrizes Brasileiras para o Rastremmea Cancer do Colo do

Utero™®

, 0 rastreamento deve ser realizado através do eexitwpatoldgico de esfregaco
cervicovaginal, conhecido como exame Papanicolpoutodas as mulheres entre 25 e 64
anos de idade, a cada trés anos, apos dois examass &onsecutivos negativos. Até o
momento, 0s componentes mais importantes paraaedig morbimortalidade pelo cancer
do colo do utero sdo a alta cobertura do rastre@mren populacdo alvo e o tratamento de
lesdes precursoras quando diagnosticadas.

Com a introducdo da vacina HPV no Brasil, as recatagdes vigentes para o
rastreamento do cancer o colo do utero ndo devesdalteradas, uma vez que nao ha
evidéncias que justifique qualquer mudanca. Paiseso Reino Unido e Australia, que
adotaram a vacinacdo h& mais de cinco anos, tamit@@mapontaram perspectivas de
mudancas no meétodo de rastreamento.

Alguns aspectos importantes quanto ao controle d@ncer do colo do utero:

* Realizacdo do rastreamento nas adolescentes vasimpndo atingirem a idade

recomendada.
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Acompanhamento da qualidade e da sensibilidadexdmes citopatologico. Neste
sentido, o Ministério da Saude implantou a “Quedifido nacional em citopatologia
na prevencao do cancer do colo do uUtero (QualiCiadjavés da Portaria MS/GM n°
1.504/2013, definindo ac¢des de controle de quadidalooratorial e de gestéo.
Implantagédo do Sistema de Informacdo do CéancerC@Ng, em substituicdo ao
Sistema de Informacdo do Cancer do Colo do Utel8GSLO). O SISCAN esta
integrado ao Cartdo SUS permitindo a identificagé® mulher atendida e
futuramente sera incluida a informacéo de vacinagata HPV.

Realizacdo de estudos de monitoramento dos gesdtipdHPV a médio e longo
prazo. Para tanto, sera necessario uma nova itrfraga operacional e de vigilancia
epidemiologica no Pais, incluindo suporte laboratopara identificagcdo e

monitoramento da circulacdo dos subtipos virais.
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Anexos

Anexo | — Carta a adolescente para agendamentddizs2 da vacina HPV.

Anexo Il — Carta aos pais e responsaveis sobreinavalPV.
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Anexo | — Carta a adolescente para agendamento d& @ose da vacinagao contra HPV.

MINISTERI DA SAUDE
AGENDAMENTO DA 22 DOSE DA VACINA HPV

Parabéns! Vocé acaba de dar o primeiro passo papeesenir contra o cancer do colo do
Gtero ao tomar a primeira dose da vacina quadntalpapilomavirus humano (HPV). O
cancer do colo do utero € uma doenca grave e @rders® ameaca a sua vida. No Brasil, é a
segunda principal causa de morte por cancer eniteenes. Os subtipos HPV 16 e 18 séo
responsaveis por cerca de 70% dos casos de camamia do Utero em todo o mundo e
ambos subtipos estéo incluidos na vacina quadnieatontra HPV.

Para que a protecao seja completa, vocé precisa @rsegunda dose da vacina contra HPV
procurando a Unidade Basica de Saude (UBS) ,
localizada no periodo de 01 a 12 de setembro
de 2014 N&o se esqueca de levar a sua caderneta demaddedo de vacinagao.

Na UBS indicada acima, estard o registro da suagma dose e sera feito o registro da
segunda dose e também o0 agendamento da terce#aqdesacontecera daqui a cinco anos.

Lembre-se, para que vocé esteja devidamente pdategintra o cancer do colo do utero
precisa tomar as trés doses da vacina contra HRRgqurema recomendado abaixo:

. 12 dose:a dose inicial sera administrada em UBS e escolas;
. 22 dose:a 22 dose sera administrada seis meses apo®sel®edt UBS;
. 32 dose:a 32 dose sera administrada cinco anos apososd2em UBS.

Agende este compromisso e proteja-se contra o céonalo de Utero. Faga a sua parte!
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Anexo Il — Carta aos pais e responsaveis sobre aciaa HPV.

MINISTERI DA SAUDE
VACINA HPV NAS ESCOLAS
Senhores pais ou responsaveis,

O Ministério da Saude, por meio do Programa Natidedamunizacdo amplia o Calendario
Nacional de Vacinagdo com a introducdo da vacirediguelente papilomavirus humano
(HPV) no Sistema Unico de Saude (SUS), para préedq cancer do colo do utero.

O cancer do colo do utero é uma doencga grave e g@dema ameaca a vida. No Brasil, € a
segunda principal causa de morte por cancer eniteenes. Os subtipos HPV 16 e 18 séo
responsaveis por cerca de 70% dos casos de camamial do Utero em todo o mundo e

ambos subtipos estao incluidos na vacina quadnietontra HPV.

Por intermédio das Secretarias de Saude e de Eycagn marco de 2014 se iniciara a
vacinacao contra HPV para as adolescentes de 23adk de idade nas Unidades Basicas de
Saude (UBS) e em escolas publicas e privadas,

Para que as adolescentes estejam devidamenteigastegpntra o cancer do colo do utero
deverao tomar trés doses da vacina contra HPVaqueesa recomendado abaixo:

. 12 dose:a dose inicial sera ofertada para adolescentdsl de 13 anos de idade em
UBS e escolas, a partir do més de marco;

. 22 dose:a 22 dose sera administrada seis meses apo®seled UBS,;

. 32 dose:a 32 dose sera administrada cinco anos apésasd2em UBS.

A vacina contra HPV é gratuita e também estaraodisgel nas Unidades de Saude durante
todo o ano.

A vacinagao das adolescentes ocorre sem necessidadgorizagéo ou acompanhamento dos
pais ou responsaveis. No entanto, caso o pai quomsavel ndo autorize a vacinagdo da
adolescente na escola, devera encaminhar o “TearRedusa”, devidamente preenchido e
assinado.
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Anexo Ill — Termo de recusa da vacina HPV.

MINISTERI DA SAUDE
TERMO DE RECUSA DA VACINA HPV

Eu (nome do pai, da mée ou do responsavel), ,
inscrito(a) sob RG n° e ingajiteob CPF n° ,
NAO AUTORIZO minha filha a tomar a vacina
papilomavirus humano (HPV), a ser administradascala em que estuda.

Estou ciente de que, ao ndo enviar este Termogda®ente preenchido e assinado, a escola
até o dia / / , 0S profissionais de sgudefardo a vacinagdo na escola poderéo
administrar a vacina em minha filha.

Informacdes importantes:

. A vacina contra HPV é segura e os efeitos ca@epds a vacinacao séo leves, pouco
frequentes (10 a 20%) e podem incluir dor e vermd@thno local da injecao e febre baixa.
. Desmaios podem acontecer depois da aplicacdoalquer vacina, especialmente em

adolescentes e adultos jovens, portanto, as adokescdevem ser vacinadas sentadas e néo
realizar atividade fisica por, pelo menos, 15 nmiaw#pos a administracao da vacina.

. Na data em que ocorrer a vacinacdo na escolaokesgente devera levar a sua
caderneta de vacinagdo. Caso tenha perdido, sen@cida uma nova caderneta. E
fundamental que a adolescente guarde a caderad&ve para receber as doses seguintes.

. Para garantir a protecdo contra o cancer dodmldtero sdo necessérias trés doses da
vacina contra HPV.
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Anexo IV — Formulario de registro para as Unidadesle Saude que ainda nao utilizam o
SIPNI.

Ministerio da Saude
Secretaria de Vigilincia em Saide
Departamento de Vigilincia Epidemioldgica
Coordenacio Geral do Programa Nacional de Imunizacies

Ficha de Registro do Vacinado
Estabelecimento de Sande

Codigo CNS

*Nome

*Nome Mie

*Data de _\'nscin':lent *Sexo Raca *Pais  *UF res. *Municipio residéncia
N O O O B O
Endereco: N® CEP
N e e o e o v o
Complemento |

Bairro Telefone (com DDD)
T T A A O I I
~IT0 0na de resiiencia Fl=rupo de omunicante
| |Rur.1[|:| L'l'bannl:l.%.tﬂldp.i.lnﬂlto Gestante I:l]lameninse I:l

*Motive de FEspecialidads *Data

*Data de

4 & & * T *® o 5 */ o * . *' -
RA] Aplicagdo Estratégig *Imuncbiclogice Laberatdrio Dose Late Indicaco **| (solicitante) Aprazamento Digitagiio
1 [l I
) ) [
f Fol [
r Fo [
[ [ [
f P [
[/ [ [

* Campo de preenchimento obrigatorio (colocar 5/T no caso de nio ter informacio de Lote e Laboratorio)

=* No caso de vacinas especiais (CRIE)

=*% Assinale X em caso de registro anterior @
Pagina 1 de 2 Veia no verso as tabelas de apoio. Elas facilitardo o preenchimento de alzumas informedes

Tabelas de apoio

Raga Pais Estratégia Grupo de atendimento
1 [Branca 1 [Brasil 1 [Rotina 1 [Indigenas
2 [Negra 2 |Argentina 2 [Especial 2 |Assentados
3 [Parda 3 [Bolivia 3 [Bloqueic 3 |Acampados
4 [ldigena 4 [Chile 4 [Intensificagio 4 [Mailitares
S |Amarela 5 [Paraguai 5 |Campanha indiscriminada S5 |Quilombolas
6 [ragua: 6 [Campanha seletiva 6 |Populagdo privada de liberdade|
7 [Eolombia 7 |Soroterapia 7 |[Populagiio meral
8 [Equador
Diose
9 [Outros paise
D1 [1* Dose
10 [Perm
D2 27 Dose
11 [Venezuela
D3 |32 Dose
12 BSuriname
D4 |47 Dose
13 [Guiana Francesa —
D35 57 Dose
14 [Guiana Inglesa
Rl [1° Reforgo
B2 |2° Reforgo
D [Dose
DU [Dose Unica
[FE%W|Fevacinagio
T1 [Tratamento ¢/ 1 dose até T 24
T24|Tratamento o 24 doses

Este formuléario esta disponivel no sitio do SIFMitp://si-pni.datasus.gov.br/
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Anexo V- Indicacao da vacina HPV quadrivalente conforme asgssiveis situacées

vacinais encontradas.

Situagoes

Conduta (ano 2014)

Orientagdes técnicas

(1) Adolescente que previamente
recebeu D1 da vacina bivalente na clinica
particular.

O ideal é manter o esquema com a
mesma vacina (bivalente). Mas se a
vacina usada em doses anteriores ndao

Ndo existem dados disponiveis sobre
a seguranga, imunogenicidade ou
eficicia das duas vacinas contra o

esta disponivel, recomenda-se | HPV quando usadas de forma
administrar a vacina quadrivalente, | intercambidvel. Essas vacinas tém
disponivel na rede publica, para | caracteristicas, componentes e
(2) Adolescente que previamente | completar o esquema. indicagdes diferentes, e em situagdes
recebeu D1 e D2 da vacina bivalente na onde ambas sdo comercializadas,
clinica particular. todos os esforgos devem ser para a
administragdo da mesma vacina para
completar o esquema vacinal.
(3) Adolescente que previamente | Administrar D2 com a vacina

recebeu D1 da vacina quadrivalente na
clinica particular.

quadrivalente, respeitando o intervalo
minimo de 30 dias entre as doses.
Agendar D3 da quadrivalente para 5
anos apo6s 12 dose, conforme esquema
estendido. Caso a adolescente solicite,
também é possivel agendar para 6
meses apds a la. dose, respeitando o
limite de até duas doses na rede publica
no intervalo de um ano.

(4) Adolescente que previamente
recebeu D1 e D2 da vacina quadrivalente
na clinica particular e, por opgao, queira
receber a D3 conforme o esquema 0, 2 e
6 meses.

Administrar D3  com a vacina
quadrivalente, respeitando o intervalo
minimo de 90 dias entre as doses.

(5) Adolescente que recebeu a D1 da
vacina quadrivalente e, por opgao,
queira receber a D2 em clinica particular
para seguir o esquema 0, 2 e 6 meses.

Administrar D3 da vacina quadrivalente
apos 6 meses da 12 dose, respeitando o
intervalo minimo de 90 dias apds a D2.

(6) Adolescente que referiu ter recebido
previamente a vacina contra HPV, mas
desconhece o tipo e ndo tem o
comprovante.

Administrar D1 da vacina quadrivalente
e agendar D2, indicando a unidade de
saude de referéncia.

Segundo a OMS, se a vacina com a
qual a adolescente iniciou o esquema
é desconhecida ou ndo esta
disponivel, recomenda-se utilizar a
vacina disponivel na rede publica.

(7) Adolescente que recebeu a D1 da
vacina quadrivalente ha mais de 6
meses.

Administrar D2 da vacina quadrivalente
até a idade de 13 anos 11 meses e 29
dias, agendar D3 e indicar a unidade de
saude de referéncia.

(8) Adolescentes com esquema completo
da vacina bivalente.

N3o revacinar com a quadrivalente.

Situagoes

Conduta (a partir de 2015)

Orientagdes técnicas

(9) Adolescente com até 13 anos 11
meses e 29 dias que nao recebeu D1 da
vacina quadrivalente e que pertence a
coorte de vacinagao.

Administrar D1 da vacina quadrivalente
e agendar D2, indicando a unidade de
saude de referéncia.

Nota:

1. A mesma logica devera ser seguida para a p@miadigena.
2. A adolescente podera tomar até duas doses epubtica, no intervalo de até um ano.

31




Referéncias

! Instituto Nacional do Cancer José Alencar GomeSibia (INCA). Diretrizes brasileiras
para o rastreamento do cancer do colo do uterdrio de Janeiro, RJ: INCA, 2011.

%2 Goldie S, Kima J, Kobus K, Goldhaber-FieberSdlomon J, O'Shea M, Bosch X, Sanjos
e S, Franco ECost-effectiveness of HPV 16, 18 vaccination in Bzd. Vaccine 25 (2007)
6257-6270.Disponivel em

http://www.paho.org/provac/index2.php?option=contrdan&task=doc_view&gid=2273&l
temid=99999999

% Organizacdo Pan-Americana da Saldeta de orientacdo da OPAS/OMSPrevencdo e
controle de amplo alcance do cancer do colo d@uten futuro mais saudavel para meninas
e mulheres. Washington, DC: OPAS, 2013. Disponivel em:
http://www.paho.org/bra/index.php?option=com_doc&task=cat_view&gid=1267.

* Schiffman M, Castle PEhe promise of global cervical-cancer preventionNew England
Journal of Medicine, 2005, 353(20): 2101-210

® Schiller, John T.; Lowy, Douglas R.; Markowitz, uraE. Human papillomavirus vaccines.
In: Plotkin, Stanley A.; Orenstein, Walter; OffRaul A. (Orgs)Vaccines.Elsevier Saunders,
2013, p. 234-256.

® Instituto Nacional do Cancer José Alencar GomesSiliea (INCA). Estimativa 2012
incidéncia de cancer no Brasil. Rio de Janeiro, IRCA, 2011. Disponivebn line em:
http://www.inca.gov.br/estimativa/2012/index.asp21D

" International Agency for Research on Can&@rOBOCAN 2008: Cancer Incidence and
Mortality Worldwide. Lyon, France: I|ARC; 2010. Dispivel on line em:
http://globocan.iarc.fr.

8 WHO. Immunization, Vaccines and BiologicaM/HO guide for standardization of
economic evaluations of immunization programs2008. WHO/IVB/08.14

® Fedrizzi, Edson NataDoencas Sexualmente TransmissiveisUniversidade Federal de
Santa Catarina. Projeto HPV. Centro de Pesquisac&liHPV e cancer de colo uterino.
Disponivel em: <http://www.hu.ufsc.br/projeto_hpwhe_cancer_do_colo_uterino.html>.
Acesso em: 03 nov. 2013.

32




19 Smith JS, Lindsay L, Hoots B, Keys J, FranceschiVner R, et. al.Human
papillomavirus type distribution in invasive cervical cancer and high-grade cervical
lesions A meta-analysis update. Int. J. Cancer 2007; 621:632.

1 Giuliano AR, Lee JH, Fulp Wet al. Incidence and clearance of genital human
papillomavirus infection in men (HIM): a cohort study. Lancet 2011; publishenl line
March 1.

2 The Future Il Study GroupQuadrivalent vaccine against human papillomavirus o
prevent high-grade cervical cancer The New England Journal of Medicine 2007; 356
(19):1915-27Disponivel em: http://www.nejm.org/doi/pdf/10.108ZIM0a061741

13 Read TRH, Hocking JS, Chen M¥ al. The near disappearance of genital warts in
young women 4 years after commencing a national huan papillomavirus (HPV)
vaccination programme Sex Transm Infect 2011; 87(7): 544-547.

4 Novaes HMDgt al. Avaliacéo tecnolégica de vacinas para a prevencae éhfeccao por
papilomavirus humano (HPV) estudo de custo-efetividade da incorporacdo dsnaa
contra HPV no Programa Nacional de Imunizac6estRNBrasil. Brasilia, DF: Ministério da
Saude, 2012. Disponivelon line em: http://portal2.saude.gov.br/rebrats/visaofstu
detEstudo.cfm?codigo=81&evento=6&v=true.

15 Pan American Health OrganizatiddROVAC: Tools for evidence-based decisions for
on new vaccines Disponivel em:
http://www.paho.org/provac/index.php?option=com teat&task=view&id=1653&Itemid=1
630

1 WORLD HEALTH ORGANIZATION. Countries using HPV vaccine in national
immunization schedule and planned introductions, Mg 2013 Disponivel em:
<http://www.who.int/nuvi/hpv/decision_implementatien/index.html>. Acesso em: 22 out.
2013.

7 Dobson SR, McNeil S, Dionne Mt al. Immunogenicity of 2 doses of HPV vaccine in
younger adolescents vs 3 doses in young womanrandomized clinical trial. JAMA 2013;
309:1793-802.

8 Neuzil KM, Canh do G, Thiem VD, Janmohamed A, HyowM, Tang Y, et al.
Immunogenicity and reactogenicity of alternative shedules of HPV vaccine in Vietnam
a cluster randomized noninferiority trial. JAMA.20305(14):1424-31.

33




19 Zimmerman RK, Nowalk MP, Lin CJ, Fox DE, Ko FS,\iiek E, et al.Randomized Trial
of an Alternate Human Papillomavirus Vaccine Adminstration Schedule in College-
Aged Women Journal of Women's Health. August 2010, 19(8):4114447.
doi:10.1089/jwh.2009.1753.

20 Kahn, Jessica A, Bernstein, David |. HPV Vaccioati too Soon for 2 Doses? In
WHO/ICO Information Centreon HPV and Cervical Can¢elPV Information Centre).
Human Papillomavirus and Related Cancersin World Smmary Report 2010 JAMA,

May 1, 2013, ol309, N° 171833. Acessado em 29 deconde 2013. Disponivel em:
http://screening.iarc.fr/doc/Human%20Papillomavifizdand%20Related%20Cancers.pdf.

2L Center for Disease Control and Prevention (CDGgneral recommendations on
immunization: recommendations of the Advisory Committee on Imipation Practices
(ACIP). MMWR 2006; 55 (RR15): 1-48.

22 Lu B, Kumar A, Castellsague X, Giuliano AfEfficacy and safety of prophylactic
vaccines against cervical HPV infection and disease@mong womena systematic review
& meta-analysis. BMC Infectious Diseases 2011; 31:1

23 Rambout L, Hopkins L, Hutton B, FergussonADophylactic vaccination against human
papillomavirus infection and disease in womena systematic review of randomized
controlled trials. CMAJ 2007; 28; 177(5): 469-79.

4 Cardial MFT. Uso da vacina contra papilomavirus humano em indiduos com
imunossupressdoRev Bras Patol Trato Genit Infer. 2012; 2 (2)83-

% Markowitz LE, Dunne EF, Saraiya M, Lawson HW, Gdws H, Unger ERet al.
Quadrivalent Human Papillomavirus Vaccine Recommendations of the Advisory
Committee on Immunization Practices (ACIP). MMWRcBmm Rep. 2007;56(RR-2):1-24.

26 carvalho, J. J. M. et ahtualizacdo em HPV: Abordagem cientifica e multidisiplinar-.
Séo Paulo: Hunter Boks, 2012.

27 Ministério da Salde. Secretaria de Vigilancia emid®. Manual de Vigilancia
Epidemiolégica de Eventos Adversos Pds-Vacinagadrasilia, 2013 (no prelo).

28 Ministério da Salde e Instituto Nacional do Candairetrizes Brasileiras para o
Rastreamento do Cancer do Colo do Uterdrio de Janeiro: INCA, 2011. Disponivel em:

http://www.1.inca.gov.br/inca/Arquivos/Diretrizes steeamento_cancer_colo_utero.pdf

34




EXPEDIENTE

MINISTRO DA SAUDE

Alexandre Padilha

SECRETARIO DE VIGILANCIA EM SAUDE

Jarbas Barbosa da Silva Janior

DIRETOR DE VIGILANCIA DE DOENCAS TRANSMISSIVEIS

Claudio Maierovitch Pessanha Henriques

COORDENADORA GERAL DO PROGRAMA NACIONAL DE IMUNIZAQES
Carla Magda A.S. Domingues

Elaboracéo

Ana Goretti Kalume Maranhdo — CGPNI/DEVIT/SVS/MS
Ana Rosa dos Santos — CGPNI/DEVIT/SVS/MS

Hellen C. Z. Matarazzo — CGPNI/DEVIT/SVS/MS

Maria Cristina Antunes Willemann — CGPNI/DEVIT/S\W&3
Sandra Maria Deotti Carvalho — CGPNI/DEVIT/SVS/IMS
Sirlene de Féatima Pereira — CGPNI/DEVIT/SVS/MS

Colaboracéao

Ana Carolina Cunha Marreiros — CGPNI/DEVIT/SVS/MS
Ana Catarina de Melo Aradjo — CGPNI/DEVIT/SVS/MS
Ana Monica de Mello - CPAS/DDAHV/SVS/IMS

Béarbara Cristina Marinho Souza — CGAPSI/DASI/SESF/
Charleni Inés Scherer — CGGAB/DAB/SAS/MS

Cristiane Pereira de Barros - CGPNI/DEVIT/SVS/MS
Danusa Santos Branddo — CGAPDC/DAET/SAS/MS
Ellen Zita Ayer — CPAS/DDAHV/SVS/MS

Ernesto Issac Montenegro Renoiner - CGPNI/DEVIT/8¥S
Flavia Miranda Corréa - CGEP/INCA/SAS/MS

Itamar Bento Claro - CGPV/INCA/SAS/MS

Karla Calvette Costa — CGPNI/DEVIT/SVS/MS

Lucinadja Gomes da Silva - CGPNI/DEVIT/SVS/MS

35




Maria Asuncion Sole Pla - CGPV/INCA/SAS/MS

Maria Beatriz Kneipp Dias — CGPV/INCA/SAS/MS

Maria da Guia de Oliveira — SADOL/DAPES/SAS/MS

Polyana Araujo de Assis — CGPNI/DEVEP/SVS/MS

Regina Célia Célia Mendes dos Santos Silva - CGPRIEP/SVS/MS
Rodolfo Gomez Ponce de Ledén — OPAS

Samia Abdul Samad — OPAS

Suely Nilsa Guedes de Sousa Esashika — CGPNI/DBEYIS/MS
Valéria Giorgetti - CGPNI/DEVIT/SVS/MS

Duvidas e Sugestdes

Coordenacéao Geral do Programa Nacional de Imurgzacd

Endereco: SCS, Quadra 04, Bloco A, 4° andar, Baadf, CEP 70.304-000

Telefone: (61) 3213-82960u 3213-8397

Fax: (61) 3213-8341/8385

E-mail: cgpni@saude.gov.br

Nos estados: Secretarias Estaduais de Saude ecBagdes Estaduais de Imunizacdes

Nos municipios: Secretarias Municipais de Saudeyi@es de Vacinacdo e Centros de

Referéncia para Imunobioldgicos Especiais (CRIE)

36




