A importancia da introdu¢ao da vacina HPV

« Vai contribuir nareducéo dos casos de cancer de
colo de utero e das verrugas genitais

« Terceiro tipo mais frequente de cancer entre as
mulheres
 Primeiro: cancer de mama
« Segundo: colo e reto

 Quarta causa de morte entre as mulheres
 Primeiro: cancer de mama,
e Segundo: cancer de traguéia, bronquios e
pulmoes
« Terceiro: colo ereto



O papel do HPV no cancer de colo de uUtero e nas

verrugas genitais

O virus HPV infecta a pele e as mucosas

« S&0 cercade 150 tipos virus HPV e 30 a 50 tipos
poderao infectar o trato genital

« 12 sdo de alto risco e podem provocar cancer
(oncogénicos) e outros verrugas genitais

« A maioria das infeccbOes sao transitorias e apenas
10% das mulheres infectadas irao apresentar alguma
manifestacao clinica que s&o o cancer de colo do
utero e as verrugas genitais



O papel do HPV no cancer de colo de utero e nas

verrugas genitais

« Modo de transmissao: contato direto com a pele ou
mucosa infectada, e a principal forma de contagio € a
sexual. A transmisséo também pode ser vertical

« Ainfeccao pelo HPV é causa necessaria mas néao
suficiente para o desenvolvimento do cancer, outros
fatores também poderéo interferir: inicio precoce da
vida sexual, multiparidade, tabagismo e fatores
genéticos

« O periodo de incubacéo é cerca de 2 a 8 meses mas
pode demorar até 20 anos



O papel da vacina HPV

* Prevenir ainfeccao pelos sorotipos
presentes navacina

 Reducao dos casos da cancer de colo de
utero

Reducao de verrugas genitais
(condilomas)

Evidéncia de maior protecao para as
pessoas gue nuncativeram contato com o
virus

Nao tem efeito para tratamento




O papel da vacina HPV

« Nao substitui a realizacao do Papanicolau
e avacina nao confere protecao contra
todos os tipos oncogénicos (70%)
« As pessoas vacinadas continuam
necessitando usar o preservativo
* Pois a vacina nao confere protecao contra
todos o0s tipos nao oncogénicos (90%)



HPV

Virus DNA de dupla fita
* Mais de 150 tipos identificados

— 12 sao oncogénicos

 HPV-16, 18 sao responsaveis por
cerca de 70% dos casos de cancer
de colo de utero (é terceiro tipo
de cancer mais frequente entre as
mulheres)

— Tipos nao oncogénicos

* HPV-6 e 11 sao mais
frequientemente associados a
verrugas genitais externas




A vacina que sera utilizada no Brasil
“Quadrivalente”

Vacina Quadrivalente

Recombinante Vacina Bivalente

(Gardasil®) (Cervarix®)

* Confere protecao e Confere protecao
contra HPV tipos: contra HPV tipos:
L) e 16
e 11 e 18
e 16

18



A vacina HPV

» A eficacia da vacina quadrivalente é de 98%

para prevencao de cancer de colo de utero e
100% para verrugas genitais

* Duracao de protecao pelo menos 9 anos



Virus-Like Particles (VLPs) in GARDASIL®

Production of L1
proteins by
fermentation
process in
recombinant yeast

L1 protein L
produced in _
yeast cells proteins

pentamer

HPV L1 Capsid Protein Self-

Assembles Into %LPS

Non-infectious
HPV VLP

Self-assembled
72 pentamers VLPs released
self-assemble from yeast and
purified for
vaccine production




Montagem das VLPs do HPV

Modelo estrutural da VLP do papilomavirus

Proteina L1 Capsbmero L1 VLP
(55-57 kD) (~280 kD) (~20.000 kD)

72

5xL1 capsomeros

1. Kirnbauer R, Booy F, Cheng N, Lowy DR, Schiller JT. Proc Natl Acad Sci USA 1992;89:12180-12184. 2. Syrjanen KJ,
Syrjanen SM. Chichester, Reino Unido: John Wiley & Sons, Inc; 2000:11-51.



Vacina quadrivalente contra HPV (tipos 6, 11, 16 e 18)
Gardasil®, MSD

Uma vacina VLP-L1 quadrivalente contra o HPV
(tipos 6, 11, 16, 18)

VLPs produzidas em
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Saccharomyces cerevisiae
Via intramuscular

Dose 0,5 ml W
Volume da injecao de 0,5 ml V' ox g Q
Esquema vacinal estendido: 3 doses (0, 6 e 60 m) "¢ 25 aPi
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1. Villa LL, Costa RL, Petta CA et al. Lancet Oncol 2005;6:271-278.



Implantacao da Vacina contra o HPV

no Sistema Unico de Saude
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Meta e populacao a ser vacinada

Meta: 80% da populacao alvo
2014: adolescentes com 11, 12 e 13 anos de idade
2015: adolescentes com 9, 10 e 11 anos de idade

2016: adolescentes com 9 anos de idade

Os meninos nao serao incluidos. Ha estudos realizados na
Australia que serao protegidos indiretamente com a

vacinacao das adolescentes (imunidade rebanho)



Composicao

20 microgramas Proteina L1%3 do Papilomavirus Humano? Tipo 6
40 microgramas Proteina L1%3 do Papilomavirus Humano?! Tipo 11
40 microgramas Proteina L1%3 do Papilomavirus Humano?! Tipo 16

20 microgramas Proteina L1%3 do Papilomavirus Humano?! Tipo 18

Excipientes: adjuvante sulfato de hidroxifosfato de aluminio amorfo (225 microgramas de Al),
cloreto de sédio, L-histidina, polissorbato 80, borato de sddio e agua para injetaveis

lpapilomavirus Humano = HPV

2 Proteina L1 sob a forma de particulas tipo virus produzidas em células de levedura (Saccharomyces cerevisiae
CANADE 3C-5 (Estirpe 1895)) por meio de tecnologia DNA recombinante.

3 Adsorvida no adjuvante amorfo de sulfato de hidroxifosfato de aluminio (225 microgramas de Al)



Apresentacao, dose,

via de aplicacao, conservacgao

Embalagens contendo 10 frascos ampola
Cada dose 0,5 mli

Via intramuscular

Conservar entre +2°C e +8°C.

Nao pode ser congelada
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vacina quadrivalente recombinante contra papilomavirus
humano (tipos 6, 11, 16 ¢ 18)
USO ADULTO E PEDIATRICO (EN'I'RE 9 E26 ANOS) Uso Intramuscular
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Esquema de vacinagao

O esquema inicialmente utilizado: 0, 1-2, 6 meses

« Esquema estendido: 0, 6 e 60 meses

O PNI adotou o0 esquema estendido



Esquema de vacinacao

« O esquema inicialmente utilizado: 0, 1-2, 6 meses

« Esquema estendido: 0,6 e 60 meses
 Arespostavacinal com 2 doses (intervalo de 6
meses) em comparacao com 3 doses (0,1-2, 6),
nao foram inferiores, havendo inclusive
maiores titulos no primeiro grupo

« Aterceiradose ap0s 5 anos, € uma garantia
adicional para a manutencao de uma resposta
mais prolongada



Reunido do “Grupo Técnico Assessor de

Imunizagdes” — TAG/OPAS - Julho 2013

Paises que usam o esquema estendido:
* British Columbia, Canada (2010)

e Coléombia

e México (2008)

e Quebec, Canada (2008)

e Suica (2012)

 Qutros paises anunciaram a adesao ao esquema estendido ou

a utilizacao de 2 doses:

e Chile: 0 e 12 meses, com a vacina bivalente
e Quebec, Canada: 0 e 6 meses, com a vacina quadrivalente para coorte de 9
anos, mantendo 3 doses (0, 6 e 60 meses) para demais coortes
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Esquemas alternativos da vacina HPV nas Américas
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British Columbia: tetravalente, 3d (0,6,60m)

w

Quebec: tetravalente, 2d (0,6m) para 9 anos
e 3d para demais idades (0,6,60m)

México: tetravalente, 3d (0,6,60m)
Colombia: tetravalente, 3d (0,6,60m)

Chile: bivalente, 2d (0,12m)

Em uso

I Em consideracio

Organizacion
Panamericana
&8 de la Salud

Proyecto de Inmunizacion
Integral de la Familia

COVEARNO FEDEIRAL
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Vacina HPV bivalente (16, 18)
Esquema 2 doses

Aprovado em: Panama, Guatemala, Honduras, El Salvador,
Haiti, Suriname, Chile, Guiana, Nigéria,
Paquistao, Bangladesh.

Aprovacao Comissao Europeia — Dezembro 2013
2 doses em meninas 9-14 anos

(0 -6 meses)




Atencao !!!

* Nas situacoes de atraso néao havera
necessidade de recomecar o esquema vacinal

 Recomenda-se que a adolescente que tenha
comecado com a vacina bivalente complete
com a vacina bivalente, no entanto nao
havendo possibilidade, completar no servico
publico



 Quando nao e conhecido a vacina ou o numero de
doses anteriormente recebidas, vacinar com a
guadrivalente, utilizando-se o0 esquema estendido

« Até o momento nédo ha estudos utilizando-se
esguemas vacinais com avacina quadrivalente e a
bivalente, por isso na medida do possivel manter a
mesma vacina

« A adolescente que ja completou o esquema vacinal
com a bivalente nédo sera revacindada com a
guadrivalente



Adolescente que ja iniciou esquema vacinal na

clinica privada

« Uma dose da vacina bivalente ou quadrivalente: manter
esquema estendido
 Duas doses da bivalente ou quadrivalente com intervalo
de 1 ou 2 meses: aplicar aterceira dose 6 meses apos
a primeira
* Intervalo minimo entre a 12. dose e a 32.dose: 6 meses

 Intervalo minimo entre a 22. dose e a 32.dose: 4 meses

 Intervalo minimo entre a 12. dose e a 22. dose: 1 més



Populagao a ser vacinada

2014: as ado
2015: as ado
2016: as ado

escentecom 11, 12 e 13 anos
escentes com 9, 10 e 11 anos
escentes com 9 anos

Populacéao indigena:
2014: as indigenas com 9 a 13 anos de idade
2015: as indigenas com 9 anos de idade



Contraindicagoes

e reacao anafilatica aos componentes da vacina;

e reacao anafilatica em dose anterior;

e gestantes, umavez que nédo ha estudos conclusivos
atée o momento. Se a adolescente engravidar apos o
inicio do esquema vacinal, as doses subsequentes
deverao ser adiadas até o periodo pos-parto. Caso a
vacina seja administrada durante a gravidez,
nenhuma intervencdo adicional € necessaria,

somente o acompanhamento pré-natal adequado.



Acompanhamento da adolescente que estava

gravida ou engravidou durante a vacinacao

« Acompanhamento da gestante vacinada
para afastar complicacoes



Atencao!

Essas adolescentes poderao ser vacinadas!

Doenca febril aguda

Trombocitopenia

Imunodeprimidos

Amamentacao



Eventos adversos

A vacina é bem tolerada e pouco
reatogénica
ManifestacoOes locais
Febre, cefaleia
Sincope: “ desmaio”
* As adolescentes deverao ser vacinadas
sentadas e observadas por 15 minutos

Notificar em 24 horas






Eventos adversos

Notificar em 24 horas:

* Hospitalizacao por pelo menos 24 horas

Disfuncao ou incapacidade significativa

Evento que resulte em anomalia
congeénita

* Risco de morte

» Obito



Estratégias

Vacinar nas escolas e/UBS

Pedir listagem nas escolas

Vacinacao nas escolas
* Informe para os pais
« Termo de Recusa

« Acompanhamento da vacinacao

Vacinacao Fundacao Casa

Vacinacao de adolescentes de rua



Vacina HPV

« EAD: 3 Mbdulos

 Doenca, Vacina e Sistema de Informacao
 Marco de 2014

« Guia Pratico de Perguntas e Respostas



Campanha Vacina HPV

Excelente trabalho para todos!!!

Divisao de Imunizacao/CVE/CCD/SES-SP





