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APRESENTACAO

De forma integrada e colaborativa a nossa proposta certificada pela editora
Atena tras ao leitor a obra “Inovagéo Tecnologica e o Dominio das Técnicas de
Investigacdo na Medicina” contendo trabalhos e pesquisas desenvolvidas no territério
nacional contendo informacodes e estudos cientificos no campo das ciéncias médicas
e da saude.

Novas ferramentas tecnoldgicas em saude, que compde um cenario de inovagao
e desenvolvimento sdo uma realidade nos hospitais e laboratérios médicos. Novos
valores tém sido a cada dia agregados na formacgao do profissional da saude, todos
eles fundamentais para a pesquisa, investigacédo e desenvolvimento. Portanto, é
relevante que académicos e profissionais da saude participem cada vez mais dos
processos de inovagdo e desenvolvimento, seja na formagdo ou na capacitacao.

O aumento da utilizagcao da biotecnologia nas pesquisas clinicas, ensaios, teses,
desenvolvimento de produtos € dindmica e exige cada vez mais do profissional.
Deste modo, a disponibilizacéo de trabalhos atuais dentro desse contexto favorece
conhecimento e desenvolvimento critico do leitor que podera encontrar neste volume
informacdes relacionadas a Anestesia, Musicoterapia, Desenvolvimento infantil,
Vacinas, Servigcos de Saude Escolar, Doenca de Crohn, Tuberculose, Hemorragia
subaracndidea, Transfusdo sanguinea, Cirurgias Eletivas, Leishmaniose,
Insuficiéncia Renal, Unidades de Terapia Intensiva, dentre outros.

Assim, a obra “Inovacéo Tecnologica e 0 Dominio das Técnicas de Investigacéao
na Medicina” apresenta ao leitor uma técnicas bem fundamentadas e aplicaveis.
Finalmente compreendemos que a divulgacdo cientifica é fundamental para o
desenvolvimento e avanco da pesquisa basica em nosso pais, por isso destacamos
também a importancia da Atena Editora com estrutura capaz de oferecer uma
plataforma consolidada e confiavel para académicos, docentes e profissionais da
saude.

Desejo a todos uma excelente leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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CAPITULO 6

ANALISE DO NUMERO DE DOSES APLICADAS DA
VACINA HPV QUADRIVALENTE FEMININO DE 9 A 14
ANOS NO PERIODO DE 2014 A 2019 NA REGIAO DE
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RESUMO: O Papiloma Virus Humano (HPV)
€ um virus cuja principal via de transmissao é
a sexual. A vacina € a medida mais eficiente
na prevencao e, atualmente, é distribuida pelo
Sistema Unico de Satde para grupos prioritarios,
entre eles, meninas na faixa etariade 9a 14. O
objetivo da pesquisa é identificar o perfil vacinal
da Vacina HPV quadrivalente em meninas de 9
a 14 anos na macrorregiao do Regiéao do Baixo
Amazonas, no periodo de 2014 a 2019. Trata-
se de um estudo descritivo e retrospectivo, de
carater transversal cujos dados foram obtidos
por meio de consultas ao SI-PNI, disponibilizado
pelo Ministério da Saude. Foram coletados os
dados registrados no periodo de janeiro de 2014
ajunho de 2019. Durante este periodo, observa-
se grande concentracao da aplicacéo de doses
da vacina HPV quadrivalente nas meninas
de 9 a 14 anos, de forma que 103.470 (99%)
doses foram aplicadas nesse publico na regiao
do Baixo Amazonas. E evidente a elevacédo do
nuamero de doses aplicadas nas pacientes de
9 anos no periodo de 2014 comparado com
2015, com um salto numérico de 52 (0,15%)
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doses em 2014 para 6.077 (25%) em 2015. Houve uma diminuigcdo do numero total de
doses aplicadas durante os anos, com 33.263 (31,82%) doses aplicadas em 2014 e
12.750 (12,19%) em 2018. Até entdo, 8.437 (8,07%) doses foram aplicadas em 2019.
A aplicagdo da vacina quadrivalente tem eficacia comprovada cientificamente contra
os tipos de HPV considerados oncogénico na populacao alvo. Verifica-se que essa
informacgao chega a populacédo com mais frequéncia a cada ano e, atrelado a liberacao
de vacinas para meninas a partir de 9 anos em 2015, nota-se 0 aumento expressivo na
cobertura vacinal dessa idade. Com isso, € possivel visualizar ampla cobertura vacinal
na regido relatada entre meninas entre 9 e 14 anos.

PALAVRAS-CHAVE: Vacinas contra Papillomavirus; Vacina Quadrivalente
Recombinante contra HPV tipos 6, 11, 16, 18; Infeccbes por Papillomavirus;
Papillomaviridae.

ANALYSIS OF THE NUMBER OF DOSES APPLIED TO THE HUMAN
QUADRIVALENT HPV VACCINE FROM 9 TO 14 YEARS IN THE PERIOD 2014 TO
2019 IN THE HEALTH REGION OF LOW AMAZONAS

ABSTRACT: Human Papilloma Virus (HPV) is a virus whose main route of transmission
is sexual. The vaccine is the most efficient measure in prevention and, currently, it is
distributed by the Unified Health System to priority groups, among them, girls aged 9
to 14. The objective of the research is to identify the vaccine profile of the quadrivalent
HPV vaccine in girls from 9 to 14 years old in the macro region of the Lower Amazon
Region, from 2014 to 2019. This is a descriptive and retrospective study, cross-
sectional in nature, whose data were obtained through consultations with the SI-PNI,
made available by the Ministry of Health. Data recorded from January 2014 to June
2019 were collected. During this period, there is a high concentration of application
of doses of quadrivalent HPV vaccine in girls aged 9 to 14 years, so that 103,470 (99
%) doses were applied to this population in the Lower Amazon region. It is evident the
increase in the number of doses applied to 9-year-old patients in the period of 2014
compared to 2015, with a numerical jump from 52 (0.15%) doses in 2014 t0 6,077 (25%)
in 2015. There was a decrease in the total number of doses applied over the years,
with 33,263 (31.82%) doses applied in 2014 and 12,750 (12.19%) in 2018. Until then,
8,437 (8.07%) doses were applied in 2019. The application of the quadrivalent vaccine
has scientifically proven efficacy against the types of HPV considered oncogenic in
the target population. It appears that this information reaches the population more
frequently each year and, coupled with the release of vaccines for girls from 9 years old
in 2015, there is a significant increase in vaccination coverage at that age. Therefore,
it is possible to visualize wide vaccination coverage in the region reported among girls
between 9 and 14 years old.

KEYWORDS: Papillomavirus vaccines; Recombinant Quadrivalent Vaccine against
HPV types 6, 11, 16, 18; Papillomavirus infections; Papillomaviridae.
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11 INTRODUGCAO

O Papilomavirus Humano (Human Papiloma Virus — HPV) consiste em
um conjunto de virus, 0s quais possuem tropismo por células do tecido epitelial
pavimentoso estratificado, porém com mudanca de afinidade quanto aos diversos
locais anatébmicos do corpo humano. Alguns sao capazes de invadir e infectar pele
e/ou mucosas (oral, laringe, es6fago, genital). Sdo virus compostos por DNA e
classificados em mais de 150 tipos, dentre os quais cerca de 40 sdo capazes de
infectar o trato genital (TG). Dentre os que representam risco ao TG, doze pertencem
ao grupo de alto risco, podendo promover canceres de colo do utero, vulva, vagina,
pénis, anus, além de alguns tipos virais que podem gerar verrugas genitais (BRASIL,
2017; LETO et al., 2011; SILVA et al., 2018).

O virus HPV é bastante infeccioso, o que, por vezes, faz com que um unico
episodio de exposicao seja o suficiente para ocasionar contaminacao. A transmissao,
por sua vez, ocorre por contato direto com a epiderme ou a mucosa de um individuo
infectado. A principal via de contagio é a sexual, na qual esta incluso tanto o
contato oral-genital e genital-genital quanto o manual-genital. Logo, sabe-se que a
contaminacgao pelo virus pode acontecer ainda que ndo haja penetragdo vaginal ou
anal. A contaminacao, também, pode acontecer durante o trabalho de parto ou por
meio de instrumentos ginecologicos nao esterilizados (BRASIL, 2017; LETO et al.,
2011; BRASIL, 2018).

Com base nisso, sabe-se que o HPV pode ainda proliferar através de contato
com as maos. Isso porque desordens na barreira epitelial devido a traumas ou
pequenas agressoOes facilitam a perda de solucdo de continuidade da epiderme,
viabilizando a infec¢do. Neste cenario, a literatura refor¢ca que, apesar de representar
a principal via de transmisséo, grande parcela do contagio ndo se da estritamente
pelo contato sexual. Pesquisas concretizadas com individuos recém infectados pelo
HPV - logo ap0s iniciarem a vida sexual - evidenciaram que 45,5% dos adolescentes
do sexo feminino contraem o virus antes da primeira relacdo sexual com penetracao
vaginal (LETO et al., 2011; BRASIL, 2018).

Ap0s o contagio, as primeiras manifestacdes clinicas decorrentes da infec¢ao
pelo virus HPV surgem em um periodo de cerca de 2 a 8 meses, entretanto os
sintomas podem tardar até 20 anos. Isso representa um risco, pois muitos individuos
portadores do virus ndo apresentam quaisquer sinais e sintomas clinicos da doenca
e, por isso, nao sabem que possuem o virus, mas podem propaga-lo. Por isso, é
inviavel tentar pressupor a época em que ocorreu o contagio com base no surgimento
das lesbes causadas pelo virus. Entretanto, identificar os sintomas da infeccao é
imprescindivel no exame clinico. No que diz respeito ao sinal clinico caracteristico

da infecgdo, as verrugas cutaneas séo as afecgdes predominantes. As verrugas séo
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tumores estimulados por virus e prejudicam diversos locais anatémicos, em especial
a pele de extremidades, a pele genital e as mucosas oral e laringea (BRASIL, 2017;
LETO et al., 2011).

Para além das manifestacdes clinicas proprias da infeccéo pelo HPV, como o
surgimento de verrugas genitais, o virus acomete epitélios da derme e da mucosa,
0 que esta diretamente associada ao aparecimento de lesdes benignas e malignas,
tendo potencial de promover condi¢gdes, tais como cancer de colo de Utero, vagina,
vulva, anus, laringe e orofaringe. No que diz respeito ao cancer de colo uterino,
praticamente 100% dos casos estao relacionados a infeccao pelo HPV. Diante disso,
sendo o virus HPV possuidor de varios subtipos, os tipos 16 e 18 s&o considerados
de alto risco para o desenvolvimento de cancer de colo uterino e outros canceres
anogenitais (SILVA et al., 2018; SANTOS; DIAS, 1958).

No contexto do Brasil, a mortalidade devido ao cancer de colo uterino atingiu
5.727 6bitos confirmados no ano de 2015. No mundo, o numero de mulheres infectadas
com HPV chega a 291 milhdes. Nesse contexto, os virus séo classificados, com
base em seu potencial oncogénico, em “alto” e “baixo” risco. Frente a isso, a vacina
tetravalente contra o virus - adotada desde de 2014 na rede de saude publica - tem-
se mostrado a principal estratégia do pais no que se refere a prevencéo do cancer.
O esquema é feito em duas doses. A segunda é aplicada somente seis meses apos
a primeira. A populagao-alvo inicialmente englobava apenas meninas na faixa etaria
de 9 a 14 anos, que ainda n&o haviam iniciado a atividade sexual. Porém, a partir
do ano de 2017, os meninos foram incluidos na imunizagdo (SILVA et al., 2018;
SANTOS; DIAS, 1958).

A vacina quadrivalente concede protecao contra os virus HPV 6, 11, 16 e 18.
Por outro lado, a vacina bivalente oferece defesa apenas contra os virus HPV 16
e 18. A vacina € considerada medida profilatica, pois tem o objetivo de evitar a
contaminacgao pelo virus e ndo de combater uma infecgao ja vigente. De acordo com
o Instituto Nacional do Céancer (INCA), a vacina quadrivalente tem o intuito de prevenir
as lesdes genitais pré-cancerosas no colo do Utero, na vagina e na vulva, bem como
a evitar o surgimento de verrugas genitais em ambos os sexos. No entanto, a vacina
bivalente objetiva prevenir apenas lesdes genitais pré-cancer, e cancerigenas, do
colo do utero. Atualmente, a vacinacdo é a primeira medida preventiva contra o
cancer do colo uterino. Entretanto, como a vacina nao protege contra todos os tipos
virais de alto risco oncogénico, ndo basta a vacina para a prevengdo do céancer.
Portanto, o rastreamento através do Exame de colpocitologia oncética cervical é
imprescindivel (ZANINI et al., 2017).

Dessa forma, o objetivo desse estudo é identificar o perfil vacinal da Vacina
HPV quadrivalente em meninas de 9 a 14 anos na macrorregiao da Regido do Baixo

Amazonas, no periodo de 2014 a 2019.
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2| METODOLOGIA

A presente pesquisa caracteriza-se por ser retrospectiva com abordagem
quantitativa, de carater transversal, pois trata-se de um estudo sobre o perfil
vacinal da vacina HPV quadrivalente descritivo cujos dados foram obtidos por
meio de consultas ao SI-PNI (Sistema de Informag¢des do Programa Nacional de
Imunizagdes), disponibilizado pelo Ministério da Saude através do Departamento
de Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS) e Informagées de Salde
(TABNET), contendo informagdes que conduzem a mensuragao do estado de saude
da populacéo e construcéo de indicadores de saude, além de viabilizar a elaboracéao
de programacdes de acdo em saude e proporcionar subsidios para analise objetiva
do quadro sanitario de determinada populacéo.

A populacdo que teve enfoque neste estudo foi constituida por criancas do
sexo feminino vacinadas contra o HPV na Regidao do Baixo Amazonas, na faixa
etaria entre 9 e 14 anos, registrados no periodo de janeiro de 2014 a junho de 2019,
conforme o Ministério da Saude.

Segundo De Brito Pereira e De Souza (2017), o aplicativo tabulador genérico
TABNET foi desenvolvido para gerar informag¢des de dados de base do Sistema
Unico de Saltde pelo DATASUS e tem a fungdo de organizar dados de forma agil
conforme as variaveis que se deseja associar e tabular.

A Regido do Baixo Amazonas é uma regido amazodnica relevante localizada
no estado do Para, e compreende uma populacdo de aproximadamente 705 mil
habitantes, cerca de 9% da populacdo do Estado, distribuidas em umacom uma
extenséo territorial de 315 mil km2 composta por 14 municipios: Alenquer, Almeirim,
Belterra, Curua, Faro, Juruti, Mojui dos Campos, Monte Alegre, Obidos, Oriximina,
Placas, Prainha, Santarém e Terra Santa (FACHIN, 2019).

Além disso, o presente estudo identifica-se também como pesquisa bibliografica
pois houve busca na literatura, por meio de artigos cientificos, livros, revistas e
jornais, sites da web, entre outros. Inicialmente foi pesquisado o numero total de
doses aplicadas da vacina HPV Quadrivalente na populacéo feminina no Estado do
Para e, em seguida, o numero de doses aplicados filtrando-se a Regido de Saude
(CIR) do Baixo Amazonas por municipio e ano e, por fim, as doses aplicadas na
mesma regido por faixa etaria e ano. Apdés isso, foi elaborada uma tabela com tais
variaveis no programa Microsoft Office Excel 2016® para melhor visualizagdo. O
banco de dados do Sistema de Informacdes do Programa Nacional de Imunizacdes
teve sua ultima atualizagdo no dia 04 de setembro de 2019 até a data da realizagcéo
desta pesquisa.

Por se tratar de uso de dados publicos nao precisou passar pelo Comité de
Etica em Pesquisa com Seres Humanos, porém foi desenvolvida de acordo com os
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principios éticos descritos na resolugao n° 466/2012 e 510/2016.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Durante o periodo analisado na regiao do Baixo Amazonas, observa-se grande
concentracéo da aplicacéo de doses da vacina HPV quadrivalente nas meninas de 9
a 14 anos, de forma que 103.470 (99%) doses foram aplicadas nesse publico.
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Grafico 1: Nimero de doses aplicadas da vacina contra o HPY em meninas de 9 anos

Fonte: Autoria dos pesquisadores

A partir da analise do Grafico 1, fica evidente a elevacgao, tanto absoluta quanto
relativa, do numero de doses aplicadas nas pacientes de 9 anos no periodo de 2014
comparado com 2015, com um salto numérico de 52 (0,15%) doses em 2014 para
6.077 (25%) em 2015. Apbs 2015, o numero de doses diminuiu novamente, com
5413 (22,47%) doses em 2018 e 3540 (14,69%) doses em 2019 até entao.

Os dados encontrados referentes a faixa etaria estudada no Grafico 1 refletem
o incremento da vacina HPV quadrivalente no Programa Nacional de Imunizacao na
faixa etaria de 9 a 11 a partir de 2015. Nesse ano, no Estado do Paréa, a cobertura
vacinal (CV) referente as meninas com 9 anos atingiu 83%. Anteriormente, em 2014,
somente meninas na faixa etaria de 11 a 13 anos poderiam receber a prevencéo.
(BRASIL, 2013; FEBRASGO, 2017; PNI, 2016)

As possiveis barreiras a vacinagao encontradas no Baixo Amazonas, expressas
na variacao do numero de doses da vacina entre 0os anos, podem ser similares as
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encontradas em um estudo realizado por Magalh&es, Neves e Souza Filho (2018),
o qual avaliou a vacinacéo do HPV no Estado do Amazonas. Nele, foi observado a
onerosa campanha de conscientizacdo a vacinacao no Estado, com dificuldades
geograficas e de recursos humanos, em especial a conhecimento da populacéao
sobre os beneficios da vacina. Segundo Viegas et al. (2019), em uma pesquisa
com adolescentes do Estado de Minas Gerais, ha consideravel desinformacéo por
parte dos adolescentes e pré-adolescentes acerca da necessidade de tomar vacina,
influenciando diretamente na decisdo do adolescente em se vacinar. Nesse contexto,
um estudo norte-americano realizado por Adjei Boakye et al. (2017), também
aborda as lacunas que o conhecimento precario causa. Naquele pais, os resultados
mostraram uma disparidade entre negros e hispanicos e a populagcéo considerada
branca nao-hispanica com relagao a necessidade de se vacinar contra o HPV. Isso
reflete, como ocorre de modo analogo no cenario brasileiro, em menor cobertura
vacinal e necessidade de investimento educacional na populacao considerada
minoria e menos favorecida.
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Grafico 2: Doses aplicadas da vacina contra o HPV ao longo do tempo

Fonte: Autoria dos pesquisadores

Como pode ser observado no Gréfico 2, houve uma diminuicdo do numero
total de doses aplicadas durante os anos, com 33.263 (31,82%) doses aplicadas em
2014 e 12.750 (12,19%) em 2018. Até o més de junho, 8.437 (8,07%) doses foram
aplicadas em 2019.

Essa diminuicdo da quantidade de doses aplicadas da vacina né&o
necessariamente possui relacéo direta com possivel diminuicao da cobertura vacinal
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da Regido. Imerso nessa opinido, Cardial et. al (2019), descrevendo sobre as vacinas
contra HPV existentes no Brasil, ressalta a importancia da ampla cobertura vacinal
para os efeitos preventivos serem notados a critério populacional, diminuindo as
taxas de patologias malignas no colo do Utero. Outro estudo, realizado por Zardo et
al. (2014), aborda o fato da superioridade da vacinagado em relagcdo aos programas
de prevencéao as doencgas do colo uterino como o rastreio pelo preventivo. Esse, s6
implica na diminuicdo dos percentuais de mortalidade se a neoplasia for detectada
nos estagios iniciais, diferentemente do ocorrido em locais com ampla cobertura

vacinal.
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Grafico 3: Comparacao entre o numero de doses aplicadas por faixa etaria na Regido do Baixo
Amazonas

Fonte: Autoria dos pesquisadores

O maior numero de vacinacodes foi aplicado em meninas de 9 anos, com 24.086
(23,04%) doses ao longo do periodo analisado, e 0 menor numero de doses foi
aplicado em mulheres de 19 anos, com 35 (0,03%) doses.

Esses dados refletem a populagédo-alvo preconizada pelo Ministério da Saude
no Brasil: meninas de 9 a 14 anos e meninos de 11 a 14 anos. Também ha o acréscimo
especial, responsavel pelos indices acima de 14 anos existentes no Grafico 3, para
pessoas de 9 a 26 anos vivendo com HIV, pacientes oncoldgicos, transplantados e
adolescentes com 15 anos que nao tenham recebido a segunda dose da vacina. O
esquema em todos esses grupos é realizado em duas doses, com intervalo minimo
de seis meses entre as aplicacdes. (SANTOS; DIAS, 2018; CARDIAL et al., 2017).

Nesse panorama, Luciani et al. (2018), ao discorrer sobre os avancos feitos
na implementacéo da vacina contra o HPV na América Latina, ressalta o papel do
Brasil, diferente de outros paises da regidao, no incremento do acesso a vacinagao de
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saude por parte da populacdo masculina e grupos especiais. Por outro lado, destaca
a necessidade de melhor monitoramento, em especial as vacinas administradas em
rede particular de saude.

41 CONCLUSAO

E evidente, portanto, que a vacinacéo contra o HPV é uma importante arma
contra a infeccao viral e sua acdo oncogénica de determinados tipos (6, 11, 16,
18), afetando principalmente o publico feminino. Com isso, a aplicacdo da vacina
quadrivalente tem eficacia comprovada contra a infec¢ao desses tipos e € observado
que essa informacédo vem sendo levada a populacédo alvo com mais frequéncia e,
atrelado a liberacéo de vacinas para meninas a partir de 9 anos em 2015, nota-se
aumento expressivo na cobertura vacinal dessa idade. A ampla cobertura vacinal
observada na regiao relatada entre meninas de 9 a 14 anos se deve também a
participacao dos responsaveis como elo, tendo papel fundamental entre vacinacéo e
paciente. Ainda, esses resultados positivos sao frutos do incansavel investimento do
Sistema de Saude do Brasil naimunizacao da populacéo, sendo representado pela
realizagcdo de programas nacionais de vacinagdo e disponibilizacdo nas unidades
basicas de saude e estratégias, sempre visando o maior alcance e adesdo do
publico alvo. E importante salientar, por fim, a necessidade de que estudos voltados
a aplicagdo e a efetividade dessa vacina em garotas acima de 14 anos sejam
realizados no contexto regional e estudos que abordem, a longo prazo, os achados
citopatologicos de pacientes com vacinacao prévia para futura avaliacdo da vacina

utilizada na imunizacéo.
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