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Assunto. Programa Nacional de Vacinacdo (PNV) Introducdo da N°: 22/DSCS/DPCD
vacina contra infecgdes por Virus do Papiloma DATA: 17/10/08
Humano

Para: Médicos e enfermeiros dos Centros de Salude, Hospitais e outros
profissionais/servicos envolvidos no PNV

Contacto na DGS:  Divisdo de Prevencgéo e Controlo da Doenca

A introducdo da vacina contra infeccbes por Virus do Papiloma Humano (vacina
HPV)1 no Programa Nacional de Vacinacao (PNV) foi aprovada em 20 de Marco de
2008".

A vacinacado universal de rotina com a vacina HPV tem como objectivo a prevencéo
de infeccbes por Virus do Papiloma Humano e a diminuicdo, a longo prazo, da
incidéncia do cancro do colo do utero.

A vacinacdo de rotina sera acompanhada, em 2009, 2010 e 2011, por uma
campanha de vacinagcdo dirigida as jovens que completam 17 anos de idade
naqueles anos civis (coortes de jovens nascidas em 1992, 1993 e 1994). Esta
campanha sera alvo de Circular Normativa especifica.

1. Norma

1.1. Populacao alvo

A vacinacao universal de rotina com a vacina HPV aplica-se as jovens que fazem
13 anos de idade no_respectivo _ano_civil, iniciando-se com a coorte de
nascimento em 1995 (13 anos em 2008) (Quadro ).

Para ndo se perderem oportunidades de vacinacdo, a vacina pode ser
administrada a partir dos 12 anos de idade, respeitando a coorte alvo.

As jovens das coortes nascidas em 1995 ou ap0s, que ndo se vacinem na idade
recomendada, podem iniciar o esquema até aos 18 anos de idade, inclusive
(Quadro I).

A vacinacao ndo requer a realizacdo de qualquer teste analitico prévio.

Quadro I - Vacinacao de rotinacom a vacina HPV (aos 13 anos de idade)

Ano de nascimento Ao do vachagao 2008 2009 2010 2011 2012 2013
1995 ano
1996 ano |
1997 ano i
1998 ano !
- Vacinagdo da coorte |:| Periodo em que a coorte pode ser vacinada

! Despacho n°® 8378/2008 da Senhora Ministra da Saude, publicado no Diario da Republica, 22 Série - N°57.
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1.2. Esquema cronolégico recomendado

A vacina a administrar por rotina as jovens com 13 anos de idade em 2008
(nascidas em 1995) é tetravalente (Gardasil®), contra os genétipos 6, 11, 16 e 18
de HPV, segundo o esquema: 0, 2 e 6 meses. O esquema vacinal fica completo
com 3 doses (Resumo das Caracteristicas do Medicamento — RCM)?.

O Programa Nacional de Vacinacao passa a ser o apresentado no Quadro Il.

Quadro Il - Programa Nacional de Vacinacgéo, esquema recomendado (Outubro
de 2008)

|dades

Vacinas contra Todaa
0, Nasci- 2 3 4 5 6 15 18 5-6 10-13 vida
mento meses meses meses meses meses meses meses anos anos 10/10
anos
Tuberculose BCG
Poliomielite VIP 1 VIP 2 VIP 3 VIP 4
Difteria-Tétano-
Pertussis DTPa 1 DTPa 2 DTPa 3 DTPa 4 DTPa 5 Td Td
Infecgdes por
Haemophilus Hib 1 Hib 2 Hib 3 Hib 4
influenzae b
Hepatite B VHB 1 VHB 2 VHB 3 V:"; ga)
Sarampo
Parotidite Rubéola R A2
Doenga
Meningocdcica C MenC 1 MenC 2 MenC 3
H
Infec¢Bes por P
Virus do v
Papiloma 1
Humano 2
3

(a) VHB: aplicavel apenas aos nascidos <1999, ndo vacinados, segundo o esquema 0,1 e 6 meses.

1.3. Intervalos entre multiplas doses da vacina HPV

Para a vacina HPV tetravalente devem ser respeitados intervalos minimos de 1
més entre a primeira e a segunda dose e de 3 meses entre a segunda e a
terceira dose (RCM).

O fabricante refere que o esquema vacinal deve ser concluido no primeiro ano
apos a toma inicial. Assim, devem ser efectuadas todas as diligéncias para que
esta recomendacao seja cumprida (através de convocatodrias ou outros métodos
de procura activa).

2 Todas as referéncias feitas a0 RCM nesta Circular dizem respeito a sua actualizacao de 02/09/2008.
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Nas jovens que, excepcionalmente, tenham interrompido o esquema vacinal
recomendado apenas sera necessario completa-lo com as doses em falta, 0 mais
precocemente possivel, independentemente do tempo decorrido desde a
administracdo da Ultima dose. Esta recomendacdo pode vir a ser alterada
perante resultados de novos estudos.

1.4.Descricdo da vacina (RCM e Programa Nacional de Vacinacdo 2006)

administracao

Genotipo de | A vacina tetravalente, Gardasil®, &€ composta por proteinas L1 da capside de cada um dos
vacina gendtipos envolvidos (HPV 6, 11, 16 e 18) e tem a seguinte composi¢ao: HPV 6 — 20 ug; HPV
11 - 40 pg; HPV 16 — 40 pg; HPV 18 — 20 pg.
As proteinas L1 apresentam-se sob a forma de particulas semelhantes aos virus (virus like
particles - VLP), ndo s&o infecciosas e s&o produzidas por tecnologia de DNA recombinante
do Virus do Papiloma Humano (HPV).
E utilizado o adjuvante amorfo de sulfato de hidroxifosfato de aluminio (225 pg de aluminio). A
solucdo injectavel também inclui cloreto de sddio, L-histidina, polissorbato 80, borato de sddio
€ agua para preparagdes injectaveis.
Indicacdes “Gardasil € uma vacina para a prevencdo de lesdes genitais pré-cancerosas (colo do Utero,
terapéuticas | vulva e vagina), cancro do colo do Utero e verrugas genitais externas (condiloma acuminado)
causalmente relacionados com o Papilomavirus Humano (HPV) dos genotipos 6, 11, 16 €
18...” (RCM).
A imunogenicidade da vacina esta demonstrada entre os 9 e os 26 anos de idade.
Contra- Reaccao de hipersensibilidade a substancia activa ou a qualquer um dos excipientes da
indicacdes vacina (RCM).
Precaucdes « Doenca aguda grave, com ou sem febre (vacinar logo que haja melhoria da
sintomatologia) (RCM e PNV 2006);
« Osindividuos com alteragbes da coagulagao tem risco acrescido de hemorragia se
foram vacinados por via intramuscular (mediante prescrigdo médica);
« Gravidez.
Reaccbes « Reacgdes muito frequentes: febre, rubor, dor e tumefacgdo no local da picada;
adversas « Reacgdes frequentes: equimose ou prurido no local da picada;
« Reacgbes muito raras: broncospasmo.
Conservacdo | A vacina deve ser conservada entre 2°C e 8°C, protegida da luz e nao congelada.
Dosagem e o 0,5mL;

« Intramuscular (masculo deltéide, na face externa da regido antero-lateral do tergo
superior do brago esquerdo);

« Avacina deve ser agitada antes de administrar (depois de agitar apresenta-se sob a
forma de uma solugao turva esbranquigada)

Nota: Para mais informac@o consulte o Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM)
(http://www.emea.europa.eu/humandocs/Humans/EPAR/gardasil/gardasil.htm).

No acto de vacinacdo, a jovem deve estar sentada. Devera permanecer no centro de
saude 30 minutos apdés ser vacinada.
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1.5.

1.6.

1.7.

Compatibilidade com outras vacinas

A data apenas existem estudos de compatibilidade da vacina tetravalente HPV
com a vacina contra a hepatite B (VHB). Estas vacinas podem ser administradas
em simultaneo, recomendando-se locais anatomicos distintos (RCM).

N&o estdo disponiveis estudos que suportem a administracdo concomitante com
outras vacinas.

Assim, para as restantes vacinas, recomenda-se um intervalo minimo de 4
semanas em relacdo a administracdo da vacina HPV. Esta recomendacao pode
vir a ser alterada perante resultados de novos estudos.

Intercambialidade

As duas vacinas actualmente existentes no mercado nao sdo intercambiaveis.
Como tal, as jovens que tenham o esquema vacinal incompleto com a vacina
bivalente Cervarix®, devem terminar o esquema com a mesma vacina de acordo
com a prescricdo médica.

A titulo excepcional e transitorio, as jovens das coortes de 1995 e 1996 que
tenham recebido uma ou duas doses da vacina bivalente Cervarix® antes do
inicio da vacinacado no ambito do PNV, podem completar o seu esquema vacinal
(com Cervarix®) no Servico Nacional de Saude (SNS). Esta medida requer
prescricdo meédica, devendo 0s seus custos ser suportados pelos servicos.

As jovens que ja estiverem vacinadas com Cervarix® (3 doses) ndo serdo
revacinadas com Gardasil®, no ambito do Programa Nacional de Vacinacao.

Vacinacdo em circunstancias especiais

1.7.1. Gravidez e amamentacao

Apesar de ndo haver evidéncia cientifica de anomalias fetais associadas a
vacinacdo durante a gravidez, por precaucdo, € recomendado adiar a
vacinagdo até depois da gestacdo (RCM). Esta recomendagéo nao justifica a
realizacdo de testes de gravidez antes da administracao da vacina HPV.

Se, inadvertidamente, for administrada uma dose durante a gravidez, as
restantes doses do esquema devem ser adiadas para depois da gravidez.

No entanto, se o risco de infeccdo durante a gravidez for elevado e as
oportunidades de vacinacédo apoés a gravidez forem reduzidas, é possivel que
0s beneficios ultrapassem o potencial risco da vacinagdo (HPA, 2008). Nestas
circunstancias, a vacina podera ser administrada mediante prescricdo médica.

A vacina pode ser administrada durante a amamentagdo. Em mulheres que
foram vacinadas durante o periodo da amamentacdo ndo se verificou
gualquer efeito atribuivel a vacina HPV tetravalente nos recém-nascidos e nao
houve reducéo da sua imunogenicidade (RCM).
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1.7.2. Individuos com alteracdes imunitarias

Individuos com deficiente resposta imunitaria por doenca ou por terapia com
imunossupressores, podem ndo atingir a resposta imunoldgica desejada
(RCM).

Podera ser considerada a revacinagcdo, mediante prescricdo meédica, apos o
fim da terapéutica imunossupressora ou ap0s a cura/recuperacdo da doenca
(HPA, 2008).

1.7.3. Terapéutica com produtos contendo imunoglobulinas

De acordo com as recomendacdes do Programa Nacional de Vacinagao 2006
(Orientacdes Técnicas n° 10 da DGS).

1.7.4. Individuos com alteracdes da coaqgulacdo

Os individuos com risco de diatese hemorragica, trombocitopenia, alteracdes
da coagulacao ou que fazem terapéutica anticoagulante, tém risco acrescido
de hemorragia se forem vacinados por via intramuscular.

A vacina HPV pode ser administrada por via intramuscular as jovens com
alteracbes da coagulacdo, mediante prescricdo médica e com as seguintes
precaucoes:

e vacinar apos a terapéutica com factores de coagulacdo ou outros, se
estiver indicada;

e utilizar uma agulha com calibre 23 gauge ou menos;
e exercer pressdo no local da injeccdo durante 2 a 5 minutos, sem
friccionar.

1.8. Reaccdes anafilacticas e seu tratamento

De acordo com as recomendacfes do Programa Nacional de Vacinacdo 2006
(Orientacdes Técnicas n° 10 da DGS).

1.9. Farmacovigilancia

Apesar de ja terem sido administradas mundialmente cerca de 30 milhdes de
doses desta vacina (Glismann et al., 2008), todas as reac¢0Oes adversas graves
e/ou inesperadas ou esperadas mas ocorrendo com uma frequéncia inusitada,
devem ser cuidadosamente monitorizadas e imediatamente notificadas a
Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saude (INFARMED).

1.10. Meta para 2008 e estratégias vacinais

Pelo menos 50% das jovens da coorte de 1995 devem receber a primeira dose
da vacina até 31 de Dezembro de 2008.

As estratégias de vacinacdo serdo decididas localmente em fungdo da
populacédo alvo e dos recursos existentes (convocacéo faseada das jovens e/ou
vacinagao das que procuram 0s Sservigos, por exemplo).
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1.11. Educacdo para a saude e vacinacdo

Aquando da administracao da vacina HPV, as jovens devem ser informadas que:

e a vacina nao protege contra todos os genotipos de HPV causadores de
cancro do colo do utero;

e a vacina nao tem eficacia terapéutica para infeccbes eventualmente ja
existentes por genotipos de HPV incluidos na vacina. No entanto,
tratando-se de uma vacina tetravalente, sera eficaz contra os genoétipos
ainda ndo adquiridos;

e a vacina nao protege de outras infec¢cdes sexualmente transmissiveis,
pelo que devem adoptar comportamentos seguros;

e deverdo iniciar a rotina de rastreio do cancro do colo do Utero, dois anos
apos o inicio da vida sexual activa;

e deverdo informar o servigco onde foram vacinadas, se ocorrerem reaccoes
adversas alegadamente atribuidas a administracéo desta vacina.

2. Avaliacao

A vacinacao da coorte de 1995 ter4 uma avaliacdo inicial em 31 de Dezembro de
2008, através da proporcdo de jovens vacinadas/inoculagbes com a 12 dose da
vacina HPV.

A partir de 2009, inclusive, a cobertura vacinal com esta vacina sera parte integrante
da avaliacdo do Programa Nacional de Vacinacao.

As inoculacdes desta vacina serdo avaliadas através dos modelos 058.36/2008 e
058.37/2008 (Anexo |), disponiveis no SINUS.

Na avaliacdo da vacinagdo completa contra infecgbes por HPV 16 e 18, serao
contabilizados os esquemas realizados com Gardasil® e com Cervarix®.

3. Justificacéao

A vacinacao das jovens no inicio da adolescéncia, de forma gratuita e universal, com
a vacina HPV, tem como objectivo diminuir a incidéncia das doencas preveniveis
pela(s) vacina(s), com destaque para o cancro do colo do Utero. Esta decisdo
baseia-se na informacédo epidemioldgica sobre as infeccbes/doencas por HPV em
Portugal, sua incidéncia, letalidade e mortalidade (burden of disease) e nas
limitacGes e dificuldades verificadas com o rastreio do cancro do colo do uUtero a
nivel nacional.

Para além de nao conferir proteccdo contra todos os gendtipos com potencial
oncogeénico, o impacte da vacinagdo na incidéncia do cancro do colo do utero, s6 se
verificara a médio/longo prazo, pelo que € necessario incentivar programas de
rastreio organizado cujos resultados na reducdo da doenca se verificam a curto
prazo.

Estas estratégias sdo complementares e permitem cobrir um amplo leque etério de
mulheres em diferentes niveis de risco, potenciando os ganhos em saude.
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O disposto nesta Circular tem aplicacdo a partir da data de inicio da vacinacédo, a
anunciar pela DGS.

Para mais informagédo deve ser consultado o texto de apoio a esta Circular,
disponivel no portal da DGS.
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Anexo |

ADMINISTRACAO REGIONAL DE SAUDE DE
DISTRITO DE

Centro de Salde / Hospital / Outro Servigco de Saude

Concelho de

Ano Més / Trimestre

HPV- Vacinacéo contra infeccdes por Virus do Papiloma Humano (GARDASIL®)

INOCULACOES

IDADE
HPV 1 (GARDASIL®) | HPV 2 (GARDASIL®) | HPV 3 (GARDASIL®)

12 anos

13 anos

14 anos

15 anos

16 anos

17 anos

18 anos

19 anos

Idade desconhecida

Total

Mod. 058.36 / 2008

Nota: Foram consideradas apenas as idades abrangidas pelo PNV.
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Anexo |

ADMINISTRACAO REGIONAL DE SAUDE DE

DISTRITO DE

Centro de Salde / Hospital / Outro Servigco de Saude
Concelho de

Ano Més / Trimestre

HPV- Vacinacgéo contra infec¢cGes por Virus do Papiloma Humano (CERVARIX®)

INOCULACOES
HPV 1 (CERVARIX®) | HPV 2 (CERVARIX®) | HPV 3 (CERVARIX®)

IDADE

12 anos

13 anos

14 anos

15 anos

16 anos

17 anos

18 anos

19 anos

Idade
desconhecida

Total

Mod. 058.37 / 2008

Nota: Foram consideradas apenas as idades abrangidas pelo PNV.
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