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Introducao

Existem trés vacinas HPV atualmente licenciadas no Brasil:

* Bivalente - HPV2 (16,18): Fabricada pelo laboratorio GSK. Foi licenciada em 2007 e
teve sua comercializagdo interrompida no Brasil em 2021;

* Quadrivalente - HPV4 (6, 11, 16, 18) - Fabricada pelo laboratério MSD. Esta licen-
ciada desde 2006, mesmo ano em que passou a ser oferecida pelos servicos privados

de vacinacao no Brasil. Faz parte do calendario do Programa Nacional de Imuniza-
¢oes brasileiro (PNI) desde 2014;

* Nonavalente - HPV9 (6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58). Fabricada pelo laborato-
rio MSD. Aprovada pelo FDA (Food and Drug Administration, Estados Unidos) em
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2014 e pela Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria) em 2017. Entretanto,
so foi disponibilizada em nosso pais, na rede privada, em margo de 2023.

Os HPV16 e 18 sdo os principais tipos associados ao cancer, razdo pela qual estdo na
composic¢ao das trés vacinas. A vacina HPV4 contém também os tipos 6 e 11, causado-
res de aproximadamente 90% dos casos de verrugas genitais. A vacina HPV9 incluiu
outros cinco tipos oncogénicos adicionais aos que estdo na composicao da vacina qua-
drivalente.

A chegada da vacina nonavalente (HPV9) em nosso pais, trouxe consigo a necessidade
das Sociedades Médicas avaliarem qual a melhor forma de incorpora-la, consideran-
do que no mesmo ano houve a suspensao da comercializacdo da vacina quadrivalente
(HPV4) no setor privado, permanecendo como a unica vacina disponivel contra o HPV
no SUS. As recomendacdes de uso da HPV4 sdo estabelecidas pelo PNI e atualmente
contemplam:

a) Rotina: meninas e meninos de 9 a 14 anos, em esquema de duas doses (0- 6 meses);

b) Centros de Referéncia para Imunobioldgicos Especiais (CRIE): disponivel e reco-
mendada para pessoas de 9 a 45 anos pertencentes a grupos de alto risco para infec-
¢do, persisténcia do virus e evolugdo para canceres e condiloma (verrugas genitais):

* pessoas vivendo com HIV/Aids;

* pacientes oncoldgicos com doenca em atividade ou até a alta médica;

* pacientes transplantados de células tronco-hematopoiéticas ou 6rgaos solidos;
* pessoas em uso de drogas imunossupressoras; €

* portadores de erros inatos da imunidade.

Vale lembrar que nesses grupos de risco citados acima, o esquema vacinal ¢ sempre de
trés doses: 0 — 1 a 2 meses — 6 meses), independentemente da idade.

Recentemente, mais um grupo de risco passou a ser contemplado pelo PNI - as vitimas
de abuso sexual de ambos os sexos com idade entre 9 e 45 anos ndo vacinados pre-
viamente ou com esquema incompleto. Esse grupo deve receber a vacina HPV4 nos
proprios centros que atendem as vitimas.

Vacina HPV9

A vacina HPV nonavalente (HPV9) tem em sua composicao o acréscimo de cinco tipos
oncogénicos (HPV31, 33, 45, 52, 58) aos quatro tipos contidos na vacina HPV4. Ha um
ajuste na quantidade de antigeno dos quatro tipos em comum, com maior quantidade de
antigenos na HPV9 do que na HPV4, além de 20mcg de cada um dos cinco tipos adicio-
nais. Isso explica o achado em diversos estudos pré-licenciamento e em estudos obser-
vacionais, da incidéncia um pouco mais elevada de reacgdes locais (principalmente dor
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e endurecimento) nos vacinados com HPV9 comparativamente aqueles que receberam
HPV4. Entretanto, a grande maioria dessas reacoes foi considerada de leve a moderada,
e ndo houve nenhuma preocupagdo quanto a seguranga da vacina nonavalente. Foram
raros os eventos graves supostamente atribuiveis a vacina¢ao e imunizacdes (ESAVI) e
nenhum 6bito relacionado a vacina tanto nos estudos pivotais quanto no monitoramento
de fase IV, j4 com seguimento de varios anos em paises que utilizam a vacina HPV9 em
seus programas de imunizagao.

Diversos estudos de imunogenicidade e seguranga foram realizados com a vacina
HPV9, mas o estudo pivotal, de fase IIb-III (Joura e col.) avaliou também a eficacia em
mais de 14.000 mulheres de 16 a 26 anos de idade, randomizadas para receberem trés
doses de HPV4 ou HPV9. Os pesquisadores compararam os achados soroldgicos de
soroconversao e titulos médios geométricos (TMG) de anticorpos para os quatro tipos
em comum, observando ndo haver inferioridade da resposta imune com a vacina HPV9,
o que permitiu inferir eficcia semelhante para os HPV6,11,16,18 com as duas vacinas.
Num periodo médio de quatro anos, avaliaram a soroconversao, os titulos de anticorpos
e a eficacia clinica para infecgdo persistente, lesdes pré-neoplasicas em vulva, vagina e
colo uterino, adenocarcinoma in situ (AIS) e cancer cervical invasivo relacionados aos
HPV 31, 33, 45, 52, 58. Os resultados mostraram resposta imune robusta com eficacia
acima de 96% para todos os desfechos avaliados.

Estudos pivotais e secundarios demonstraram excelentes resultados também em me-
ninos ¢ meninas de 9 a 14 anos, em mulheres e homens adultos até 45 anos e em
populagdes de alto risco. A andlise dos resultados permitiu o licenciamento da vacina
HPV9 pelo FDA em 2014 e em seguida por 6rgdos regulatorios de outros paises, como
Canada, Australia e outros do continente europeu.

Foram realizados estudos de seguimento de longo prazo para avaliar a manutengao da
soroconversdo e dos titulos de anticorpos, além de estudos observacionais pos-licencia-
mento que comprovaram a imunogenicidade, a efetividade, a seguranga e a boa tolera-
bilidade da vacina HPV9, corroborando os achados iniciais.

Em 2023 foram publicados os resultados de 10 anos de seguimento pds-vacinagdo com
a HPV9 em meninas e meninos de 9 a 15 anos. A soropositividade permaneceu elevada
(96,4% a 100%) e na avaliagdo da efetividade ndo houve caso de neoplasia intraepite-
lial de alto grau em colo de utero, vulva e vagina, desfechos esses avaliados no sexo
feminino. Nao foi observado caso de lesao pré-neoplasica em pénis, perineo e regidao
perianal no sexo masculino € em ambos os sexos nenhum caso de verruga genital.

Trata-se, portanto, de uma vacina altamente imunogénica, segura, de alta eficicia e
que teve sua efetividade demonstrada para os diferentes resultados que ja haviam sido
anteriormente comprovados com a vacina HPV4. Esta vacina oferece protecao para os
canceres associados aos cinco tipos adicionais, representando uma ampliagdo média
de 20% para o cancer cervical e de 30% para lesdes neoplasicas de alto grau em colo
de utero, potencialmente aumentando a protecdo de 70% para 90% para essas lesoes.
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A vacina HPV9 amplia também a cobertura para canceres em outros locais anatdmicos
além da regido anogenital, como boca e orofaringe, de acordo com a prevaléncia média
dos tipos de HPV isolados nas diferentes lesdes (tabelal).

Tabela 1. Percentual estimado de protecdo para diferentes tipos de cancer com as
vacina HPV4 e HPV9

Contribuicéo do tipo de HPV
Tipo de lesdo GARDASIL® | 1 20 jc o0 oo GARDASIL® 9
(6,11,16 ¢ 18) e (6,11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 e 58)
Cancer do colo do ttero 70% 20% 90%
AlIS 95% <5% >95%
NIC 2/3* 50% 30% 75-85%
NIC 11 30-35% 25% 50-60%
Cancer da vulva 70-75% 10-15% 85-90%
NIV 2/3* 80-85% 15% 90-95%
NIV 1% 45-65% 5% 50-70%
Cancer da vagina 65% 20% 80-85%
NIVA 2/3*% 60-65% 15-20% 75-85%
NIVA 11 20-35% 20-35% 40-70%
Cancer do dnus 85-90% 5-10% 90-95%
NIA 2/3*} 80-85% 5% 85-90%
Pénis NIP 2/3*% 80% 10% 90%
Verrugas genitais 9 90% 9 90%

* NIC 2 e 3 e AIS foram aceitos como precursores de cancer do colo do ttero invasivo. NIV 2/3,
NIVA 2/3, NIA 2/3 e NIP 2/3 foram aceitos como precursores de cancer vulvar, vaginal, anal e
peniano, respectivamente.

T HPV 6 e 11 sdo atribuidos a aproximadamente 5% das lesdes NIC 1.

1 Contribuigao do tipo apenas para lesdes e canceres positivos para HPV.

9| Verrugas genitais sdo causadas principalmente pelos tipos de HPV 6 e 11.
Adaptado de bula vigente de Gardasil’

Em conclusdo, atualmente dispomos de uma nova e excelente vacina que pode ser
recomendada em nivel individual (por ora somente no setor privado), para criancas e
adolescentes de ambos os sexos, ampliando a prote¢do para todas as neoplasias asso-
ciadas ao virus HPV.

De acordo com o exposto, a Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP) passa a recomen-
dar o uso preferencial da vacina nonavalente, sempre que possivel, idealmente entre
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9 e 14 anos com catch-up para adolescentes mais velhos ndo vacinados ou incompleta-
mente vacinados.

* O esquema de doses permanece o mesmo utilizado para vacina HPV4: meninas e
meninos de 9 a 14 anos: duas doses, com seis meses de intervalo (0 e 6 meses).
A partir de 15 anos: trés doses (0, 2 e 6 meses)
Imunocomprometidos de 9 a 45 anos, independentemente da idade: trés doses (0, 2 e
6 meses);

* Para criancas e adolescentes previamente vacinadas com esquema completo de HPV4,
a revacinagdo pode ser considerada com o intuito de ampliar a prote¢do para os cinco
tipos adicionais;

* Para criangas e adolescentes com esquema incompleto de HPV4 a SBP sugere que
0 esquema seja completado, sempre que possivel, preferencialmente com a vacina
HPV9. Nessa situagdo, para uma ideal prote¢do contra os cinco tipos adicionais, ba-
seado na bula aprovada da vacina e no conhecimento atualmente disponivel, deve ser
recomendado o esquema completo de doses de HPV9 de acordo com a idade (duas ou
trés doses).

* A vacina HPV9 foi avaliada com aplicagdo simultanea e ndo ha obje¢ao para o uso
concomitante com as demais vacinas recomendadas para a idade;

A SBP enfatiza a importincia de alcangarmos coberturas vacinais elevadas contra o
HPV em nosso pais com ambas as vacinas hoje disponiveis, refor¢ando o papel prota-
gonista do Pediatra como agente decisivo para o sucesso na elimina¢do do cancer do
colo uterino ¢ o controle das demais doencas relacionadas ao HPV.
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Silvia Regina Marques (SP)

Claudio Barssanti (SP)

Marynea Silva do Vale (MA)

Liana de Paula Medeiros de A. Cavalcante (PE)

COORDENAGAO DAS LIGAS DOS ESTUDANTES
COORDENADOR:
Lelia Cardamone Gouveia (SP)

MUSEU DA PEDIATRIA

(MEMORIAL DA PEDIATRIA BRASILEIRA)
COORDENACAQ:

Edson Ferreira Liberal (RJ)

MEMBROS:

Mario Santoro Junior (SP)

José Hugo de Lins Pessoa (SP)

Sidnei Ferreira (RJ)

Jeferson Pedro Piva (RS)

DIRETORIA DE PATRIMONIO
COORDENACAO:

Claudio Barsanti (SP)

Edson Ferreira Liberal (RJ)

Maria Tereza Fonseca da Costa (RJ)
Paulo Tadeu Falanghe (SP)

AC - SOCIEDADE ACREANA DE PEDIATRA

Ana Isabel Coelho Montero

AL - SOCIEDADE ALAGOANA DE PEDIATRIA
Marcos Reis Gongalves

AM - SOCIEDADE AMAZONENSE DE PEDIATRIA
Adriana Tavora de Albuquerque Taveira

www.sbp.com.br

AP - SOCIEDADE AMAPAENSE DE PEDIATRIA

Camila dos Santos Salomao

BA - SOCIEDADE BAIANA DE PEDIATRIA

Ana Luiza Velloso da Paz Matos

CE - SOCIEDADE CEARENSE DE PEDIATRIA

Anamaria Cavalcante e Silva

DF - SOCIEDADE DE PEDIATRIA DO DISTRITO FEDERAL
Luciana de Freitas Velloso Monte

ES - SOCIEDADE ESPIRITOSSANTENSE DE PEDIATRIA
Carolina Strauss Estevez Gadelha

GO - SOCIEDADE GOIANA DE PEDIATRIA

Valéria Granieri de Oliveira Aratjo

MA - SOCIEDADE DE PUERICULTURA E PEDIATRIA

DO MARANHAO

Silvia Helena Cavalcante de S. Godoy

MG - SOCIEDADE MINEIRA DE PEDIATRIA

Marcia Gomes Penido Machado

MS - SOCIEDADE DE PEDIATRIA DO MATO GROSSO DO SUL
Carmen Liicia de Almeida Santos

MT - SOCIEDADE MATOGROSSENSE DE PEDIATRIA
Paula Helena de Almeida Gattass Bumlai

PA - SOCIEDADE PARAENSE DE PEDIATRIA

Vilma Francisca Hutim Gondim de Souza

PB - SOCIEDADE PARAIBANA DE PEDIATRIA

Maria do Socorro Ferreira Martins

PE - SOCIEDADE DE PEDIATRIA DE PERNAMBUCO
Alexsandra Ferreira da Costa Coelho

PI - SOCIEDADE DE PEDIATRIA DO PIAUT

Ramon Nunes Santos

PR - SOCIEDADE PARANAENSE DE PEDIATRIA

Victor Horacio de Souza Costa Junior

RJ - SOCIEDADE DE PEDIATRIA DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
Claudio Hoineff

RN - SOCIEDADE DE PEDIATRIA DO RIO GRANDE DO NORTE
Manoel Reginaldo Rocha de Holanda

RO - SOCIEDADE DE PEDIATRIA DE RONDONIA
Wilmerson Vieira da Silva

RR - SOCIEDADE RORAIMENSE DE PEDIATRIA

Erica Patricia Cavalcante Barbalho

RS - SOCIEDADE DE PEDIATRIA DO RIO GRANDE DO SUL
Sérgio Luis Amantéa

SC - SOCIEDADE CATARINENSE DE PEDIATRIA

Nilza Maria Medeiros Perin

SE - SOCIEDADE SERGIPANA DE PEDIATRIA

Ana Jovina Barreto Bispo

SP - SOCIEDADE DE PEDIATRIA DE SAO PAULO
Renata Dejtiar Waksman

TO - SOCIEDADE TOCANTINENSE DE PEDIATRIA

Ana Mackartney de Souza Marinho

DEPARTAMENTOS CIENTIFICOS

+ Aleitamento Materno

+ Alergia

- Bioética

« Cardiologia

« Dermatologia

- Emergéncia

- Endocrinologia

- Gastroenterologia

« Genética Clinica

+ Hematologia

- Hepatologia

« Imunizagoes

« Imunologia Clinica

« Infectologia

+ Medicina da Dor e Cuidados Paliativos

+ Medicina do Adolescente

+ Medicina Intensiva Pediatrica

+ Nefrologia

+ Neonatologia

« Neurologia

« Nutrologia

+ Oncologia

- Otorrinolaringologia

- Pediatria Ambulatorial

- Ped. Desenvolvimento e Comportamento

« Pneumologia

- Prevengéo e Enfrentamento das Causas Externas
na Infancia e Adolescéncia

- Reumatologia

+ Satide Escolar

+ Sono

- Suporte Nutricional

+ Toxicologia e Satide Ambiental

GRUPOS DE TRABALHO

- Atividade fisica

« Cirurgia pediatrica

- Crianca, adolescente e natureza

- Doenga inflamatdria intestinal

- Doengas raras

+ Drogas e violéncia na adolescéncia
« Educado é Saide

+ Imunobioldgicos em pediatria

+ Metodologia cientifica

- Oftalmologia pediatrica

- Ortopedia peditrica

+ Pediatria e humanidades

+ Politicas publicas para neonatologia
- Radiologia e Diagndstico por Imagem
- Satide mental

- Satde digital

+ Saide Oral




