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filosofos tém ousadia para se lancar nesta jornada rumo aos limites da linguagem e
da existéncia”.
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O cientista deve usar todo seu conhecimento para melhorar o mundo, mas para
descobrir novidades deve olhar para 0 mundo com a ignorancia de uma crianga, que
se encanta com cada numero de magica do velho e cansado magico.

O autor.



Resumo

Introducdo: O Streptococcus Pneumoniae € o0 agente infeccioso mais
frequentemente associado a ocorréncia de pneumonia bacteriana e a vacinacao é
considerada a principal estratégia para a prevencéo dessa doenca. De acordo com o
Programa Nacional de Imunizacéo (PNI) a vacina pneumococica polissacaridica 23-
valente (Pn23) nédo faz parte do calendario basico de vacinacéo e deve ser dispensada
a individuos a partir de 2 anos de idade desde que portadores de um conjunto de
doencas e condicbes de alto risco para infeccbes pneumocdcicas. A forma de
operacionalizacédo atual do PNI em relacdo a Pn23 se da de modo que essa vacina
nao se encontra disponivel nas Unidades Basicas de Saude (UBS) e sua liberagéao se
da mediante solicitacdo aos Centros de Referéncia em Imunobioldgicos Especiais
(CRIESs), através de uma ficha de Solicitacdo de Imunobiolégicos Especiais (SIBE).
Acredita-se que tal formatacdo da logistica de dispensacdo da vacina constitui um
elemento limitador do acesso da populacédo adulta @ mesma. O objetivo da presente
pesquisa foi avaliar a efetividade de uma intervencéo piloto no municipio de Jahu de
carater multifatorial sobre a frequéncia de dispensacdo da Pn23 para a populacdo
adulta com indicagéo clinica conforme definida pelo PNI. Métodos: A intervencao foi
composta por um componente caracterizado pela descentralizacdo do fluxo de
dispensacédo da vacina, de modo que esta passasse a estar disponivel diretamente
nas UBS, como é feito com as demais vacinas do calendario basico de vacinacéo.
Adicionalmente, a intervencdo também envolveu componentes de educacdo dos
profissionais das UBS sobre a vacina e de divulgacdo da mesma enquanto direito dos
usuarios. Foram comparados os registros de dispensacédo de vacinas de Jahu e de
outros 69 municipios abastecidos pelo CRIE do Hospital das Clinicas de Botucatu por
um periodo de 12 meses anteriores a intervencéo e 12 meses apos. Resultados: No
ano anterior a intervencgéo, Jahu havia aplicado um total de 107 doses de Pn23 por
100.000 habitantes adultos, enquanto que o total de 69 municipios controle haviam
aplicado 141 doses de Pn23 por 100.000 adultos (Diferenca de Incidéncia [DI] de -34
doses por 100.000 (IC 95%; -65 a -3, P: 0.03). No ano seguinte a intervencédo estas
propor¢cdes passaram para 909 por 100.000 em Jahu e 110 por 100.000 nos demais
municipios (DI: 799 doses por 100.000, 1C95%: 737 a 861, P < 0,001). A DI de
aplicacao da Pn23 entre o municipio da intervencao e os demais municipios controle
no periodo poés intervencdo ajustada pela DI existente no periodo pré-intervencao
correspondeu a 833 doses por 100.0000 habitantes adultos (IC95%: 779 a 887, P <
0,001). Conclusdes: Os resultados apresentados representam evidéncia de que uma
intervencdo multifatorial simples envolvendo a descentralizagdo da logistica de
dispensacao da vacina, a informacéo de profissionais de saude e divulgacédo para a
populacdo pode aumentar significativamente a frequéncia de dispensacdo da Pn23
entre a populacdo adulta. Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos: RBR-7ymz2q .

Palavras-chave: Pneumonia pneumocdcica; vacina pneumocécica polissacaridica
23-valente; vacinacao de adultos.



Abstract

Introduction: Streptococcus Pneumoniae is the infectious agent most commonly
associated with bacterial pneumonia and vaccination against it is considered the main
strategy to prevent its occurrence. According to the Brazilian National Immunization
Program (NIP) the 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine (Pn23) is not part
of the country’s basic vaccination program and is recommended only for individuals
aged 2 years and older who suffer from a variety of high-risk diseases and conditions
for pneumococcal infections. The current operationalization of the NIP regarding the
Pn23 vaccine determines that that vaccine is not available at Primary Healthcare Units
(PHU) and that its distribution to those units is conditional to the receipt of a special
vaccine request form by the regional Reference Centers for Special Immunobiologic
Products (RCSIP). We believed that such centralized system of distribution of the Pn23
vaccine constituted a barrier for the eligible adult population to have access the
vaccine. The aim of the present study was to assess the effectiveness of a
multifactorial intervention on the frequency of use of the Pn23 vaccine among adults
of the municipality of Jahu with a clinical indication for the vaccine according to the
NIP. Methods: The intervention consisted of the decentralization of the Pn23 vaccine
distribution so that doses of that vaccine were made available at each PHU as if it were
part of the country’s basic vaccination program. Additionally, the intervention also
involved an educational component whereby PHU healthcare professionals
participated in group education sessions about the vaccine and a dissemination
component aimed at users of PHU where the vaccine was construed as a right of
individuals fulfilling any of the NIP criteria. We compared the distribution records of
Pn23 from the RCSIP to the municipality of Jahu with the remaining 69 municipalities
belonging to the reference are of the same RCSIP 12 months before and 12 months
after the intervention. Results: During the 12 months before the intervention, a total of
107 doses of Pn23 per 100,000 adult inhabitants were distributed to Jahu while 141
doses of Pn23 per 100,000 adults were distributed from the same RCSIP to the
composite of the remaining 69 control municipalities, yielding an incidence difference
(ID) of -34 doses per 100,000 (95% ClI; -65 to -3, P: 0.03). During the year after the
intervention, 909 doses per 100,000 were distributed to Jahu and 110 per 100,000
were distributed to the 69 control municipalities (ID: 799 doses per 100,000, 95% CI:
737 to 861, P <0.001). The ID regarding the distribution of Pn23 doses between Jahu
and the composite of control municipalities in the post-intervention period adjusted by
the ID in the pre-intervention period amounted to 833 doses per 100.000 adults (95%
Cl: 779 to 887, P < 0.001). Conclusions: Our results provide evidence that a simple
multifactorial intervention involving the decentralization of distribution of Pn23, the
education of healthcare professionals at PHU and the dissemination of information of
vaccination as a right to users of the healthcare system can significantly increase the
use of the Pn23 vaccine in adults. Brazilian Registry of Clinical Trials: RBR-7ymz2q .

Key words: pneumococcal pneumonia, 23-valent pneumococcal polysaccharide
vaccine, adult vaccination.
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1. INTRODUCAO

Pneumonia é uma infeccdo respiratéria que pode ser causada por virus,
fungos ou bactérias (CONATY et al.,, 2004b). De acordo com BLAMEY, 2014), a
pneumonia pode estar entre o primeiro e o terceiro lugar no ranking das causas de
morte em individuos com idade igual ou superior a 60 anos no continente americano,
e de acordo com o Centro de Prevencao e Controle de Doencgas (2009) (CDC). dos
Estados Unidos a doenca pneumocécica invasiva (DPI) e a pneumonia adquirida na
comunidade possui peso substancial nas causas de mortalidade e morbidade em
idosos, estimando cerca de 43.500 casos e 5.000 mortes entre individuos de todas as
idades por ano.

No Brasil, dentro do grupo das doencas respiratdrias, a pneumonia se
destaca como a segunda causa de morte, ficando também em segundo lugar em
relacdo as causas de internacdo. A mortalidade por pneumonia € maior nos extremos
de idade, chegando a 8,4% em menores de 5 anos e 61% em individuos com 70 anos
ou mais (CHAUVET,; COSTATA; FARIA, 2010).

O Streptococcus Pneumoniae é o agente infeccioso mais frequentemente
associado a doencas e morte em criancas e adultos em todo mundo (WHO, 2012).
Nos Estados Unidos, mortes causadas por infec¢des pelo pneumococo sdo maiores
que aquelas decorrentes de qualquer outra doenca evitavel por vacinacao (LIANG; LlI;
ZHU, 2016). Vale ressaltar que o tratamento das infec¢cdes pneumocdcicas se da
eminentemente por meio de antibidticos e que se considera a vacinagao
antipneumocoécica como a principal estratégia para a prevencao da DPI (LIANG; LI,
ZHU, 2016; ORTQVIST, 2001).

A primeira forma de vacina contra o pneumococo foi desenvolvida em 1911,
criada apos 30 anos do isolamento dessa bactéria. Ao passar dos anos, com base
nos estudos com vacinas incluindo dois ou mais sorotipos, duas vacinas hexavalentes
foram comercializadas a partir do final do ano de 1940. Todavia, em um primeiro
momento, frente ao advento dos antibidticos, houve diminui¢cdo da crenca nas vacinas,
acreditando-se que a antibioticoterapia seria totalmente eficaz no combate as
infec¢cdes pneumocadcicas. No entanto, um estudo de dez anos realizado por Austrian
(1964) em um hospital de grande porte em Nova York demonstrou que
aproximadamente 25% de todos o0s pacientes com bacteremia pneumocécica

recebendo tratamento antimicrobiano em idades proximas ou superiores a 60 anos
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foram a &bito. ObservagBes como essa contribuiram para reviver o interesse nas
vacinas pneumococicas e em 1977, nos Estados Unidos, foi licenciada uma vacina
polissacaridica contendo 14 sorotipos capsulares, a qual em 1983 foi substituida pela
atual vacina polissacaridica 23-valente (Pn23) que € composta por 25ug de antigenos
polissacaridicos capsulares purificados de 23 sorotipos causadores de DPI (CONATY
et al., 2004a; MOBERLEY et al., 2013; ORTQVIST, 2001).

Existem mais de 90 sorotipos de pneumococo que podem causar doencgas
infecciosas e a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) recomenda o0 uso de vacinas
polissacaridicas contendo os seguintes 23 sorotipos de pneumococos: 1, 2, 3, 4, 5,
6B, 7F, 8 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C,19A, 19F, 20, 22F, 23F e 33F
(CONSELHO NACIONAL DE SAUDE, 2014), por serem as cepas presentes entre 85
a 90% dos casos de DPI entre adultos nos EUA e outros paises industrializados.

A vacina Pn23 promove resposta imunolégica T-independente, de curta
duragdo, e ndo induz a memoria imunoldgica principalmente quando utilizada em
menores de 2 anos de idade devido a seu sistema imunoldgico ainda imaturo. Por
outro lado, acima dessa idade, a vacina induz o dobro do crescimento de anticorpos
especificos aos sorotipos presentes na vacina dentro de duas ou trés semanas na
populacdo acima dessa idade (CONSELHO NACIONAL DE SAUDE, 2014;
ORTQVIST, 2001).

Ha evidéncias de que a vacina Pn23 é efetiva contra a DPI em adultos e
gue provavelmente também reduz a incidéncia da PAC. Duas revisdes sistematicas,
sendo uma delas comissionada pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS), foram
consistentes em descrever uma protecao contra DPI e pneumonia por qualquer causa
em adultos jovens e saudaveis e uma menor extensédo de protecdo contra a DPI na
populacao geral de idosos (LAU et al., 2007; MOBERLEY et al., 2013).

Uma revisdo sistematica da Colaboracdo Cochrane também indicou a
presenca de forte evidéncia de eficacia da Pn23 para a prevencéo de DPI em adultos
em geral com uma reducao de chance de 74% (MOBERLEY et al., 2013). Essa
revisdo sistemética também observou reducdo na chance de ocorréncia de
pneumonia por todas as causas de cerca de 46% em paises de baixa renda.

Adicionalmente, estudos observacionais sobre a efetividade da vacina
Pn23 mostraram que ela possui efetividade entre 50 e 80% para a prevencao da DPI
em individuos adultos portadores de comorbidades, tais como diabetes, insuficiéncia

cardiaca, pneumopatias e insuficiéncia renal (SCHIFFNER-ROHE et al., 2016). Outro
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achado relevante entre receptores da vacina que chegaram a desenvolver pneumonia
€ que sua gravidade e risco de morte se mostraram reduzidos. Estudos
observacionais também demonstraram efeito protetor da vacina em individuos
soropositivos para o HIV com baixa ou moderada imunossupressao (LIANG; LI; ZHU,
2016; PEDERSEN et al., 2011).

E importante notar que a Pn23 é considerada uma vacina custo-efetiva.
Por exemplo, Jiang et al., (2014) compararam através de modelos matematicos a
vacinacdo com a Pn23 com a auséncia de vacinacao no contexto do Reino Unido e
estimaram uma Razdo de Custo-Efetividade Incremental (RCEI) de £ 8.413 (R$
41.055,44) por Ano de Vida Ajustado por Qualidade.

Em alguns paises em desenvolvimento, a Pn23 é recomendada para
vacinacao regular em pessoas com idade igual ou superior a 65 anos ou populacdes
de alto risco com comorbidades, incluindo pacientes com anemia falciforme ou com
asplenia anatébmica ou funcional, doencas cardiopulmonares, ImunNoSsupressao
terapéutica ou patoldgica, infeccdo por HIV, doenca hepética crbnica, implante
coclear, leucemias, cancer, e nefropatia crénica dentre outras (BARDENHEIER et al.,
2005; MOGADOURO, 2011). O comité estratégico de especialistas em imunizacéo da
OMS (SAGE) recomenda o uso da vacina Pn23 para idosos e adultos portadores de
doencas de alto risco para infeccbes pneumocécicas e discorre sobre a necessidade
do aumento da cobertura vacinal nessa populacédo alvo (WHO, 2012).

Atualmente o Programa Nacional de Imunizacdes (PNI) brasileiro
recomenda a vacinagdo com Pn23 de forma seletiva, enfocando prioritariamente
populacées consideradas de alto risco para infecgdes pneumocdcicas e suas
complicacbes. No Brasil a Pn23 bem como os demais imunobiol6gicos néo
encontrados no calendario basico de imunizacdo configuram-se dentro da categoria
dos imunobioldgicos especiais e tem seu fornecimento vinculado aos Centros de
Referéncia de Imunobiolégicos Especiais (CRIEsS) (MOGADOURO, 2011).

De acordo com o PNI e a 42 edicdo do manual dos CRIEs, a Pn23 é
indicada para individuos com 2 anos ou mais de idade e portadores de ao menos uma
das condigdes clinicas descritas a seguir (MINISTERIO DA SAUDE, 2014):

e Asma persistente, moderada ou grave;
¢ Asplenia anatdmica ou funcional e doencas relacionadas;

e Cardiopatias cronicas;
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e Diabetes Mellitus;

¢ Doenca neuroldgica incapacitante;

e Fibrose Cistica;

e Fistula liquérica;

e Hepatopatias Cronicas;

e HIV/Aids;

e Implante de Coclea;

¢ Imunodeficiéncias congénitas;

¢ Imunodepresséo terapéutica ou devido ao cancer;
e Nefropatia cronica / hemodialise / sindrome nefrética;
e Transplantados de células tronco hematopoiéticas;
e Transplantados de 6rgaos solidos;

e Trissomias;

e Doencas de deposito e

e Pneumopatia cronica, exceto asma intermitente ou persistente leve.

Além das indicagcBes clinicas listadas acima, o PNI também prevé a
aplicacao da Pn23 para pessoas a partir dos 60 anos de idade, quando hospitalizadas
ou residentes em instituicbes fechadas, como asilos, casas geriatricas, casas de
repouso e povos indigenas (MINISTERIO DA SAUDE, 2014).

Quando comparamos as indicacfes de dispensacao da Pn23 de acordo
com o PNI com as recomendacdes do Comité de Aconselhamento sobre Praticas de
Imunizacao norte-americano (Advisory Committee on Immunization Practices — ACIP),
observa-se que no Brasil o PNI ndo prevé a vacinacdo com Pn23 para os individuos
gue nao sejam tabagistas e/ou etilistas cronicos, ou para os idosos sem comorbidades
(PALLOTTA; REHM, 2016).

A despeito das diversas indicagbes clinicas previstas pelo PNI para
aplicacao da Pn23, diversos dados sugerem que um grande contingente de individuos
gue poderiam ser beneficiados com a vacina ainda ndo o sdo. Por exemplo, estima-
se que a prevaléncia de diabetes no Brasil corresponda a 7,6% de adultos entre 30 e
65 anos da populacéo geral (EVARISTO-NETO; FOSS-FREITAS; FOSS, 2010) e que
12% da populag&o com 40 anos ou mais de idade seja portadora de Doenga Pulmonar
Obstrutiva Cronica (DPOC). Utilizando como exemplo a cidade de Jahu, com
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populacdo estimada de adultos de aproximadamente 112.850 habitante (SEADE,
2019), e assumindo de forma simplificada a auséncia de superposi¢éo de individuos
portadores diabetes mellitus e DPOC, haveria cerca de 12.600 individuos com
indicacdo clinica de vacinacdo pela Pn23 de acordo com apenas essas duas
condi¢des. No entanto, os dados de dispensacao da Pn23 para o municipio de Jahu
indicam que nos ultimos 5 anos, foram dispensadas cerca de 9.000 doses englobando
todas as indicacOes citadas no PNI e ndo apenas diabetes mellitus e DPOC. Cabe
notar que outros paises enfrentam situacdo semelhante de baixa frequéncia de
vacinagcdo pneumocdcica entre individuos com indicacdo clinica da vacina
(PALLOTTA; REHM, 2016) e que é de consenso geral a necessidade do
desenvolvimento de estratégias que visem favorecer o aumento da cobertura vacinal
para varios imunobiolégicos (GONZALEZ et al., 2015),(CAVALCANTE; JORGE;
FORTALEZA, 2010). Para o Argentinean and Brazilian Influenza Vaccine Working
Group, (2017) Estratégias como aumentar a vigilancia; avaliar a efetividade e
seguranca a longo prazo das vacinas; reforcar os programas de vacinacdo para
aumentar as taxas de cobertura; e considerar a possibilidade de introduzir vacinas
mais eficazes sao possiveis métodos que podem auxiliar no aumento da cobertura
vacinal.

Visto que no Brasil ndo ha relatos de problemas quanto a producdo ou a
distribuicdo da Pn23, outras sdo as possiveis causas para que individuos com
indicacdo clinica de receber a Pn23 de acordo com a PNI ndo estejam sendo
vacinados. Hipotetizou-se que a falta de conhecimento dos profissionais de saude na
rede de atencdo basica e de seus usuarios sobre a Pn23 e o formato do atual sistema
de dispensacdo dessa vacina, que no Brasil é centralizado nos CRIEs poderiam
contribuir para a génese desse quadro. No ambito das barreiras relacionadas a falta
de conhecimento sobre a Pn23 entre profissionais de saude, hipotetizou-se que um
de seus componentes envolveria a crenga por parte de ao menos uma parcela destes
de que apenas médicos poderiam indicar e prescrever essa vacina. Kim; Hughes;
Sadowski, (2014) destacaram diversos métodos que podem auxiliar o médico a
prescrever a vacina para o paciente em risco, dentre os quais estao a prescricao pre-
impressa e diversos tipos de lembretes (ex. alertas eletronicos) e protocolos de
vacinagdo que possibilitam outras classes de profissionais de saude como
enfermeiros e farmacéuticos a avaliar a indicagdo de vacinacdo dos pacientes sem a

necessidade de avaliagcdo ou prescricdo médica.
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Na forma atual de operacionalizagéo do sistema de dispensac¢éo da Pn23
dos CRIEs para 0s municipios a ele adscritos, a mesma deve ser solicitada por meio
do preenchimento do formulario de Solicitacdo de Imunobiolégicos Especiais (SIBE)
(Anexo A) pela unidade de saude que realizou a indicacdo da vacinacéo do paciente.
A SIBE é entdo encaminhada por malote ao CRIE de referéncia da unidade e apos
receber o pedido da Pn23, um profissional do CRIE avalia o conteido da SIBE e, em
confirmando a indicacéo da Pn23, libera para aguele paciente em especial. A partir da
autorizacdo de liberacdo da Pn23 pelo CRIE a mesma € encaminhada ao municipio
de origem do pedido, que entdo a encaminha a unidade de saude responsavel pela
solicitagdo (DUARTE; GONCALVES, 2015). Quando a unidade de saude recebe a
dose solicitada da Pn23 ela precisa entrar em contato com o0 paciente e agendar a
aplicacdo da vacina. Esse sistema de dispensacdo centralizado nos CRIEs pode
exercer um impacto negativo na cobertura vacinal da Pn23 e de outros
imunobiolégicos, dado que o mesmo inviabiliza a oportunidade de aplicacao
concomitante a sua indicacao.

De fato, o procedimento de dispensacdo da Pn23 é bastante diferente
daquele relativo as demais vacinas presentes no calendério vacinal basico, em que
as unidades de saude dos municipios possuem estoques préprios de tais vacinas de
modo que sua aplicacdo pode se dar no mesmo contato de sua indicagao,
favorecendo maior aproveitamento das oportunidades de vacinacao.

Tendo em vista 0 contexto exposto acima relacionado a relevancia
epidemioldgica da vacinagdo antipneumocadcica e das hipéteses levantadas quanto as
barreiras para a vacinacao de adultos com a Pn23 no contexto brasileiro, propde-se a
presente pesquisa com o intuito de verificar a efetividade de uma estratégia
multifatorial em aumentar a frequéncia de dispensacdo dessa vacina a pacientes

adultos com indicacao clinica de acordo com o PNI.
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2. OBJETIVOS

2.1.0bjetivo priméario

Avaliar a efetividade de uma intervencao multifatorial sobre a frequéncia
de dispensacao da Pn23 em um municipio do interior paulista em comparacéo aos

demais municipios vinculados a um mesmo CRIE.

2.2.0bjetivos secundérios

o Analisar a frequéncia de dispensacdo da Pn23 de acordo com
cada indicacdo clinica, comparando o municipio que sofreu intervencédo com o
conjunto dos municipios controle;

o Caracterizar a frequéncia de dispensacao da Pn23 em relacéo a
populacdo de adultos, em termos de distribuicdo etaria, sexo e categoria
profissional solicitante, comparando o municipio que sofreu intervencdo com o

conjunto de municipios controle.
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3. METODOLOGIA

3.1.Delineamento

Trata-se de um ensaio clinico de natureza ecolégica. O protocolo do estudo

foi registrado no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos sob o registro RBR-7ymz2q.
3.2.Campo de pesquisa

A intervencéo foi realizada no municipio de Jahu, em especial em suas
Unidades Basicas de Saude (UBS). Jahu conta com 17 UBS, sendo que desse total 4
sdo Unidades do Programa Saude da Familia (PSF). A totalidade das UBS possuia
estrutura para dispensacao das vacinas contidas no calendario basico de vacinacéao.

Para o desenvolvimento da pesquisa, foi solicitada e concedida uma
autorizagao e parceria a com a Secretaria de Saude do Municipio de Jahu e Vigilancia
Epidemiolégica Municipal (Anexo B).

O critério para a escolha do municipio de Jahu para a intervencéo se deu
por conveniéncia, dado que o pesquisador responsavel pela implementacdo da
intervencado reside nesse municipio. Para fins de controle e comparagéo estatistica
foram utilizados os dados administrativos e relativos a dispensacdo da Pn23 para o
conjunto de 69 municipios vinculados ao mesmo CRIE de referéncia de Jahu.

O mapa da Figura 1 ilustra na coloragao verde os 70 municipios (Jahu e os
69 municipios controle) que possuem como referéncia o CRIE localizado no municipio
de Botucatu.

Todos os 69 municipios de controle, assim como ocorria em Jahu no
periodo pré-intervencdo, recebem vacinas Pn23 do CRIE do Hospital das Clinicas de
Botucatu seguindo a logistica tradicional. Ou seja, para recebimento da vacina é
necessario o encaminhamento da SIBE ao CRIE, onde a mesma é analisada em
relacdo a sua adequacgdo as diretrizes do PNI para que entdo a vacina possa ser
liberada para o municipio solicitante.

Para avaliacdo da efetividade da intervencdo em aumentar a frequéncia de
dispensacédo da Pn23 foi realizado um levantamento das fichas SIBE com pedidos de
vacinas Pn23 de todos os municipios encaminhadas ao CRIE de Botucatu no periodo

de fevereiro de 2017 a fevereiro de 20109.
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3.3.Intervencéo

A intervengédo proposta foi composta por medidas de descentralizagao do
fluxo de dispensacéo da Pn23 e por medidas educativas e de divulgacdo da Pn23 e

de suas indicacdes clinicas de acordo com o PNI.

3.3.1. Descentralizacao do fluxo de dispensacéo da Pn23

Esse componente da intervencdo consistiu em descentralizar o fluxo de
dispensacéo da vacina Pn23 do CRIE de referéncia para o municipio de Jahu, de tal
modo que cada uma de suas unidades de aten¢do primaria recebeu inicialmente uma
guantidade de 10 unidades de Pn23 para estogue em sua sala de vacinas, sendo
realizada a reposicao deste estoque semanalmente de acordo com a frequéncia de
vacinacdo. Nenhuma alteracdo sobre os mecanismos de indicacdo ou aplicacéo da
vacina foi implementada. Os profissionais de salde responsaveis pela vacinagdo em
cada unidade continuaram alimentando o sistema de informacao relativo aos
imunobioldgicos especiais e a Pn23 sem que quaisquer informacdes novas fossem
coletadas dos pacientes.

Além das 17 UBS do municipio de Jahu, as seguintes unidades vinculadas
a Secretaria Municipal de Saude de Jahu também foram abastecidas com doses de
Pn23: Centro de Testagem e Aconselhamento, o qual realiza vacina¢ao de pacientes
portadores de HIV e pessoas com diagnostico de tuberculose em tratamento, e o setor
de Vigilancia Epidemiolégica do municipio, que realiza imunizagdo em casas de
repouso e na zona rural. Embora essas unidades de salde possuissem
particularidades em relagéo a seu funcionamento e ndo tenham recebido os demais
componentes da intervencdo do estudo (educacdo de profissionais de saude e
disseminacéao de informacé&o para seus usuarios), nenhuma delas diferiam no que diz
respeito ao acondicionamento e aos critérios para dispensacao de vacinas.

O primeiro passo para a descentralizagdo do fluxo de vacinas Pn-23
consistiu em obter as doses desse imunobiolégico em quantidades suficientes para
abastecer as unidades de saude de Jahu. Para isso foi necessaria a autorizacao
prévia da Diretora Técnica da Divisdo de Imunizacdo Estadual, em reunido pessoal

ocorrida no dia 17 de marco de 2017 no Centro de Vigilancia Epidemiologica do
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Estado de Sdo Paulo (Anexo C). Nessa reunido foi obtida anuéncia quanto ao
fornecimento da quantidade necesséria de vacinas para suprir 0 municipio de Jahu
durante o periodo de pesquisa.

Em posse da autorizacéo da Divisdo de Imunizacédo Estadual e da parceria
firmada com a Secretaria Municipal de Jahu o estudo recebeu a aprovacédo do Comité
de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina de Botucatu (Anexo D). Apés isso,
com o auxilio e supervisdo do Setor de Vigilancia Epidemiolégica de Jahu, as UBS
foram notificadas sobre a alteracdo no método de dispensacédo da Pn23 e no periodo
entre os dias 22 e 31 de janeiro de 2018 as salas de vacinas dessas unidades foram
abastecidas com a quantidade inicial de 10 doses da Pn23. Contudo, os profissionais
daquelas unidades foram orientados a aguardar a visita do pesquisador para
receberem as informacdes educativas descritas no topico seguinte antes de iniciar a
utilizag&o das novas vacinas.

Cabe aqui ressaltar que a aquisicdo do contingente de vacinas utilizados
para 0 abastecimento das unidades de saude de Jahu durante o periodo de
intervencdo da pesquisa, ndo comprometeu o fornecimento de vacinas Pn23 nos
municipios controle, que por sua vez continuaram recebendo os imunobiol6gicos
conforme a logistica habitual.

Uma vez que todas as informacgOes coletadas correspondiam a dados
administrativos obtidos rotineiramente, que a intervencdo nao interferia com as
indicacdes em vigor para a vacinacgao, era de natureza igualmente administrativa no
ambito municipal e que cada individuo possuia o direito de recusar a vacinacao, o
Comité de Etica em Pesquisa dispensou a obtenc&o de Termo de Consentimento Livre

e Esclarecido (TCLE) pelos individuos vacinados.

3.3.2. Intervencdes educativas para profissionais de salde na cidade de
Jahu

Foram realizadas no periodo de 02 a 28 de fevereiro de 2018 um total 26
reunides de educacao continuada sobre a Pn23 com cada uma das equipes de
atencao priméria a saude do municipio de Jahu, orientando e capacitando um total de
194 funcionéarios: 32 enfermeiros, 3 médicos, 63 técnicos de enfermagem, 2 auxiliares
de enfermagem, 88 agentes comunitarios de saude, 3 recepcionistas, 2 auxiliares de

servigos gerais e 1 dentista com o objetivo de:
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e Esclarecer as indicac¢des clinicas para recebimento da Pn23:

Todos os profissionais que participaram das reunifes foram esclarecidos
em relacdo as indicacbes da Pn23 independentemente de estarem ou nao
diretamente envolvidos com as atividades de vacinacao. Os profissionais de saude
foram estimulados a identificar pacientes candidatos a vacinagdo em todos o0s
contatos com pacientes, como durante consultas, avaliagdes de triagem, e atividades
de pré- e pés-consulta. A equipe de enfermagem foi orientada a preencher o formulario
SIBE no ato da vacinacéo e, como de costume, o enfermeiro foi instruido a carimbar

e assinar a mesma autorizando a aplicagéo.

e Comunicar o novo fluxo descentralizado para dispensagao da Pn23:

Durante a intervencdo educativa os profissionais de saude foram
informados quanto ao novo sistema descentralizado de dispensacéo das vacinas no
periodo proposto.

Adicionalmente foi descrito 0 passo a passo do novo mecanismo de

dispensacao da Pn23, que era composto pelas seguintes etapas:

1. Reconhecimento dos pacientes eletivos para a vacinacgao;

2. Oferta da vacina e explicacédo da importancia em recebé-la;

3. Encaminhar o paciente para a sala de vacina, informar seu desejo em
receber a Pn23.

4. Informar o enfermeiro responséavel pela UBS para que o mesmo confirme
a indicacéo clinica da vacinacdo em conformidade com os critérios do PNI e autorize
a aplicacao da vacina;

5. Preencher devidamente a SIBE como feito na rotina de aplicacdo de
imunobiolbgicos especiais;

6. Realizar a aplicagdo da Pn23 como de rotina;

7. Anotar na carteirinha de vacinacdo e na ficha espelho do paciente a
aplicacdo da vacina como feito rotineiramente e agendar o retorno para a dose de
reforco apos cinco anos caso o paciente ndo tenha recebido a vacina anteriormente;

8. Orientar o paciente a procurar a UBS em caso de efeitos adversos e
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9. Encaminhar semanalmente as SIBEs preenchidas para o setor de
Vigilancia Epidemiolégica do municipio junto com a solicitagdo semanal de

imunobioldgicos.

e Ratificar que tanto enfermeiros como meédicos podem e devem
prescrever a aplicacdo da Pn23 de acordo com os critérios do PNI (DUARTE;
GONGALVES, 2015):

De acordo com Duarte; Gongalves (2015), tanto o enfermeiro quanto o
meédico sdo profissionais capacitados para indicar a vacina, no entanto, para que o
enfermeiro indique a vacina € necessario que o paciente possua em seu prontuario o
registro da comorbidade ou uma evidéncia que lhe permita receber a aplicacdo da
vacina de acordo com o PNI. Este registro pode ser a anotacdo da patologia no
prontuéario pelo médico especialista ou clinico da unidade, exames com laudo ou até
mesmo a prescricdo de medicamentos de uso continuo para determinada doenca.

Durante as reunides de educacdo continuada junto as equipes de saude,
ficou claro que muitos enfermeiros desconheciam ter autonomia para indicar a
vacinacdo com a Pn23. Em funcdo dessa constatacdo e de forma complementar as
informacdes fornecidas durante a intervencéo educativa em cada unidade de saude,
o setor de Vigilancia Epidemiolégica da Secretaria Municipal de Saude de Jahu emitiu,
a pedido da equipe do estudo, uma circular no dia 22 de fevereiro de 2018 (Anexo E),
para orientar e apoiar os enfermeiros a indicar e autorizar a vacinacdo pneumocécica

bem como de outros imunibioldgicos especiais conforme as definicées do PNI.

e Reforcar o papel dos agentes comunitarios de saude na identificacéo de

pacientes com indicacao clinica de vacinacdo com a Pn23:

Durante a abordagem educativa os agentes comunitarios de saude foram
orientados a rastrear pacientes eletivos para a Pn23 em sua microrregiao e divulgar a
presenca do imunobiologico nas UBS. Receberam também envelopes com panfletos

informativos para distribuirem ao publico alvo do projeto.
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A atividade de educacéo continuada sobre a Pn23 para os profissionais de
saude das UBS durou aproximadamente 40 minutos. Os slides utilizados durante a
apresentacao encontram-se no Apéndice 1.

No periodo de fevereiro de 2018 a fevereiro de 2019 foram realizadas mais
8 visitas em cada unidade de saude para verificar possiveis problemas durante o
andamento da pesquisa, repor materiais de divulgacdo, capacitar novos funcionérios
das equipes e sanar possiveis duvidas que pudessem surgir. Também foram gerados
e entregues certificados de participacdo aos membros das equipes que receberam as
orientacdes durante o periodo de pesquisa. No total foram treinados apds o periodo
de intervencéao inicial da pesquisa (fevereiro de 2018) 8 enfermeiros que nao estavam
presentes nas unidades de saude, por estarem gozando férias durante o treinamento

inicial ou por serem profissionais recém contratados.

3.3.3. Intervencdes para divulgar a vacinagcdo com a Pn23 enquanto um
direito de pacientes portadores de condi¢des clinicas previstas no
PNI

Com o financiamento do Nucleo Hospitalar de Epidemiologia / CRIE do
Hospital das Clinicas de Botucatu, foram confeccionados, distribuidos e repostos,
durante o periodo de pesquisa, cartazes de 60cm de altura por 30cm de largura e
panfletos informativos de 15cm x 10cm que descreviam a importancia da vacinagao
com a Pn23 para pacientes portadores das condicdes clinicas previstas no PNI (Figura
2). Esses materiais trataram a Pn23 sobretudo como um direito desses pacientes.
Nestes estavam contidas as principais indicacfes clinicas para a vacinacdo com a
Pn23.

Antes da distribuicdo do material de divulgacdo acima citado, o mesmo foi
submetido a avaliagéo pelos profissionais responsaveis pela VE de Jahu.

Os agentes comunitarios de saude foram orientados a distribuir o material
de divulgacdo dando prioridade as residéncias das suas microrregides que
possuissem pacientes alvo da pesquisa. Nas UBS, cartazes foram dispostos nas
paredes e murais presentes nas salas de espera para consultas meédicas,
consultorios, salas de pré-consultas e préximos as salas de vacinagdo por possuirem

melhor chance de visualizagdo pelo publico circulante.
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3.4.Coleta dos dados

As fichas SIBES preenchidas e enviadas das unidades de saude a
vigilancia epidemioldgica apos a vacinacdo, foram encaminhadas para o CRIE de
Botucatu como feito rotineiramente. O pesquisador principal alimentou um banco de
dados eletronico contendo as informacdes anonimizadas presentes nas fichas SIBE.

Foram avaliados exclusivamente dados administrativos coletados de forma
rotineira através das fichas SIBE sobre a frequéncia de vacinagéo e a populacado que
recebeu a Pn23 nos 70 municipios envolvidos na pesquisa em dois periodos distintos,
fevereiro de 2017 a janeiro de 2018 e fevereiro de 2018 a fevereiro de 2019. No
primeiro periodo nenhuma intervencao foi realizada em qualquer municipio, € no
segundo periodo o municipio de Jahu recebeu a intervencado proposta pelo projeto e
0s outros 69 municipios foram usados como controle.

O software escolhido para criagéo da ferramenta de coleta de dados e do
banco de dados foi o EPIDATA na sua versao 3.1 (LAURITSEN JM,; BRUUS M.;
MYATT MA, 2002).

A ferramenta de coleta de dados escolhida foi projetada em modelo de
formulario anénimo composto por 15 varidveis categoricas retiradas das fichas SIBE
(Apéndice 2) e que seguem descritas abaixo:

e NuUmero de Série;

Data de Registro no sistema;
e Data de Aplicacdo da vacina;
e Data de Nascimento;

e Idade;

e Sexo;

e Municipio de Origem;

e Unidade de Saude;

e Tipo de SIBE;

e Profissional que Indicou a Vacina;
e Presenca de Receita Médica;
e Indicacéo Clinica 1;

e Indicacao Clinica 2;

e Indicagéo Clinica 3 e
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¢ Indicacao Clinica 4.

Observacoes:

e A variavel numero de série indica a numeracdo marcada pelo
pesquisador em cada SIBE para rastreamento e conferéncia dos registros;

e A data de registro no sistema informa o dia em que o pesquisador
realizou o registro;

e Data de aplicacdo € o dia em que o paciente foi vacinado;

¢ O municipio de origem possui 0 mecanismo selecao por menu dropdown
com 70 opgBes de municipios numerados de 1 a 70 contendo 0s municipios
abastecidos pelo CRIE do HC de Botucatu;

e O item unidade de salde, em cascata de selecdo, disponibiliza as 19
opcOes de unidades vacinadoras no municipio de Jahu.

e O software foi projetado para liberar a op¢do de escolha das unidades
de saude somente se 0 municipio escolhido fosse o municipio de Jahu, devido a
impossibilidade de se coletar o nome das unidades de salde dos municipios de
controle;

¢ Profissional que indicou a vacina: estudada para observar a quantidade
de indicacdes ou prescricdes executadas por médicos ou enfermeiros no municipio

de intervencdo e nos municipios de controle.

As variaveis nomeadas de Indicacdo Clinica 1, 2, 3, 4, foram assim
dispostas para observar se cada paciente possuia ou ndo a presenca de mais de uma
condicdo clinica para aplicacdo da Pn23, contudo, para o calculo de frequéncia foi
utilizado apenas a primeira indicacao valida nas fichas SIBE.

Cada uma das indicacdes citadas no paragrafo anterior possuia um modelo
de cascata para selecao de 20 possiveis indicacdes para a aplicacdo da vacina, dentre

as quais:

¢ Asma persistente moderada ou grave,
e Asplenia anatbmica ou funcional;

e Cardiopatia cronica;
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e Diabetes mellitus;

e Doenca neuroldgica incapacitante;
e Fibrose cistica;

e Fistula liquérica;

e Hepatopatias cronicas;

e HIV/Aids;

e Implante coclear;

e Imunodeficiéncia congénita;

e Imunodeficiéncia devido ao cancer;
e Imunodeficiéncia terapéutica,

e Nefropatias

e Transplante de Medula Ossea;

e Transplante de 6rgaos solidos;

e Doencas de deposito;

e DPOC;

e Institucionalizados;

e Outros.

Observagao: A indicagao acima nomeada de “outros” se refere a condi¢des que
nao estéo descritas diretamente no Manual dos CRIEs, portanto para se enquadrarem
dentro de alguma indicacdo € necesséaria uma perspectiva clinica. Como exemplo
pode ser citado o0 caso da anemia falciforme, a qual ndo consta diretamente na lista
de indica¢cBes da Pn23, mas que é causa comum de asplenia funcional, a qual por sua

vez integra as indicacdes da vacina de acordo com o PNI.
3.4.1. Critérios de inclusédo dos pacientes para o estudo:
Os critérios de incluséo se dividem em critérios de escolha para os municipios

que fizeram parte do estudo e critérios para avaliar as fichas SIBE que seriam
registradas no banco de dados.
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3.4.2. Critérios de inclusdo dos municipios no estudo:

O Unico critério para inclusdo de municipios no estudo envolvia ter como CRIE
de referéncia o CRIE do Hospital das Clinicas de Botucatu. Ou seja, que 0 municipio
recebesse a vacina Pn23 e demais imunobiolégicos por este CRIE. Conforme relatado
previamente o municipio de Jahu foi selecionado para a intervencao por conveniéncia

do pesquisador principal.

3.4.3. Critérios paraincluséo das fichas SIBE:

e Ficha relativa a usuario com idade igual ou superior a 18 anos;
¢ Ficha contendo uma ou mais das indicacdes clinicas de acordo com o PNI;

e Auséncia de duplicidade de registro;

3.5.Analise estatistica

Foram realizadas andlises descritivas na forma de frequéncia para dados
categoéricos, médias ou medianas com respectivos desvios padrdao e intervalos
interquartis para variaveis continuas de acordo com o tipo de distribuicdo dessas
variaveis. Para o célculo da incidéncia de dispensacédo de vacinas foi utilizado como
denominador o tamanho da populagéo estimada de individuos com 18 anos ou mais
de idade residente em cada um dos municipios participantes do estudo para 0s anos
de 2017 e 2018, o qual foi obtido através da Fundacéo Sistema Estadual de Analise
de Dados (SEADE, 2019) Foram realizadas comparagdes entre as incidéncias de
dispensacédo através de diferencas e razdes de incidéncia utilizando testes de Qui-
quadrado e intervalos de confiangca de Wald (JEWELL, 2003) As comparacoes
relativas a incidéncia de dispensagédo da Pn23 no municipio de intervencdo e nos
municipios controle se deu através da abordagem “differences in differences”
(DIMICK; RYAN, 2014). Foi adotado como limite para significancia estatistica um valor
de alfa de 0,05. Todas as andlises foram realizadas através do Software R, versao
3.5.2 (R CORE TEAM, 2018).
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4. RESULTADOS

4.1.Frequéncia de dispensacdo de vacinas de acordo com o perfil

demografico

Os dados coletados por meio do software EPIDATA geraram um banco de
dados constando 5078 registros dos quais 301 foram excluidos de acordo com 0s
critérios de exclusdo descritos anteriormente, perfazendo uma amostra de 4777

registros de aplicacOes de vacinas (Figura 3).

Figura 3 - Fluxograma de incluséo das fichas SIBE no estudo.
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As tabelas 1 e 2 abaixo mostram a estimativa da populacédo de pessoas
com 18 anos ou mais de idade nos 69 municipios de controle e de Jahu para os
periodos pré e pos-intervencao, respectivamente, e a quantidade de vacinas aplicadas

em ambos 0s grupos, assim como seus percentuais sobre o total de vacinas aplicadas.

Tabela 1: Doses de vacinas Pn23 aplicadas nos 70 municipios atendidos pelo CRIE do HC

de Botucatu no periodo pré-intervencdo, de fevereiro de 2017 a janeiro de 2018.

Vacinas Vacinas Populagdo 2
Municipios aplicadas por aplicadas % de Vacinas 18 :nosg201_7
100.000 adultos P ’
Jahu 107 119 5,5 111.195
Municipios 141 2.036 94,5 1.440.887
controle
Total 139 2.155 100 1.552.082

Na Tabela 2 pode-se observar o aumento consideravel na quantidade de
vacinas dispensadas no ano de 2018 durante a intervencdo no municipio de Jahu,
guando comparada com a tabela 1. Apesar de a populacdo de Jahu representar
apenas cerca de 7% da populacgdo total dos municipios adscritos ao CRIE do HC de
Botucatu no periodo pés-intervencdo ela passa a responder por quase 40% da

demanda de Pn23 entre adultos nessa regiao.

Tabela 2: Vacinas Pn23 aplicadas nos 70 municipios atendidos pelo CRIE do HC de

Botucatu no periodo pés-intervencgéo, de fevereiro de 2018 a fevereiro de 2019.

Vacinas Vacinas Populagdo > 18
Municipios aplicadaspor .=\~ % de Vacinas apnosc201_8
100.000 adultos  °F '
Jahu 909 1.026 39,1 112.850
Municipios 110 1.596 60,9 1.456.124
controle
Total 167 2.622 100 1.568.974

A Diferenca de Incidéncia (DI) de dispensacado de vacinas no periodo preé-
intervencado entre Jahu e os municipios controle foi de -34 doses por 100.000 adultos
(IC 95%; -65 a -3 por 100.000, P: 0.03). Ja no ano seguinte a intervencao essa medida
se inverteu e a incidéncia de dispensacédo da Pn23 em Jahu suplantou em muito a
cifra dos demais municipios (DI: 799 doses por 100.000, 1C95%: 737 a 861 por
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100.000, P < 0,001). A DI de aplicacdo da Pn23 entre o municipio da intervencéo e o
conjunto dos municipios controle levando-se apds a intervencdo e ajustada pela
diferenca existente entre eles no periodo pré-intervencao correspondeu a 833 doses
por 100.000 adultos (IC95%: 779 a 887, P < 0,001). Em termos relativos no periodo
pré-intervencdo Jahu apresentava uma incidéncia de aplicagdo de vacinas 24%
inferior a do conjunto dos municipios controle (Razéo de Incidéncia [RI]: 0,76, IC95%:
0,59 a 0,98, P: 0.03). Por outro lado, no periodo pdés-intervencdo Jahu superou em
mais de 8 vezes o conjunto dos municipios controle (RI: 8,28, IC95%: 6,78 a 10,07, P
<0.001).

4.2.Fluxo mensal de dispensacéao de vacinas

O levantamento das informacdes contidas nas fichas SIBE dos 25 meses
de estudo gerou uma tabela com o fluxo mensal de vacinas Pn23 dispensadas nos 70
municipios estudados, possibilitando averiguar nos periodos pré- e pds-intervencao a
guantidade mensal de vacinas aplicadas nas unidades de saude de Jahu e no
conjunto dos demais municipios. A figura 4 ilustra a frequéncia mensal de aplicacao
da Pn23 entre adultos nos municipios em estudo de fevereiro de 2017 a fevereiro de
20109.

Pode-se verificar que de fevereiro de 2017 a janeiro de 2018 as variacdes
no grafico se mantém relativamente estaveis para os dois grupos observados, com
indices minimos de vacinagdo nos meses abril, maio, junho e julho em Jahu (de 0 a
1,8 vacinas a cada 100.000 habitantes). Contudo, a partir de fevereiro de 2018,
qgquando da aplicacdo da intervencdo em Jahu, houve aumento progressivo dos
registros de dispensacdo da Pn23 em Jahu intensificando-se até maio onde foi
alcancado o pico maximo de 238 doses aplicadas para cada 100.000 habitantes. A
partir do momento de pico de vacinacdo em Jahu em maio de 2018 observa-se um
declinio da frequéncia de vacinagcdo em Jahu, a qual, todavia, permanece sempre

significativamente superior aquela observada no conjunto de municipios controle.
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Figura 4: Gréfico da incidéncia de dispensacédo de doses de Pn-23 para cada 100.000 adultos

entre fevereiro de 2017 e fevereiro de 2019 no municipio de Jahu e no conjunto dos municipios
controle.
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4.3.Profissional Responsavel pela indicacdo da vacina

As tabelas 3 e 4 a seguir mostram a quantidade de vacinas indicadas por
enfermeiros e médicos nos dois periodos e seus respectivos percentuais. E possivel
verificar que em Jahu no periodo pré-intervencdo a quantidade de vacinas cuja
aplicacéo havia sido indicada por enfermeiros foi inferior em 24% aquela indicada por
meédicos (Diferenca de Proporcao [DP]: -0.24, 1C95%: -0,37 a -0.12, P < 0,001). Por
outro lado, no conjunto dos municipios controle no periodo pré-intervencdo os
enfermeiros foram responsaveis por 12% a mais de indica¢des de aplicacao da Pn23
gue os médicos (DP: 0,12, 1C95%: 0.09 a 0.15, P <0,001). Ja no periodo subsequente
a intervencao, situagdo se inverteu e em Jahu os enfermeiros passaram a ser 0s
responsaveis por um montante superior em 41% de indica¢cdes da Pn23 em adultos
em relacdo aos meédicos (DP: 0,41, 1IC95%: 0,37 a 0,45, P < 0,001) enquanto que nos
municipios controle os enfermeiros foram responsaveis por um volume de indicagbes

de vacinacao inferior em 12% em relacdo aos médicos (DF: -0.12, 1C95%: -0,16 a -
0,09, P < 0,001).
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Tabela 3: Quantidade de vacinas indicadas por enfermeiros e médicos no periodo pré-

intervencgédo, de fevereiro de 2017 a janeiro de 2018.

Cidade Enfermeiro Médico TOTAL % Enf. % Med.
Jahu 45 74 119 37,8 62,2
Outros 1142 894 2036 56,1 43,9

Tabela 4: Quantidade de vacinas indicadas por enfermeiros e médicos no periodo pos-

intervengédo, de fevereiro de 2018 a fevereiro de 2019.

Cidade Enfermeiro Médico TOTAL % Enf % Med
Jahu 725 301 1026 70,7 29,3
Outros 699 897 1596 43,8 56,2

4.4.Frequéncia de aplicacdes da Pn23 de acordo com as indicagdes clinicas
definida pelo PNI

A tabela 5 descreve a frequéncia de aplicacbes da Pn23 de acordo com

cada indicacéo clinica registrada nos formularios SIBE.
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Tabela 5: Distribuicdo proporcional de Pn23 dispensadas por indicagdo clinica para Jahu e

demais municipios nos periodos pré- e pés-intervencao.

Jahu Municipios Controle
. ~ Pré- Po6s- Pré- Po6s-
Indicagdes PNI Intervencdo  Intervencéo Var;algéo Intervencdo Intervencéo Var;/algéo
N (%) N (%) i N N (%) i

Asma 12 (10,1) 164 (16,0) 1267 117 (5,8) 147 (9,2) 26
Asplenia 5(4,2) 7(0,7) 40 37(1,8) 41 (2,6) 11
Cardiopatia 18 (15,1) 147 (14,3) 717 67 (3,3) 50 (3,1) -25
Diabetes 32 (26,9) 340 (33,1) 963 1091 (53,6) 613 (38,4) -44
Doenca Neuroldgica
Incapacitante 1(0,8) 26 (2,5) 2500 72 (3,5) 44 (2,8) -39
Fibrose cistica 0 (0)* 2(0,2) 200 0 (0)* 2(0,1) 200
Fistula liquérica 0 (o) 0 (0) 0 0 (0 0(0) 0
Hepatopatia 0 (o) 10 (1,0) 1000 20 (1,0) 15 (1,0) -25
HIV 0 (0)t 20 (2,0) 2000 261 (12,8) 384 (24,1) 47
Implante coclear 1(0,81) 0 (0) -100 1(0,1) 2(0,1) 100
Imunodeficiéncia 1
congénita 0 (0) 1(0,1) 100 1(0,1) 1(0,1) 0
Imunodeficiéncia por
cAncer 3(2,5) 11 (1,1) 267 21 (1,0) 24 (1,5) 14
Imunodeficiéncia 1
terapéutica 0 (0) 13 (1,3) 1300 20 (1,0) 38 (2,4) 90
Nefropatias 8 (6,7) 21 (2,1) 163 35(1,7) 26 (1,6) -26
Transplante de
medula 6ssea 434 11(1.1) 175 13 (0,6) 13(0,8) 0
Transplante de
6rgdos sélidos 0 (0)t 1(0,1) 100 3(0,2) 4(0,3) 33
Trissomia 0 (0)* 2(0,2) 200 5(0,3) 0 (0) -100
Doencas de.dep6sito 0 (0)* 0 (0) 0 0 (o) 0 (0) 0
DPOC 34 (28,6) 167 (16,3) 391 201 (9,9) 178 (11,6) -11
Institucionalizados 0 (0)* 71(6,9) 7100 61 (3,0) 1(0,1) -98
Outros 1(0,8)! 12 (1,1) 1100 10 (0,5) 13 (0,8) 30

Total 119 (100) 1026 (100) 762 2036 (100) 1596 (100) -22

1 para evitar erro de divisio por valor nulo quando do célculo da variagdo percentual, o conteldo das células
com valor zero em seus valores pré-intervencgao foram substituidos para valor 1.

Observagao: As indicagdes realgadas em cinza representam as indicagdes mais frequentes de vacinagdo
registradas no municipio de Jahu e no conjunto dos municipios controle.

4.5.|dade e Sexo

Nos 12 meses anteriores a intervencao (2017) foram vacinados 2155
adultos, sendo 119 pertencentes a Jahu, dos quais 50,4% homens e 49,6% mulheres.
JA nos demais municipios foram dispensados 2036 vacinas, das quais 44,8%

destinadas a pacientes do sexo masculino e 55,2% ao sexo feminino (Tabela 6).



Tabela 6: Populacdo de homens e mulheres
fevereiro de 2017 a janeiro de 2018.
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vacinadas no periodo pré-intervencéo, de

Masculino Feminino
CIDADE TOTAL
Unidades % Unidades %
Jahu 60 50,4 59 49,6 119
Municipios
controle 912 44,8 1124 55,2 2036
Total 972 45,1 1183 54,9 2155

No periodo pos-intervencédo (2018), um total de 2622 doses da Pn23 foram

aplicadas, 1026 no municipio de Jahu, (40,9% aplicadas em homens e 59,1% em

mulheres), ja nos outros municipios 1596 vacinas foram aplicadas nesta etapa (46,7%

em homens e 53,3% em mulheres).

Tabela 7: Populagcdo de homens e mulheres vacinadas no periodo pos-intervengéo, de

fevereiro de 2018 a fevereiro de 2019

Masculino Feminino
CIDADE TOTAL
Unidades % Unidades %
Jahu 420 40,9 606 59,1 1026
Municipios
controle 746 46,7 850 53,3 1596
Total 1166 44,5 1456 55,5 2622

A tabela 8 abaixo descreve a média e desvio padrao das idades dos adultos

vacinados para o municipio de Jahu.

Tabela 8: Distribuicdo de médias e desvios padrdo por idade e sexo para Jahu e 0s municipios
de controle durante os periodos pré- e pos-intervencéo.

Pré-intervencgdo

Pés-intervengao

Masc. Total Fem. Total
Media Fem. Média Masc. Média Média
Municipios (SD) Média (SD) (SD) Media (SD) (SD) (SD)
Jahu 56,7 (14,2) 68,5(10,2) 62,5(18,5) 61,6(11,1) 62,9(12,9) 62,4(16,6)
Municipios controle 56,2 (11,2) 59,9 (13,2) 58,2(16,8) 53,5(12,4) 57,9(12,3) 55,9 (18,0)
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4.6.Dispensacdo da Pn23 nas unidades de saude de Jahu

A tabela 9 mostra o numero de vacinas aplicadas por unidade vacinadora
em Jahu nos dois periodos avaliados e seus respectivos percentuais. Observa-se
importante grau de heterogeneidade entre as unidades no que diz respeito ao
aumento no numero absoluto de vacinas aplicadas. Nao foi possivel calcular a
frequéncia relativa de doses de vacina aplicada para cada unidade de saude por ndo
termos tido acesso ao tamanho da populacdo adulta adscrita a cada unidade de
saude. Repare que se destacam no ano de 2018 a UBS Benedito que passou de 10
para 122 doses aplicadas, a UBS Jardim Atalla, que evoluiu de 17 para 152 e o setor
de Vigilancia Epidemiolégica da cidade que passou de 0 para 173 doses.

Também podemos notar unidades de saude onde as quantidades de doses
dispensadas foram baixas nos dois periodos, como nas Unidade do PSF da Vila
Ribeiro que registrou 0 doses em 2017 e 1 dose em 2018; PSF Pouso Alegre com 2
doses em 2017 e 7 aplicacbes em 2018; e o PSF Maria Luiza IV (quatro), com 22
aplicacoes em 2017 e 20 aplicacdes em 2018. Os motivos para 0 baixo numero de
Pn23 aplicadas nessas unidades de saude no periodo pds intervencdo se devem por
um lado ao fato de que as unidades de PSF Vila Ribeiro e Pouso Alegre estdo
localizadas na zona rural de Jahu, atendendo a um contingente populacional
relativamente menor que outras unidades, conquanto o PSF Maria Luiza IV, segundo
informacdes do setor de Vigilancia Epidemiologica de Jahu, no ano de 2017 havia
recebido uma intervencéo focal para vacinar os pacientes deste bairro com vacinas
Pn23 que estariam proximas do vencimento e portanto o nimero de individuos néo

vacinados e com indicacao clinica naquele bairro era pequeno.
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Tabela 9: Nimero bruto de vacinas aplicadas em Jahu por unidade de salude nos anos de
2017 e 2018.

Aumento %

Pré-intervengao Pds-intervengao
entre
Unidade vacinadora Periodos
pré- e pos-
Vacinas % Vacinas % intervengio
Aplicadas Aplicadas

PSF POLICLINICA 3 2,5 58 5,7 1833,3
CENTRO DE SAUDE 1 10 8,4 72 7 620,0
PAS POTUNDUVA 1 0,8 36 3,5 3500,0
PSF Vila.Ribeiro 0! 0 1 0,1 0
PAS [tamaraty 12 10,1 72 7 500,0
PSF Santa Helena 2 1,7 18 1,8 800,0
PAS Vila maria 2 1,7 69 6,7 3350,0
PSF Pouso Alegre 2 1,7 7 0,7 250,0
PAS Vila Nova 12 10,1 50 49 316,7
PAS S3o Benedito 10 8,4 122 11,9 1120,0
PSF Jorge Atalla 17 14,3 142 13,8 735,3
PSF Maria Luiza IV 22 18,5 20 1,9 -9,1
PSF Pires de Campos 1 0,8 31 3 3000,0
PSF Olaria 1 0,8 33 3,2 3200,0
PSF Sdo Jose 2 1,7 27 2,6 1250,0
PSF Santo Onofre 4 3,4 62 6 1450,0
PSF Padre Augusto Sani 3 2,5 24 2,3 700,0
Vigilancia Epidemioldgica 0 0 173 16,9 17200,0
Centro de Testagem e 15 12,6 9 0,9 40,0

Aconselhamento
Total 119 100 1026 100 762,2
1 As unidades que n3o realizaram nenhuma vacina¢do no periodo pré-intervencio para efeitos de
calculo tiveram o valor zero substituido pelo nimero 1 para ndo obter valor dividido por zero.
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5. DISCUSSAO

O principal resultado da presente investigagao consistiu na observacdo de um
aumento significativo superior a 8 vezes na incidéncia de dispensacdo de vacinas
Pn23 no municipio de Jahu quando comparado com o conjunto dos demais municipios
controle apdés a implementacdo da intervencdo multifatorial proposta. Esses
resultados representam evidéncia de que um protocolo simples baseado na
descentralizacdo do fornecimento da Pn23, na educacdo de profissionais das UBS
acerca da vacina e na divulgacdo da mesma como um direito aos usuarios dessas
unidades de saude é capaz de impulsionar um aumento expressivo no uso dessa
vacina entre adultos e idosos.

Esses resultados vao ao encontro daqueles observados em outros estudos
gue objetivaram aumentar a frequéncia de vacinacdo através de estratégias
relativamente simples direcionadas a reducao de algumas barreiras a vacinagao. Por
exemplo, em um ensaio clinico nos EUA conduzido em colaboragéo entre o CDC e o
Center of Medicare and Medicaid Services (CMS) realizado com 202 Instituicdes de
Longa Permanéncia de ldosos distribuidas em 9 estados observou-se um aumento de
10 pontos percentuais na cobertura vacinal contra o pneumococo apés a implantacéo
de Procedimentos Operacionais Padrao (POP) e ado¢cao de medidas que facilitavam
0 acesso a vacina para os idosos residentes (BARDENHEIER et al., 2005).
Adicionalmente, em 2002, o CMS publicou um estatuto no qual foi corroborada a
remocao final do requerimento de prescricdo individual da Pn23 e da influenza para
pacientes em hospitais vinculados aos sistemas Medicare e Medicaid. e foi implantado
um protocolo que autorizava outros profissionais de saude como enfermeiros e
farmacéuticos a administrar a vacina contra influenza e a Pn23 em pacientes
internados. O resultado dessas medidas foi um aumento médio da taxa de vacinacao
de 31% para 69% com a Pn23 e um pico maximo de 87% dessas taxas no ano de
2005 (SOKOS et al., 2007).

Na Austrdlia, resultados similares sobre a distribuicdo da vacina foram
encontrados. No tocante a apenas a divulgacdo da vacina, um estudo realizado por
Wallace et al., (2008) evidenciou um aumento na distribuicdo da vacina Pn23 pelos
servicos de saude da regido da Costa Norte em Nova Gales do Sul (NGS) apés a
divulgacao da vacina por meio de um comercial de televisdo que mostrava a vacina

como meio de prevencdo da DPI para pacientes com critérios de risco e adultos entre
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65 e 79 anos. Tal comercial foi reproduzido apenas na midia local da Costa Norte de
NGS e ap6s sua implantacdo evidenciou um aumento de 8,5% das vacinas
dispensadas para a Costa Norte de NGS em 2005 para 13% no ano seguinte, logo
apos o inicio da campanha na Costa Norte. Uma quantidade referente a 706 doses a
mais da vacina foi solicitada durante o periodo de junho a setembro de 2006, um
aumento de 33% quando comparado como mesmo periodo em 2005, o que nao
aconteceu com o restante de NGS que teve um decréscimo na solicitacado de vacinas
de 7.190 doses, entre junho e setembro de 2006, um decréscimo de 28% quando
comparado com o mesmo periodo em 2005. Tal estudo nos remete ao pensamento
de que caso houvéssemos utilizado a midia como instrumento de divulgacéo
poderiamos ter conseguido resultados ainda mais promissores na presente pesquisa.
No entanto, em funcéo da proximidade geografica de muitos dos municipios do grupo
controle em relacdo ao municipio de intervengdo, optou-se por ndo proceder a
divulgacao da vacina na midia local com o objetivo de prevenir a contaminacdo dos
municipios controle com esse componente da intervencao.

E interessante notar que o gréafico da série temporal da vacinagéo revelou
seu pico no més de maio de 2018 coincidindo com o inicio da campanha de vacinacao
contra a influenza. Esse pico foi 132 vezes maior que aquele alcancado nos meses
de maio e junho juntos do ano anterior a intervencdo. O fato de que o pico de
vacinacdo com a Pn23 em Jahu no ano de 2018 ocorreu durante a campanha de
vacinacdo contra a influenza provavelmente traduz uma sinergia entre a intervencéo
do estudo e a campanha da influenza. A explicacao para tal sinergia reside na questao
de que a campanha de vacinacgao contra a influenza representa um momento em que
as UBS dedicam uma energia e atencéo especial para a vacinac¢ao de idosos, criancas
com menos de 6 anos e de individuos de outras faixas etarias portadores de um
conjunto de fatores de risco com grande superposi¢cdo com aqueles que representam
indicacao para vacinagcéo com a Pn23. A divulgacéo das indicacdes de vacinagdo com
a Pn23 entre profissionais de saude e usuarios das UBS associadas a mensagem da
vacina como um direito dos portadores de tais indicacdes pode ter encontrado no
contexto da campanha de influenza um solo particularmente feértil.

Ainda analisando o gréafico da série temporal de vacinacéo percebe-se que
a partir de maio de 2018 a incidéncia de vacinacdo comeca a decrescer mas ainda
assim permanece superior em relacdo aos valores alcancados no periodo pré-

intervencao. De certa forma esse decréscimo € esperado, ja que no Brasil a Pn23 é
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um imunobiolégico, de administracao seletiva, ou seja, ndo universal. Isso significa
que conforme os grupos de risco vao sendo vacinados a tendéncia é que se reduza o
namero de individuos ndo vacinados e com indicacdo da vacina.

No que diz respeito ao profissional que indicou a vacina, no periodo pre-
intervencdo a maioria das prescricdes de vacinas Pn23 em Jahu era realizada por
médicos 62,2% contra 37,8% de vacinas prescritas por enfermeiros ja no periodo
seguinte houve a inversao desse resultado, com os enfermeiros passando a liderar o
namero de prescricdes da Pn23 (70,7% prescritas por enfermeiros e 29,3% prescritas
por meédicos). Esse resultado foi possivel gragcas as intervencdes educativas que
reforcaram o papel do enfermeiro na indicagdo de imunobiologicos especiais e
ratificaram sua autonomia para indicar e prescrever vacinas dentro dos programas de
imunizacado. Merece reconhecimento o papel do setor de Vigilancia Epidemiol6gica da
Secretaria de Saude de Jahu, que através de oficio enviado aos coordenadores de
todas as UBS do municipio, ratificou esses componentes especifico da intervencéo
educativa de modo a oferecer seguranca para que 0s enfermeiros exercessem
plenamente seu papel na indicacdo da Pn23.

A relevancia em ter enfermeiros cientes da sua autonomia em indicar
vacinas especiais esta em reduzir o 6nus dessa atividade somente a um membro da
equipe de saude, sendo este 0 médico, que € um profissional em menor nUmero nas
unidades de saude e geralmente com demandas acima de sua capacidade para
atendimento, concorrendo que nem sempre este se lembre de prescrever o0s
imunobiolégicos destinados a populacdo adulta. Dessa forma, empoderar outros
profissionais de saude a indicar vacinas € um meio de reduzir o encargo da vacinagcao
sobre os médicos bem como para fortalecer a visdo multiprofissional que de acordo
com Duarte et al., (2012) € necessario para a prestacdo de um servico eficiente e
eficaz, que também auxilia no aumento da cobertura vacinal de acordo com os
resultados ja descritos acima. Caso no periodo poés-intervencdo a proporcao de
vacinas indicadas por enfermeiros em Jahu houvesse se mantido inalterada, teriam
sido deixadas de administrar cerca de um terco das 1026 vacinas aplicadas no periodo
pos-intervencdo naquele municipio. Em outro ensaio clinico realizado por Eckrode;
Church; English, (2007) observou-se um aumento de 8,6% para 59,1% na taxa
oportunidade de vacinagdo com a Pn23 em pacientes internados em cuidados nao
intensivos 90 dias antes e 90 dias ap0s a implementacdo de um POP que permitia

gue enfermeiros avaliassem e vacinassem paciente internados em cuidados nao
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intensivos no Hospital e Centro Médico de S&o Vicente em Portland, Oregon, EUA.
Outro exemplo da aplicacédo de protocolos que autorizam enfermeiros a avaliar e
prescrever a vacina Pn23 e a vacina influenza sazonal para pacientes com critérios
de risco € o estudo de Swenson et al.,, (2012) realizado no Centro de Saude e
Autoridade Hospitalar de Denver (Denver Health) que através de uma equipe formada
por profissionais do Sistema de Informacéo, equipe médica e enfermeiros de centros
comunitarios de saude, desenvolveram um Sistema de Suporte e Decisdo Clinica
(SSDC), que investiga registro de paciente e ajuda a identificar pacientes eletivos para
imunizacgao gerando um status que recomenda ou recusa a indicagéo de vacinar esse
paciente. A partir dai enfermeiros foram treinados a usar esse sistema e possuiam um
POP gue os autorizava a realizar a aplicacédo da vacinacao de individuos selecionados
pelo SSDC em centros comunitarios de saude e hospitais. Tal processo identificou
mais pacientes eletivos que os POPs tipicos e conduziu a um aumento de 10% nas
taxas de imunizagao de adultos com 65 anos ou mais e adultos jovens portadores de
diabetes e DPOC. Néo foram encontrados na bibliografia disponivel resultados que
compararam a proporcao de vacinas prescritas por médicos ou enfermeiros como 0s
descritos nos resultados do nosso estudo, no entanto a literatura parece ser clara no
sentido de que mecanismos de apoio para que enfermeiros e outros profissionais néo
médicos possam indicar a vacinagdo € capaz de contribuir para uma maior frequéncia
de vacinacao na populacéo alvo.

Nossos resultados indicaram que, tanto no municipio da intervencdo como
no conjunto dos municipios controle, diabetes mellitus, DPOC, asma, cardiopatias e
HIV respondem por mais de 80% das indicagbes de vacinagdo com a Pn23. No
entanto, enguanto no conjunto dos municipios controle houve relativa estabilidade nas
indicacdes para a aplicacdo da Pn23, no municipio onde foi aplicada a intervencao
observou-se marcante aumento na frequéncia de aplicagdo da Pn23 para grande
parte das indicacdes clinicas previstas no PNI. Interessantemente, 0os maiores
incrementos proporcionais em relacdo as indicacdes de vacina se deram para as
seguintes indicagbes no municipio de Jahu: doencgas neurolégicas incapacitantes,
asma, hepatopatias, HIV, imunodeficiéncias em decorréncia de tratamentos médicos
e pacientes institucionalizados sugerindo que o0s componentes da intervencao
voltados para o esclarecimento e divulgacéo acerca das indicagdes da Pn23 possa ter
contribuido para a identificacdo dos individuos portadores dessas patologias. De fato,

outros estudos demonstraram que estratégias voltadas para grupos de pacientes
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portadores de indicagfes clinicas especificas sdo capazes de aumentar a cobertura
vacinal dentro desses grupos. Por exemplo, um estudo de series temporais realizado
Bjorsness et al., (2003) no municipio de Great Fall, em parceria com o departamento
de saude e servicos humanos de Montana — EUA, alcan¢cou um aumento de 12 pontos
percentuais na propor¢cdo geral de portadores de diabetes vacinados com a Pn23
imunizando um total de 203 pacientes ap0s uma intervencdo que tinha como ponto
principal o envio de cartas lembretes com divulgacao da Pn23 para pacientes usuarios

de clinicas de atencéo a saude deste municipio em 4 meses.

5.1.Limitacdes do Estudo

A presente pesquisa apresenta diversas limitacdes potenciais que merecem
consideracdo. Em funcao de limitac6es de ordem logistica ndo foi possivel realizar um
ensaio clinico randomizado por clusters, ou seja, a escolha da cidade de intervencéo
se deu por conveniéncia. Em condi¢cdes ideais um conjunto de municipios para
intervencdo seriam escolhidos de forma aleatéria assim como 0s municipios de
controle. No entanto, o fato de as comparacdes das diferencas de incidéncia de
vacinacdo com a Pn23 entre o municipio de intervencao e o conjunto de municipios
controle terem sido ajustadas por diferencas existentes na linha de base representada
pelo ano anterior ao inicio da intervencao, o fato de ter sido usado como controle o
conjunto de todos 0s municipios pertencentes a area de cobertura do mesmo CRIE,
bem como o periodo de tempo relativamente curto do estudo, o que torna menos
provavel a ocorréncia de grandes mudancas na realidade socioeconémica dos
municipios avaliados no estudo, sugerem que os resultados encontrados muito
provavelmente se devem a intervencdo e ndo a fatores de confundimento nao
mensurados.

As medidas para divulgacdo da vacina para a populacdo se restringiram a
colocacdo de cartazes nas UBS e a distribuicAo de panfletos pelos agentes
comunitarios de salde em suas areas de cobertura. Por outro lado, o fato de que os
resultados alcancados foram proeminentes em termos do aumento observado na
incidéncia de dispensacdo da Pn23 mesmo sem 0 uso de outros recursos como o
radio e redes sociais, sugere que caso tais estratégias houvessem sido utilizadas

poder-se-ia ter alcancado incrementos ainda maiores na incidéncia de vacinagao.
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Adicionalmente, o carater multifatorial da intervencéo ndo permite determinar o
efeito isolado de cada um de seus componentes sobre a frequéncia de vacinacao.
Devido a falta de um sistema de registro eletronico fidedigno e amplamente disponivel
para documentacédo do histérico vacinal da populagéo, é possivel que tenham ocorrido
casos em que alguns pacientes tenham recebido uma dose da Pn23 que né&o estaria
indicada para si devido a vacinagdo prévia em intervalo inferior a 5 anos, por exemplo.
Todavia, acredita-se que tais episodios tenham sido incomuns dado que o acesso a
vacina no passado era mais dificil e os profissionais de saude foram orientados a
sempre que possivel avaliar as carteiras de vacinacdo dos usuarios e a questionar se

0s mesmos ja haviam recebido a vacina no passado antes de proceder a vacinacéo.

N&o nos foi possivel avaliar o impacto da vacinacdo sobre desfechos clinicos,
epidemioldgicos e econdmicos, 0 que demandaria uma duracdo de seguimento e
recursos muito aquém daqueles disponiveis para essa pesquisa. Por outro lado, dado
gue outros estudos ja comprovaram a eficacia e custo-efetividade da Pn23 em
diversos contextos, 0s objetivos desse estudo se restringiam a avaliacdo da

efetividade da intervencdo em aumentar a frequéncia de vacinacéo.

Finalmente, a auséncia de estimativas da populacao total com indicacdo de
vacinacdo como a Pn23 de acordo com o PNI bem como da populacéo total ja
vacinada com essa vacina impossibilita a realizacdo de calculos sobre a cobertura

vacinal alcancada.
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6. CONCLUSAO

Os resultados do presente estudo sugerem que uma intervencao simples
composta pela descentralizacédo da Pn23 para as UBS, por atividade de educacéo de
profissionais de salude e de divulgacdo da vacina como um direito a populacdo pode
facilitar substancialmente o acesso da populagcéao de adultos a essa vacina dentro das
regras do PNI.
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Anexo A

HOSPITALDAS CLINICAS
unesp FACULDADE DE MEDICINA DE BOTUCATU

NUCLEO DE —’I'L S

Epgﬁmﬂ-’gfﬂﬂ B :ﬁ Centre de Referéncia de Imunebiolégices Especiais

!{14& 3811-6080 - CEP 18618-970 Botucatu-SP - E-mail: nvehcgfn'lb.ulﬁ-p.br

SOLICITACAD DE IMUNOBIOLOGICOS ESPECLALS - SIBE

Nome do paciente (sem abreviacio):

Data do Mascimento:  /  / Sexoc { M ( )F Peso (obngatorio):
MNome da Mie:

MNome do Pai:

Enderego: Rua n®
Bairro: CEP: Telefone

Cidade:

Unidade/local solicitante: Telefone:

Diagndstico relacionado 4 requisicio:

Indicagiio pelo Manual dos CRIE:

lmunobiolégico (s) Solicitado (s):

MNome do médico ou enfermeiro:

Assinatura e carimbo (CRM e COREM):

Data: [/ [/
Imunobiologico Solicitado Autorizado Diose Via Data
1 OsmM ONAD L __
2. Osm ONAD Y N B
3. OsmM ONAD [
Observagpdes:
Médico ou enfermeiro autorizador:

Assinatura (carimbo CRM ou COREN):
Data;__ { [




Anexo B

PREFEITURA DO MUNICIPIO DE JAHU

“Fundado em 15 de Agosto de 1853”
SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE

Oficio VE n° 225/2017
Jahu, 08 de novembro de 2017.

A Faculdade de Medicina de Botucatu — UNESP
Departamento de Clinica Médica
Programa de Pés-Graduacao em Pesquisa Clinica

Vimos por meio deste informar que autorizamos a realizagéo da
pesquisa “Estratégias para otimizar o acesso a vacina pneumococica
polissacaridica 23 — valente junto a populagao de adultos com indicagéo clinica
pelo SUS” nas unidades de atencdo primaria a sadde do municipio de Jahu
conduzida pelo aluno Jodo Paulo Martins, orientado pelo Prof. Dr. Edison
Iglesias de Oliveira Vidal, Profa. Dra. Ivana Gongalves e Prof. Dra. Fernanda
Bono Fukushima. : ,

Salientamos interesse no tema tanto nos aspectos do servico de
Vigilancia Epidemioldgica/ Programa de Imunizacdo quanto na acessibilidade
do imunobiolégico aos municipes elegiveis nas recomendacdes do PNI.

Aguardamos reunidao com _os interessados na Vigilancia
Epidemiolégica do municipio para melhor apresentacdo das partes.

Durante o desenvolvimento da pesquisa gostariamos que a
enfermeira responsavel pelo Programa de Imunizacdo desta secretaria Ingrid
Matos de Lima Moreira acompanhe e auxilie quando possivel e/ou necessario.

A disposicao para esclarecimentos.

Atenciosamente,

)

Brigingeis Wagner B&

de Barros
Gerente da Vigilancia Epidemiolégica Secretario de Saude
“JAHU CAPITAL NACIONAL DO CALCADO FEMININO™ “RIBEIRO DE BARROS — HEROI NACIONAL”

x&‘ﬁ Rua Paissandu, 444 — Centro — 17201-900 — Jahu — SP Tel. (14) 3602-1726 ~ www.jau.sp.qgov.br
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Anexo C

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
COORDENADORIA DE CONTROLE DE DOENCAS
CENTRO DE VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA
“PROF. ALEXANDRE VRANJAC"
Divisdo de Imunizagio

Declaragao

DECLARO que tenho CIENCIA E AUTORIZO, o desenvolvimento da
Pesquisa ‘“Estratégias para otimizar o acesso & vacina pneumocﬂk:ica
polissacaridica 23-valente junto a populagéo de adultos portadores de condigdes de
risco no SUS™ a ser conduzida pelo Sr Jodo Paulo Martins, orientado pelo Prof. Dr.
Edison Iglesias Vidal junto a esta Entidade, apos aprovagéo do CEP.

Declaro que conhego, cumprirei e farei cumprir os Requisitos da Resolugéo
466/12 e suas complementares e como esta instituicio tem condigbes para o
desenvolvimento deste Projeto, autorizo sua execugio.

Por ser verdade, firmo a presente.

Botucatu, 17 de margo de 2017.

al)y_

ﬁﬂ Helena'Keico Sato
Diretor Técnico da Divisdo de Imunizagdo Estadual
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Anexo D

@ UNESP -FACULDADE DE Plataforma
€% MEDICINA DE BOTUCATU %ﬁﬂ
oo s LM e ) PR

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ESTRATEGIAPS PARA OTIMIZAR O ACESSO A VACINA PNEUMOCOCICA
POLISSACARIDICA 23-VALENTE JUNTO A POPULACADQ DE ADULTOS COM
INDICACAD CLINICA MO 5U5.

Pesquizador: JOAD PAULD MARTIMNS

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 80038417.1.0000.5411

Instituigio Proponente: Departamento de Clinica Médica
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Hamero do Parecer: 2.421.234

Apresentagdo do Projeto:

Trata-se de projeto com finalidade académica proposta por Jodo Paulo Marting e colaboradores.

No Brasil, o Programa Macional de Imunizagdes (PNI) prevé a aplicagdo da Pn23 (vacina
antipneumococcica) para 20 situagdes clinicas distintas. Dentre as quais estdo portadores de diabetes
mellitus, cardiopatias, nefropatias, hepatopatias e pneumopatias crénicas. No entanto, o volume de Pn23
usualments dispensado nas diferentes esferas do SUS indica que podem existir dificuldades ao acesso &
Pn23 pelos individuos com indicag&o clinica as guais podem incluir falta de conhecimento sobre suas
indicagdes entre pacientes e profissionais da Ateng8o Basica &4 Salde e a centralizagdo da dispensagéo da
Pn23 através dos Centros de Referéncia para Imunobiologicos Especiais (CRIEs). Assim, este estudo
propde medidas de reestruturacdo / descentralizagdo do fluxo de dispensacdo da Pn23 e medidas
educativas e de divulgagdo da Pn23 e de suas indicagdes clinicas.

No dmbito de reestruturagBe serd realizada uma descentralizagdo do fluxe de dispensagdo da vacina Pn23
do CRIE de referéncia para o municipio de Jahu (local escolhido para constituir teste do estudo), de tal
modo que cada uma de suas unidades de atencBo primana 4 salde conte com estogue proprio de Pn23 em
sua sala de vacinas. Nenhuma alteracdo sobre os mecanismos de indicac8o ou aplicacdo da vacina sera
implementada. O presente estudo foi autorizado pela Diviso de Imunizagées do Centro de Vigildncia
Epidemiologica da Secretaria Estadual de Salde de S&o

Enderego: Chacara Butignolli , sin

Bairro: Rubido Junior CEP: 18818070

UF: 5P Municipio: BOTUCATU

Telefone: (14j3BE0-1609 E-mail: cep@fmb.unespbr
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@ UNESP -FACULDADE DE Plataforma
et MEDICINA DE BOTUCATU %ﬁﬂ

gty s f (el e WS P

Continuagan do Parecer 2421 234

Paulo, entidade responsavel por todos os CRIEs do estado bem comeo pele Sistema de Informagdo dos
CRIEs (Slcrie). Também foi obtida autorizag8o para a realizagBo da pesquisa por parte da Secretaria
Municipal de Sadde do municipio de Jahu, onde sera realizada a intervengéo.

Mo &mbito de Intervengdes educativas para profissionais de salde serfo realizadas reunides de educagdo
continuada schre a Pn23 com cada uma das equipes de atengdo primaria 4 sadde do municipic de Jahu
com vistas a esclarecer as indicagdes clinicas para recebimento da Pn23, comunicar o nove fluxo
descentralizado para dispensagdo da Pn23, ratificar que tanto enfermeiros eomo médicos podem e devem
prescrever a aplicaco da Pn23 de acorde com os critérics do PMI, reforcar o papel dos agentes
comunitérios de salude na identificago de pacientes com indicagdo clinica de vacinagdo com a Pn23.
No dmbito de divulgagdo serfo confeccionados cartazes e panfletos informativos sobre a importdncia da
vacinagdo com a Pn23 para pacientss portadores das condigSes clinicas previstas no PHI.

Para as analises serfo realizadas comparagdes da frequéncia relativa de dispensacdo da Pn23 no
municipio de interveng8o com ¢ conjunto dos demais municipics vinculados ao mesmo CRIE de referéncia
nos 12 meses anteriores & nos 12 meses posteriores ao inicio da intervengdo naguela localidade.
Adicionalmente seré comparade o perfil demogréfice e de indicagées clinicas dos pacientes que receberam
a Pn23 no municipio da intervengdo & nos municipios controle (Serfo coletados dados de bancos de dados
disponibilizados a partir do Slerie, os quais serdo andnimos e ndo permitirfo a identificagdo da populagdo
vacinada).

O pesquisador relata um n inicial de 1.000.000

Objetivo da Pesquisa:

Avaliar a efetividade de uma intervengdo multifatorial sobre a frequéncia de dispensago da Pn23 em um
municipio do interior paulista em comparagdo eom o conjunte de municipios vinculados ac mesmo CRIE, os
quais ndo receberdo a mesma intervengéo.

Analisar a frequéncia de aplicagio da Pn23 de acordo com cada indicagdo clinica relatada nos formularios
SIBE de acorde com a realizagdo ou ndo da intervencio.

Avaliar a quantidade média de estogque de vacinas Pn23 necessarias em unidades basicas de salde de
forma a atender a populago com indicag8o clinica para vacinagdo em suas areas de abrangéncia.
Awvaliar a factibilidade da descentralizaggo do formecimento de Pn23 dos CRIEs para as unidades basicas de

salde de modo a servir como teste piloto para essa mudanga dentro do estado de Sao

Enderego: Chacara Butignolli , sin

Bairro: Rubiio Junior CEP: 18818270

UF: SP Municipio: BOTUCATU

Telefone: |14)28E0-16040 E-mail: cep@fmbumesp.br
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Paulo.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

A pesquisa apresenta a possibilidade de aumentar substancialmente os gastos governamentais com a
agquisigdo dessa vacina. Também ha a possibilidade de gue juntaments com o desejado aumento da
cobertura vacinal ccorram mais reagdes adversas a essa vacina em termos absolutos. A vacinagdo
pneumococica & entendida como bastante segura, sendo efeitos adversos graves extremamente raros.
Cabe ressaltar que a vacinagdo antipneumocdcica em adultos portadores de condiges de risco ja & uma
politica plblica no Brasil ha muitos anos e que a presente pesquisa objetiva essencialmente facilitar o
acesso da populagdo a uma vacina & gual ja possui direito.

Beneficios: A ampliag&o da cobertura vacinal pela Pn23 em individuos com indicagdo clinica tem o potencial
de contribuir para a prevengao de infecgdes pneumocdcicas e suas complicagdes nessa populagdo.
Adicionalmente ha a possibilidade de proteg@o indireta de pessoas ndo vacinadas através do fendmeno

conhecido como imunidade de rebanho.

Comentirios & Consideragies sobre a Pesquisa:

Sem comentarios adicionais.

Consideragies sobre os Termos de apresentagio obrigataria:

Segundo a Resclugdo 466/12 do Conselho MNacional de Salde foram apresentados o3 documentos
obrigatdrios conforme segue: folha de rosto adequadamente preenchida e assinada pelo diretor da
instituigdo proponents; anuéncia do Escritdric de Apocio 4 Pesquisa (EAP) em cumprimento ao fluxo
insfitucional de projetos de pesquisa da Faculdade de Medicina de Botucatu e Hospital das Clinicas da FMB.
Apresenta, também, autorizagdo da Divisfo de Imunizagdes do Centro de Vigildncia Epidemioclégica da
Secretaria Estadual de Salde de 580 Paulo e da Secretaria Municipal de Sadde do municipio de Jahu.
Solicita dispensa do TCLE considerando que nenhum paciente sera recrutado individualmente. As dnicas
fontes de informagdes a alimentarem a pesquisa comesponderdo a dados administrativos coletados de
forma rotingira para o Sistema de Informag&o dos Centros de Referéncia em Imunobioldgicos Especiais. Os
pesguisadores terio acesso a esse banco de dados com informagdes andnimas mediante autorizagdo ja
concedida pela Divisdo de Imunizagdes do Centro de Vigildncia Epidemiclogica da Secretaria Estadual de

Salde de Sao Paulo. Em minha opinido a dispensa se justifica.

Enderego: Chacara Butignolli , sin

Bairro: Rubido Junior CEP: 1B.618-870

UF: 5P Municipio: BOTUCATU

Telefone: [14)3880-1609 E-mail: cep@fmb.unespbr
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Recomendagdes:
Recomenda-se informar a este CEP a ocorréncia de gualquer reagdo adversa pelo uso da vacina e,
procedimento adotado para controlar a situagdo.

Recomenda-se apresentagio de relatorio final de atividades t8o logo o presente projeto seja concluido.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Diante do agui expesto recomendo aprovagdo, sem necessidade de envio & CONEP.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Conforme deliberagio do Colegiado em reunido ordinaria do Comité de Etica em Pesquisa da FMB/UNESP,
realizada em 04 dezembro de 2017, o projeto encontra-se APROVADO, sem necessidade de envio &
CONEP.

O Comité de Etica em Pesquisa, no entanto, inferma que ao final da execugdo da pesquisa, seja enviado o
“Relatério Final de Atividades®, na forma de "Motificagdo”, via Plataforma Brasil.

Atencicsamente,

Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina de Botucatu - UNESP

Este parecer fol elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
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Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagdes Basicas| P B_INFDHMAQ@ES_E;&.SICAS_DD_P 131172017 Aceito
do Projeto ROJETO 1031278 pdf 10:32:52
TCLE ! Termos de | Autorizacao_CVE pdf 1311172017 | Edison Iglesias de Aceito
Aszentimento / 10:30:24 | Oliveira Vidal
Jusfificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / | PNEUMOVAC_13nov17.docx 131172017 | Edison Iglesias de Aceito
Brochura 10:28:45 | Oliveira Vidal
Investigador
Declaragdo de TermoDeAnuencialnstitucional pdf 131172017 | Edison Iglesias de Aceito
Instituigdo e 10:03:26 | Oliveira Vidal
Infraestrutura

Enderego: Chacara Butignolli , sin

Bairro: Rubido Junior CEP: 18.818-270
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Telefone: [14)3880-1802 E-mail: cep@fmbunespbr
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Folha de Rosto FolhaDeRostoAssinada_ pdf 131112017 | Edison Iglesias de
10:01:58 | Oliveira Vidal

Aceito

Situagdo do Parecen:

Aprovado

Mecessita Apreciagdo da CONEP:
Mo

BOTUCATWU, 07 de Dezembro de 2017

Asszinado por:

SILVAMA ANDREA MOLINA LIMA
(Coordenador)

Enderego: Chdacara Butignolli , sin

Bairro: Rubido Junior CEP: 1B.818-870

UF: 5P Municipio: BOTUCATU

Teleforne: |14)3880-1802 E-mail: cep@fmbumespbr



Anexo E

PREFEITURA DO MUNICIPIO DE JAHU

“Fundado em 15 de Agosto de 1853"
SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE

Oficio VE n°® 23/2018
Jahu, 22 de fevereiro de 2018.

Ref.: Imunizagao - P23
Reenvio de informagodes e orientacdes

Vimos por meio deste informar aos responsaveis pelas UBSs, que
a partir deste més e ao longo do ano, as unidades de Saude do municipio
participarao de um Projeto sobre a distribuigado, indicagao e aplicagédo da
vacina Pneumocécica 23 valente. Para tal, receberemos visitas e orientagdes
de enfermeiro (s) do Programa de Mestrado do HC/ Botucatu.

Reforgo que é de grande interesse do Programa de Imunizagao -
PNI e tem apoio da Divisdao de Imunizagao do Estado de Sao Paulo, da
Secretaria Municipal da Saude, Vigilancia Epidemiolégica e Geréncia de Saude
deste mupicipio pois facilitard o acesso de informagdes aos municipes e
profissionais vacinadores.

Iniciamos tais atividades este més, todavia recebemos diversas
duvidas de algumas unidades, quanto a estas orientamos.

1. As indicagdes para aplicagdo da vacina P23v que foram repassadas
pelo Enf Jodo Paulo sdo estritamente as que constam no manual dos
Centro de Referéncia de Imunobiolégicos Especiais / CRIE, tendo
portanto respaldo legal do Programa Nacional de Imunizagao — PNI,

2. E necessario que o enfermeiro realize triagem dos pacientes para ver se
os mesmos se enquadram nas indicagdes da vacina.

3. Os enfermeiros que ndc conseguirem identificar se o paciente se
enquadra ou ndo nos critérios CRIE para vacinagdo, quer seja por
competéncia técnica ou por auséncia de um diagnostico medico,
solicitamos que encaminhe 0 mesmo para avaliagdo e diagnostico com
um meédico e verificagdo da indicacao para este imunobiolégico (nos
critérios CRIE)

4. Todos os possiveis EAPI também possuem respaldo do Ministério da
Saude, haja visto que o mesmo realiza a compra e distribuicdo de
TODOS os imunobiolégicos administrados pelo Sistema Unico de
Saude.

5. Solicitamos que seja preenchida a SIBE de todos os pacientes que a
unidade administrar a vacina para arquivamento, exceto dos pacientes
que forem langados no SIPNI Desktop.

A disposicao para esclarecimentos.

Ingrid Matos de Lima Moreira .
Enfermeira Prog. Imunizagao :
Brigida Reis
Gerente da Vig, Epidemiologica

\ TJANU CAPITAL NACIONAL DO CALGADO FEMINING™ B0 OF BAKROS — HEROI NACIONAL ™ :3‘,‘.‘
y , >
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