BULETIN DE PERINATOLOGIE INSTITUTUL MAMEI $I COPILULUI
1(86) « 2020 | SOCIETATEA DE PEDIATRIE DIN REPUBLICA MOLDOVA

© S. Agop

SILVIA AGOP
REZULTATELE VACCINARII ANTI-HPV IN REPUBLICA MOLDOVA

USMF “Nicolae Testemitanu” Departamentul Obstetrica si Ginecologie

SUMMARY

THE RESULTS OF HPV VACCINATION IN THE REPUBLIC OF MOLDOVA
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Actuality: Cervical cancer ranks on second place from all types of cancer in women aged 15-44, according to available
data from the International Cancer Research Agency (ICRA). WHO data reports that, at global level, every 2 minutes
a woman with cervical cancer dies, each year 528,000 new cases are diagnosed and 266,000 deaths cases are registered.
Etiological treatment for HPV infection does not exist. Effective methods in the cervical cancer fight are the primary
prevention by HPV vaccination. According to GAVI (Global Alliance for Vaccines and Immunization) HPV vaccine
has been introduced in 74 countries. Clinical trials to monitor the duration of vaccine protection have estimated an
immunogenicity of up to 8.4 years and an efficacy of up to 9.4 years. Concerning the safety of the vaccine - there is
worldwide vaccination experience of over 100 million people who have been given over 280 million doses of HPV vac-
cine with no PVAE (post-vaccine adverse events) confirmed. Thanks to the WHO support, GAVL, RM benefited from
the Gardasil tetravalent vaccine - which is performed free of charge in the vaccination offices of the Family Physicians
Centers, starting with December 2017, for girls aged 10 years, in two doses, at 0 and 6 months.

The aim of the study: evaluation of vaccination results in the Republic of Moldova.

Materials and Methods: A retrospective study over the period 2018-2019 that included 10-year-old girls from all over
the country who were subjected to HPV vaccination. The results were extracted from the medical records of the family
doctors’ centers according to the domicile.

Results and conclusions: it were estimated that during the period of January 2018 - December 2019, 11.167 girls were
vaccinated, only 46.3% of the quota planned by the IMSP AMP. The study determined the following vaccine coverage
in the country: Balti (32.3%), Ciadir-Lunga (32.8%), Chisinau (43.9%), Cahul (44.3%), Riscani (46.6%) and Donduseni
(49%). Seven administrative territories have fully used the vaccine stock.

From PVAE (post-vaccine adverse events), only one case was registered in the Orhei district, manifested by panic
attack. As a result of the performed research, it was estimated that the HPV vaccination is insufficient (46.3%) and
requires a more efficient communication of the persons empowered with the target population and a thorough expla-
nation of the benefits. CC (cervical cancer) is a silent cancer, visible by which the clinical signs usually very late and
HPYV vaccination - is a useful tool in the fight with it. The autochthonous medical community wants to raise awareness
for CC and advocate for effective prevention methods through HPV vaccination, not excluding the screening.

PE3IOME

PE3YJIBTATBI BAKIIMHAIIVIVI AHTH-BIIY B PECITYB/IMKE MOJIITOBA
KiroueBble cmoBa: BakuuHa autu BITY, pesynbrat, Pecniy6mnka MojoBa, IpefnofpacTKOBbIIL.

AxTtyanpHocTb: Pak mieiikyu MaTKu 3aHuMaert II MecTo cpefy BceX BUJIOB paKa y >KeHIIMH 15-44 jieT, cOIIacHO JjaH-
HBIM MeXXIyHapOIHOTO areHTCTBa 1o usydeHuio paka (MAVIP)io [TanHble BO3 mokasbIBaloT,YTO B MUpe KaXk[ble
2 MVHYTBI OfHA JKE€HIIVHA yMMPAeT OT paKa LIEVIKM MaTKM, €KerofHO Anarnoctupyrorca 528 000 HOBBIX CrTydaes,
266 000 cmepreil. DTHOMOrMYeCKOro Tedenus npotus uHdekuyu BIIY He cymecTByeT. D deKTUBHBIMU phlYaraMm
60pbOBI ¢ paKOM LIEVIKY MATKV SB/IAETCS NepBUYHasA NpopIIakTuKa nyreM BakuyHanyy aHT-BITY. ITo maHHBIM
T'ABU ( I'mo6anpublit AnbstHc 1o Bakuyuaumu u VIMmyHnsanyn), BakiyHa auty- BIIY 611 BBefieH B 74 crpanax. Kmm-
HUYeCKMe UCCIeJOBAHNUA 1T0 KOHTPOJIIO IIPeflOCTaB/IEHHOI 3alIMThl BAKLIIMHBI BHIABUIN VMYHHOT€HETMYHOCTD — O
8,4 et u appexTuBHOCTSH 710 9,4 neT. [I060YHbIe SIB/IEHNMS [TOCTBAKIMHALIM OY€Hb PelKO BcTpevatorcs. Paccmarpu-
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Basi 6e30I1aCHOCTDb BaKL[MHBI — CYLIECTBYeT MUPOBOJL OIBIT BaKUMHaLM 6otee 100 MIUIMOHOB 4e/I0BEK, KOTOPBIM
BBOAWIM 6otee 280 MIWIIMOHOB {03 BakumHbI aHTU-BIIY He Oyay4n moATBep XeHHbBIMU TOOOYHBIMH SBIEHUSIMMA
nporuBBakuuHanuy. brarogopsa noppepxke IOHVICE®, BO3, TABM PM nonyuynna Bakuuny I'apgacun terpasa-
JIEHT — KOTOPYIO IIOJIy4aloT 6ecIiaTHO B KabuHeTax BakumHanuy 1 IJenrpax CemeitHbix Bpaueii ¢ nexabps 2017 roga
IeBouYKM B Bo3pacte 10 set, o ogHo11 fose B 0 u 6 MecsAlLleB.

ITenp paGoThI: OLjeHKA pe3yIbTaTOB BakUyHaluy B Peciy6nke MongoBa. Marepyanbl M METOSBI: PETPOCIIEKTHB-
Hoe uccnenoBanne B Tedenn 2018-2019 rr., BKmroyaBiIee fleBOYEK B BodpacTte 10 j1eT co Bcell CTpaHbl, KOTOPbIE IIOJI-
BepI/iCh BakuyHanyy anTy-BIIY. PesynpTaTsl ObUIN IOTy4IeHBI M3 MEAMIIVHCKOM JOKYMEHTALMI U3 KaPTOUEK ce-
MeJHBIX JOKTOPOB 110 MeCTY )KUTe/TbCTBA.

Pesynbrarsl 1 3aKniodeHne B pesynbrare ucciefoBaHys Ha MpoTsDKeHNu ssHBaps 2018 — mexabps 2019, 6bu1y moaBep-
THYBI IIEPBBIM 03aM BaKLVHBI 25.576 IeBOYEK, YTO COCTaBIUIO 46,3% 13 IIpeAII010raeMoro KOHTUHIeHTa. CHIDKEHHOe
9JIC/IO OKPBITHSI BaKLMHAMI, TaK JKe Hab/ofanoch B Mysnimmii bamup (32,3%), myrnunmnun Yagsip-Jlysra (32,8%),
mynunymvm Kummnay (43,9%), mynnunmn Kaxyn(44,3%), paiton Poiirkans (46,6%) u paiton JJonaromenn(49%). Vc-
CTIe[OBaHNe II0Ka3a/Io, YTO CeMb aIMUHUCTPATUBHBIX Tepputopuit ( Onoperuts, bacapabsicka, bpudens, Ynmuminms,
Epunen, HucniopeHb, YHIeHb) MCIIOIb3bIBAIN BECh 3aI1ac IIPE/IIONIOraeMbIX BAKIIMH B Ka4eCTBe IEPBbIX J03.

/13 060YHBIX SIB/IEHNIT IOCTBAKLMHALIMY OBUIV 3apereCTpMpPOBaH OfVH CIy4aii B paitoHe Opxeil, KOTOPBLI IPOSIBUICS
IIAHMYECKOJT aTaKol1, B pe3y/IbTaTe MCC/IelOBaHMsA OlleHKa BaKIMHanyy aHTu-BITY BbInonHsAeTcs HefocTaTouHO (46,3%)
U HY)XXHAeTCs B IIPETIOJHECEHNIO 1 IeTa/IbHOMY OOBSICHEHNIO O TIpMeMyllecTBaX MHGOPMALMY MHCTPYUPOBAHHBIMMU
TIOIbMI 1I€/IEBOMY HaceleHumI0. Pak Lielfky MaTKy He nofaeTcs edeHnio ek TMBHBIMI pbryaramMu 60pbObI C pakKoM
IIeVIKY MaTKY SIB/ISIETCS IEPBUYHAS TPOIIAKTIKA ITyTeM BaKIHamy anTi-BIIY HO 9TO He MCK/II0YaeT CKPYHIHI.

Actualitatea: Cancerul cervical ocupa locul II din toate  milion de doze, iar sincopa a fost stabilita ca o anxietate co-
tipurile de cancer la femei cu varsta cuprinsa intre 15-  munitari sau o reactie legata de stres la injectare. In ceea ce
44 ani, conform datelor disponibile ale Agentiei Inter-  priveste siguranta vaccinului - existd experienta mondiald
nationale de studiu a Cancerului (IRAC). Datele OMS  de vaccinare a peste 100 milioane persoane cirora li s-au
relateazd ca in lume decedeazi, la fiecare 2 minute, o fe-  administrat peste 280 milioane doze de vaccin anti-HPV,
meie de cancer cervical, anual se diagnosticheazd - 528  nefiind confirmate EAPV cauzate de vaccin. Gratie supor-
000 cazuri noi, 266 000 decese, inclusiv 85% - in tirile in  tului UNICEF, OMS, GAVI, RM a beneficiat de vaccinul
curs de dezvoltare. IRAC examineaza rata estimativd a  Gardasil tetravalent — care se efectueaza gratis in cabine-
mortalitatii cauzate de cancerul cervicalla nivel mondial  tele de vaccinare ale Centrelor Medicilor de Familie din
si catre anul 2050 vor fi raportate: un milion de cazuri ~ decembrie 2017 pentru fetele cu varsta de 10 ani, in doud
noi, inclusiv 90% - in térile in curs de dezvoltare. doze cu o pauza intre prima si a doua vaccinare 6 luni.
Incidenta estimativd a cancerului de col uterin in RM re-

prezintd 15,6 %, anual se diagnosticheaza 300 cazuri noi,  Scopul studiului: evaluarea rezultatelor vaccindrii in Re-
ceea ce plaseaza Republica Moldova pe unul din primele  publica Moldova.

locuri printre tarile Europei Centrale.

Cancerul de col uterin are etiologie virali. In anul 2008,  Material si metode: studiu retrospectiv pe parcursul ani-
prof. Harald zur Hausen a primit Premiul Nobel, pentru  lor 2018-2019 ce a inclus fetele cu vérsta de 10 ani din
descoperirea HPV si demonstrarea dezvoltarii CC la pa-  toata tara, supuse vaccindrii anti-HPV. Rezultatele au
cientele infectate cu serotipuri inalt oncogene 16 si 18. fost extrase din actele medicale ale centrelor medicilor
Tratament etiologic pentru infectia cu HPV nu exista.  de familie conform domiciliului. Analiza datelor s-a re-
Parghii eficiente in lupta cu cancerul cervical reprezintd  alizat in baza anchetelor elaborate pentru studiul de fatd
prevenirea primard prin vaccinare anti-HPV. si folosind datele extrase din fisele medicale ale medicilor
Conform datelor GAVI (Alianta globald pentru vaccinuri  de familie, cu ajutorul programelor: Statistica 6.0 (Stat-
si imunizare) vaccinul anti- HPV a fost introdus in 74  soft Inc), EXCEL, EPI-Info 2004 si SPSS 16.0 (SPSS Inc).
de tari. Acoperirea cu vaccin impotriva HPV in Regatul

Unit al Marii Britanii, aa. 2008-2016 constituie 88% din  Rezultate si discutii:

populatia-tintd. Studiile clinice de monitorizare a duratei ~ Implementarea vaccinului anti-HPV (,Gardasil tetrava-
protectiei conferite de vaccin au estimat imunogenitatea  lent”, produs de compania ,Merck Sharp & Dohme”) in
-pindla84 ani si eficacitatea — pandla 9,4 anisiniciun RM a fost efectuata in data de 07.12.2017 conform ordi-
caz de infectie la cei vaccinati - pana la 10 ani. Nu existd  nului MSMPS nr. 935 din 05.12.2017. Introducerea vac-
dovezi ci eficacitatea ar scadea in timp. Evenimentele ad-  cinului a fost posibild datorita suportului Aliantei Globale
verse postvaccinale (EAPV) sunt rare, riscul de anafilaxie ~ pentru Vaccinuri si Imunizari (GAVI) din cadrul progra-
a fost caracterizat ca fiind de aproximativ 1,7 cazurilaun  mului demonstrational pentru anii 2017-2018. GAVI a
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acordat, cu titlu gratuit, 66.200 doze de vaccin anti-HPV
pentru Republica Moldova pentru 2 ani, si anume 2017-
2018. Aceasta a fost posibild pentru tara noastra cu con-
ditia de a implementa vaccinul anti-HPV la nivel national
din anul 2019, acesta fiind un angajament asumat de cétre
tard. La 07.11.2017 in tard a sosit 34.700 doze de vaccin
si 31.500 doze sosite 15.03.2018, precum si seringi auto-
distructive, cutii de siguranta pentru cantitatea respectivé
de vaccinuri. Cu cantitatile indicate de vaccin urmau a fi
vaccinate cite 15 mii fete din 2 cohorte de vérsta.
Rezultatele studiului au ardtat ca sapte teritorii adminis-
trative (Floresti, Basarabeasca, Briceni, Cimislia, Edinet,
Nisporeni, Ungheni) au utilizat integral (100%) stocul de
vaccin destinat pentru administrarea primei doze. O situ-
atie nesatisfacitoare se atesta in r-nul Vulcdnesti in care
au fost cuprins cu vaccindri doar circa 8% din contingen-
tul planificat, de asemenea in lunile februarie i martie nici
o dozd nu a fost administrata. Rate scdzute de acoperire
vaccinald au fost raportate in municipiile Bilti (32,3%),
Ciadir-Lunga (32,8%), Chisinau (43,9%), Cahul (44,3%),
raioanele Réscani (46,6%) si Donduseni (49%).

Conform rapoartelor statistice, Formular nr.6 parvenite
la nivel national (sursa Agentia Nationald pentru Sana-
tate Publicd), la 31.12.2019, cota de vaccinare a fetelor
din grupul-tintd cu anul nasterii 2007 a constituit 51,9%
(9192 fete), anul nasterii 2008 - 52,3% (9594 fete) si anul
nasterii 2009 - 36,0% (6790 fete), rezultatele sunt plasate
in tabelul 1.
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td si explicarea minutioasa a beneficiilor. Mentiondm ca
in urma introducerii vaccindrii anti-HPV in programul
national de imunizari, conform studiului de cost-eficien-
td realizat la noi in tara, vor putea fi prevenite 98 decese
si economisiti anual circa 260 mii de dolari SUA, cheltu-
ieli necesare pentru tratamentul niolor cazuri de cancer
ce vor fi prevenite. Beneficiul financiar este net inferior
celui social prin care, in jur de 16 mii de fetite anual, be-
neficiind de vaccinul Gardasil tetravalent vor fi protejate
de tulpini virale cu risc inalt pentru sanatatea lor.

Concluzii:

1. Implementarea vaccinului anti-HPV reprezinta pentru
Republica Moldova o masura majora in prevenirea can-
cerului de col uterin cauzat de infectia cu Papilomavirus
uman si atingerea obiectivelor globale ale dezvoltérii du-
rabile.

2. Rezultatele cercetérii de fatd relevd ca vaccinarea anti-
HPV se realizeaza insuficient (46,3%) si cd e necesard o
comunicare mai eficientd a persoanelor abilitate cu po-
pulatia-tintd pentru a explica beneficiile vaccindrii.

3. Cancerul cervical este un cancer silentios, vizibil la care
semnele clinice de obicei apar tardiv, iar vaccinarea an-
ti-HPV - reprezintd un instrument util in lupta cu aceas-
ta maladie.

4. Comunitatea medicald autohtona in comun cu Socie-
tatea de Colposcopie si Patologie Cervicald din RM tine
s sensibilizeze populatia feminina in constientizarea

Tabelul 1. Nivelul vaccinarii conform grupului-tinta (datele Agentiei Nationale pentru Sanatate Publica)

Anul de nastere a grupului- tinta Numir total %
2007 9192 51,9%
2008 9594 52,3%
2009 6790 36,0%

Studiul releva ca pe parcursul lunilor ianuarie 2018 -
decembrie 2019 au fost cuprinse cu vaccinarea 25.576
fete, ceea ce constituie doar 46,3% din contingentul pla-
nificat de IMSP AMP.

In cadrul studiului ne-am propus si investigim si reactii-
le adverse.

In anul 2012, OMS a inlocuit notiunea de reactie adversi
postvaccinare cu EAPV - eveniment advers postvaccinal
care reprezintd orice manifestare clinica neasteptata apa-
ruta dupd vaccinare si care nu are numaidecit o relatie de
cauzalitate cu vaccinul administrat.

Datele arata ci s-a atestat doar un caz de EAPV in raionul
Orhei, manifestat prin atac de panica, soc anafilactic,
sincope nu au fost inregistrate.

Discutind cu medicii de familie, am incercat sé identifi-
cdm care sunt cele mai frecvente cauze ale refuzului vac-
cindrii. Printre ele se numard opinia ca existd pericolul de
a se infecta cu HPV, de asemenea, frica de EAPV, infor-
matia eronata de posibilele complicatii, privind afecta-
rea fertilitatii, riscul autismului la viitoarele generatii.
Rezultatul cercetarii relevd cd vaccinarea anti-HPV se
realizeazd insuficient (46,3%), fiind necesard o comuni-
care mai eficientd a persoanelor abilitate cu populatia-tin-
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problemei cancerului cervical si sd pledeze pentru meto-
dele eficiente de prevenire prin vaccinare anti-HPV, dar
care nu exclud screeningul.
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