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RESUMO

Introducao: A pandemia de COVID-19, causada pelo SARS-CoV-2, ¢ um dos maiores desafios
globais recentes. A desigualdade na distribui¢do de vacinas tem sido uma questao critica, com
paises desenvolvidos recebendo a maioria das doses. Além disso, pessoas portadoras do virus
HTLV-1 enfrentaram desafios na obtengao da vacinacao. Este estudo analisou a situacao vacinal
e as dificuldades enfrentadas por pacientes com HTLV-1 no Brasil. Objetivo: O objetivo deste
estudo foi caracterizar o acesso a vacina¢do contra a COVID-19 em pacientes com HTLV-1
atendidos no Centro Integrativo e Multidisciplinar de Atendimento ao Portador de HTLV, na
Babhia, durante o periodo de agosto a setembro de 2023. Met6édo: Estudo primario, com unidade
de analise individualizada, observacional, transversal, analitico baseado nas diretrizes de
STROBE. A amostra serd de conveniéncia, sendo utilizados todos os pacientes que
sequencialmente aceitarem participar da pesquisa. As varidveis categoricas serdo expressas em
frequéncia absoluta e relativa através do calculo dos percentuais. As variaveis continuas com
distribuicao ndo normal, serao expressas em mediana e intervalo interquartil. Resultados: A
maioria dos pacientes era do sexo feminino (82,8%). As manifestagdes clinicas mais comuns
foram a HAM/TSP (41,4%) e sintomas urinarios (27,6%). A primeira dose da vacina foi
administrada, em média, aos 53,7 anos, com 31,0% dos pacientes sendo idosos. A maioria dos
pacientes recebeu a primeira dose em 2021, com uma correlagdo negativa entre idade e més de
recebimento da vacina. A vacina da AstraZeneca foi a mais aplicada na primeira dose (44,8%).
O intervalo médio entre a primeira e a segunda dose foi de 83,4 dias. A maioria dos pacientes
repetiu 0 mesmo tipo de vacina na segunda dose (90,0%). A terceira dose foi administrada apds
190,8 dias, com 75,0% dos pacientes recebendo a vacina Pfizer. A quarta e quinta dose foram
realizadas por 82,8% e 51,7% dos pacientes, respectivamente, com predominancia da vacina
Pfizer. Conclusio: Este estudo fornece informacdes valiosas sobre a vacinagdo de pacientes
com HTLV-1 na Bahia, destacando a necessidade de politicas de satide mais inclusivas e
adaptacdo das estratégias de vacinagdo. Os resultados também evidenciam uma maior procura
pela vacina por pacientes mais idosos e as principais manifestacdes clinicas associadas ao
HTLV-1, com destaque para o HAM/TSP. Essas descobertas podem orientar o desenvolvimento
de estratégias para enfrentar desafios semelhantes no futuro.

Palavras-chave: HTLV, COVID-19, Pandemia, Vacinagao



ABSTRACT

Introduction: The COVID-19 pandemic, caused by SARS-CoV-2, is one of the most
significant recent global challenges. Inequality in vaccine distribution has been a critical issue,
with developed countries receiving the majority of doses. Additionally, individuals with HTLV-
1 virus have faced challenges in obtaining vaccination. This study analyzed the vaccination
status and difficulties faced by HTLV-1 patients in Brazil. Objective: The aim of this study was
to characterize access to COVID-19 vaccination in HTLV-1 patients treated at the Integrative
and Multidisciplinary Care Center for HTLV Patients in Bahia, from August to September 2023.
Method: This is a primary study, with individualized analysis units, observational, cross-
sectional, and analytical, based on STROBE guidelines. The sample will be a convenience
sample, including all patients who sequentially agree to participate in the research. Categorical
variables will be expressed in absolute and relative frequency through percentage calculations.
Continuous variables with a non-normal distribution will be expressed as median and
interquartile range. Results: The majority of patients were female (82.8%). The most common
clinical manifestations were HAM/TSP (41.4%) and urinary symptoms (27.6%). The first
vaccine dose was administered, on average, at the age of 53.7, with 31.0% of patients being
elderly. Most patients received the first dose in 2021, with a negative correlation between age
and the month of vaccine receipt. The AstraZeneca vaccine was the most administered in the
first dose (44.8%). The average interval between the first and second dose was 83.4 days. Most
patients received the same type of vaccine for the second dose (90.0%). The third dose was
administered after an average of 190.8 days, with 75.0% of patients receiving the Pfizer vaccine.
The fourth and fifth doses were administered to 82.8% and 51.7% of patients, respectively, with
a predominance of the Pfizer vaccine. Conclusion: This study provides valuable information
about the vaccination of HTLV-1 patients in Bahia, emphasizing the need for more inclusive
healthcare policies and adaptation of vaccination strategies. The results also highlight a higher
demand for vaccines among elderly patients and the main clinical manifestations associated
with HTLV-1, particularly HAM/TSP. These findings can guide the development of strategies
to address similar challenges in the future.

Keywords: HTLV, COVID-19, Pandemic, Vaccination
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1. INTRODUCAO

A covid-19, causada pelo novo coronavirus (SARS-CoV-2), é a maior pandemia da
historia recente da humanidade. Trata-se de uma infeccdo respiratoria aguda potencialmente
grave e de distribuicdo global, que possui elevada transmissibilidade entre as pessoas por meio
de goticulas respiratérias ou contato com objetos e superficies contaminadast. Desde a
identificacdo do SARS-CoV-2 virus e seu genoma, um grande esforgo foi feito pela comunidade
cientifica para desenvolver projetos de vacina. Algumas dessas vacinas foram aprovadas, em
carater de emergéncia em diferentes paises?.

Contudo, a distribuicdo das vacinas nao foi uniforme por todos os paises, reforcando o
marco da desigualdade socioecondmica também no acesso a vacinagao da populagdo mundial.
Até 29 de novembro de 2021, os paises pobres tinham recebido apenas 0,6% das vacinas
mundiais e a grande maioria das vacinas produzidas pela Pfizer, Moderna e Jansen tiveram
como destino paises desenvolvidos®. Desse modo, além de combater a pandemia causada pelo
SARS-CoV-2, também foi preciso superar as barreiras das desigualdades entre os paises, para
que assim, fosse possivel vacinar toda a populacéo.

Nesse contexto, no Brasil, a Agéncia Nacional de Salde (Anvisa) aprovou 0 USO
emergencial de quatro vacinas: Oxford University, da companhia farmacéutica AstraZeneca,
CoronaVac, Pfizer e Janssen®.

Até meados de 2022, o Brasil ja havia administrado, pelo menos, 472 milhGes de doses
contra o Covid-19. Assumindo a vacinacdo completa como ao menos 2 doses recebidas, 81%
da populagéo estava totalmente vacinada®.

No estado da Bahia, Nordeste do Brasil, 38.714.307 foram aplicadas até segundo
semestre de 2022°. No inicio da vacinagio, o Ministério da Satde definiu grupos prioritarios.
Desse modo, a populacdo com sorologia positiva para HTLV ficou a margem do grupo
prioritario para a vacinacdo COVID-19, enfrentando diversos empecilhos para ter acesso a
imunizacdo’.

O HTLV-1, é um dos maiores virus oncogénicos humanos®. Esse virus é transmitido
pelo sangue e pelo contato sexual, causando infecgéo cronica em humanos®. Fatores genéticos
e imunoldgicos do hospedeiro sdo os principais responsaveis pelo desenvolvimento de doencas
associadas ao HTLV em cerca de 3% a 5% dos infectados., que podem ser divididas em trés
categorias: neoplésicas, inflamatorias e infecciosas.

Destacam-se a mielopatia associada ao HTLV (HAM/TSP), a leucemia/linfoma de
células T do adulto (ATLL), a uveite e a dermatite infecciosa como as primeiras doengas

associadas a esses retrovirus'®!!, indicando o carater sistémico da infecgdo. Os pacientes



soropositivos para HTLV também apresentam uma maior frequéncia de sintomas neurolégicos,
urinérios, dermatologicos, comparados a controles ndo infectados. Essas manifestacdes podem
ocorrer na auséncia de HAM/TSP. Os pacientes infectados pelo HTLV-1 apresentam uma
maior prevaléncia de doencas infecciosas como tuberculose®3, estrongiloidiase disseminada* e
escabiose grave®®, e respondem menos aos antigenos de meméria in vitro %6, indicando algum
grau de imunossupressdo. Além disso, ndo h& ainda uma efetiva terapia contra o HTLV que
permita uma reconstituicdo da resposta imune e reducéo da inflamacéo do tecido. Pessoas que
desenvolvem sintomas podem receber tratamentos imunossupressores por longos periodos,
como corticoides, visando retardar a progressdo da doencal’.

Estudos que avaliaram a eficacia das vacinas contra a COVID-19 em pacientes vivendo
com o HIV, um retrovirus da mesma familia do HTLV-1, mostraram vantagens na vacinagdo
desta populacdo de imunossupressos. As evidéncias disponiveis sugeriram que a
imunogenicidade e a seguranca das vacinas contra COVID-19 entre HIV eram aceitaveis. N&o
houve diferenga significativa nas taxas de soroconversdo e taxas de incidéncia de eventos
adversos das vacinas COVID-19 entre HIV e controles saudaveis®®. Dessa forma, ha a
necessidade de mais estudos sobre a imunogenicidade, eficacia e seguranca das vacinas
COVID-19 nas populages de pacientes vivendo com o HTLV.

Diante disso, esse trabalho tem como objetivo descrever a situagdo vacinal alcancada e
caracterizar as dificuldades enfrentadas no acesso vacinal covid-19 pelos portadores do virus
HTLV atendidos no Centro Integrativo e Multidisciplinar de Atendimento ao Portador de
HTLV (CHTLV), no periodo compreendido entre 01 de janeiro de 2023 a 30 de setembro de
2023. Vale salientar que esse centro tem como objetivo o atendimento integrado e
multidisciplinar, visando ao bem-estar fisico e mental dos pacientes, assim como dos seus
familiares (BAHIANA.EDU). Para que seja possivel uma maior compreensao e caracterizacdo
da cobertura vacinal dos pacientes portadores de HTLV, bem como identificar as dificuldades
fisicas e sociais dos portadores de HTLV em obter a cobertura vacinal do COVID-19, aja visto
que ha escassez de investigacdes desse tema na literatura nacional e, sobretudo, na Bahia. Além
disso, por meio da analise dos resultados, sera possivel um aprimoramento da gestdo clinica nas
diversas frentes de atendimento diante da demanda dos pacientes portadores de HTLV. Além
de possibilitar, por meio da gestdo publica, alertar a populagdo soropositiva a prevencao de

agravos decorrente da ndo adesdo ao calendario vacinal.



2. OBJETIVO

Caracterizar 0 acesso a vacina de Sars-CoV-2 em pessoas vivendo com HTLV-1
atendidos no ambulatdrio de Infectologia da Escola Bahiana de Medicina e Saude Publica.



3. REVISAO DA LITERATURA

Em 31 de dezembro de 2019, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) foi alertada sobre
varios casos de pneumonia na cidade de Wuhan, provincia de Hubei, na Republica Popular da
China. Tratava-se de uma nova cepa (tipo) de coronavirus que ndo havia sido identificada antes
em seres humano. Apds o alerta, o virus se espalhou pelo mundo, e em questdo de meses, ja
acometia milhares de pessoas em diferentes paises. As manifestacdes clinicas dependiam do
contexto do individuo, especialmente em grupos de risco como idosos, gestantes,
imunodeprimidos e outros®. No comeco da pandemia do SARS-CoV-2, muito se discutiu sobre
as possiveis origens do virus. De acordo com a OMS, o objetivo da descoberta era prevenir a
reinfeccdo com o virus e o estabelecimento de novos reservatdrios zoonaticos (seres onde vive
e se multiplica um agente infeccioso, reproduzindo-se de maneira que possa ser transmitido a
um hospedeiro suscetivel), reduzindo os riscos de surgimento e transmisséo de outras zoonoses.
A tese mais aceita diz que o virus passou do morcego para um mamifero intermediéario, e dele
para 0 ser humano. A transmissdo de um morcego diretamente para um humano também foi
apontada como uma hipotese possivel e provavel (OMS).

A maioria das infec¢des por coronavirus em humanos sdo causadas por espécies de
baixa patogenicidade, levando ao desenvolvimento de sintomas do resfriado comum, no
entanto, podem eventualmente levar a infecgdes graves “especialmente” em grupos de risco®®.
O periodo médio de incubacdo da infeccdo por SARS-CoV-2 é estimado em 5 a 6 dias, com
intervalo que pode variar de 0 a 14 dias. O espectro clinico da infeccdo por SARS-CoV-2 é
muito amplo. No entanto, os principais sinais e sintomas da infeccdo consiste em: febre
(>37,8C), tosse, fadiga, dispneia, mal-estar e mialgia, sintomas do trato respiratrio superior,
sintomas gastrointestinais (mais raros). A avaliacao clinica e o tratamento sdo feitos a partir das
definicdes de sindrome gripal e sindrome respiratorio aguda grave'®.

Com a consolidacdo da pandemia mundial, “lockdowns” decretados pelos Governos,
numero de Obitos crescendo exponencialmente, foi desencadeado uma verdadeira “corrida”
pela produgdo de vacinas pelos grandes laboratorios ao redor do mundo. O “trunfo” das vacinas
estava no fato do corpo humano ser capaz de reconhecer e desenvolver uma resposta imune a
proteina Spike, assim impedindo o0 SARS-CoV-2 infecte as células do hospedeiro®. Todavia,
por detras da corrida para salvar vidas e retomar o crescimento econdmico, estava a
disputa por um monopolio global, que concedeu aos pioneiros, poder e controle do mercado de
imunizantes®®. Dessa forma, a desigualdade entre paises ricos e pobres também foi notada na

distribuicdo das vacinas contraa COVID-19, com os paises que possuiam mais doses aplicadas



até o dia 16 de abril de 2021 (EUA, Israel, Reino Unido, China e India), e 0s que menos tiveram,
em sua maioria paises da Africa?’.

Nesse contexto, no Brasil, ocorreu no dia 17 de janeiro de 2021, a aprovacdo das
primeiras vacinas para uso emergencial, a CoronaVac, desenvolvida pela farmacéutica Sinovac
em parceria com o Instituto Butantan, e da vacina Covidield, produzida pela Sérum Instituto da
india, em parceria com a AstraZeneca/Universidade de Oxford/Fiocruz (ANVISA). Apos isso,
a Agéncia Nacional de Satde aprovou o uso emergencial da vacina da Pfizer e Janssen®.

Até meados de 2022, o Brasil ja havia administrado, pelo menos, 472 milhGes de doses
contrao Covid-19. Assumindo a vacinagdo completa ao menos 2 doses, 81% da populacdo esta
totalmente vacinada®>. No estado da Bahia, nesse mesmo peridodo, Nordeste do Brasil,
38.714.307 doses foram aplicadas®.

No inicio, devido a problemas de quantidades de doses e logisticas mundiais, foram
estabelecidos os grupos prioritarios ao acesso da vacina contra a COVID-19. O Ministério da
Saude optou por priorizar a vacinacao de determinados grupos para garantir o funcionamento
dos servicos de saude, a protecdo dos cidaddos com maior risco para coronavirus, além da
preservacdo do funcionamento dos servicos essenciais. Entre eles se encontravam:
trabalhadores da salde, pessoas com mais de 60 anos ou mais institucionalizadas, povos
indigenas, pessoas de 80 anos ou mais, pessoas em situacao de rua, pessoas com determinadas
comorbidades etc. Dentre as comorbidades, foram priorizados pacientes com Diabetes mellitus,
pneumopatias crénicas graves, hipertensdo arterial resistentes, doencas neurolégicas cronicas,
doenca renal cronica, imunossuprimidos, doencas cardiovasculares, cirrose hepatica, entre
outras®®.

No grupo imunossupresso estavam os individuos transplantados de 6rgédo solido ou de
medula dssea; pessoas vivendo com HIV; doencas inflamatdrias imunomediadas em atividade
e em uso de dose de prednisona ou equivalente > 10 mg/dia; demais individuos em uso de
imunossupressores ou com imunodeficiéncias primarias; pacientes oncologicos que realizaram
tratamento quimioterapico ou radioterdpico nos ultimos 6 meses; neoplasias hematologicas.
Dessa forma, a populagdo com sorologia positiva para HTLV foi deixada de fora dos grupos
prioritarios da vacinagéo’.

Dentro desse contexto, o virus linfotrépico humano 1 (HTLV-1) é estimado infectar
entre 10 a 20 milhGes de pessoas no mundo??. O HTLV-1 é endémico em vérias regides do
mundo, como no sul do Jap&o, Caribe, Africa, América do Sul e ilhas da Melanésia. No Brasil,
0 virus estd presente em todos os estados onde foi pesquisado, com prevaléncias variadas.

Estima-se que aproximadamente 2,5 milhGes de brasileiros convivam com o virus HTLV



atualmente. O HTLV-1 é classificado na familia Retroviridae, género Deltaretrovirus, e se
mostram como particulas esféricas, envelopadas (ICTV). No envelope viral, apresentam as
glicoproteinas gp46 e gp21, importantes na adsor¢do viral ao receptor celular e na fusédo do
envelope & membrana celular®®. A integracio do &cido nucleico viral ao genoma da célula
infectada, estabelecendo persisténcia viral, € um passo evolucionario que mantém e transmite
o virus, propiciando os diferentes desfechos da infecgdo. O HTLV-1 esta presente em linfocitos
infectados encontrados em diversos fluidos corporeos, incluindo sangue, sémen, secrecao
vaginal e leite materno®.

Dessa maneira, a viruléncia do HTLV-1 ainda ndo é totalmente compreendida. Entre os
principais mecanismos patogénicos, estdo as proteinas regulatdrias codificadas pelo DNA
proviral, TAX e HBZ. A expressdo da proteina HBZ induz a reducdo da replicacdo viral, com
supressdo da resposta imune®®. Por sua vez, a proteina TAX leva a proliferacdo celular
permanente, caracterizada pela expansdo anormal de células infectadas?’. O HTLV-1 infecta
diferentes tipos celulares (células dendriticas, macréfagos, mondcitos, linfocitos T CD8+) mas,
principalmente, os linfocitos T CD4+, que funcionam como reservatorios para o virus?. Os
mecanismos de interacdo do HTLV-1 com o hospedeiro, as respostas do hospedeiro e suas
caracteristicas imunogenéticas sao algumas das varidveis mais importantes para a patogénese
da HAM, da ATLL e de outras manifestacdes clinicas associadas a0 HTLV-1. O HTLV-1 é um
virus geneticamente estavel e a mesma cepa viral pode determinar desfechos clinicos os mais
diversos?’. O HTLV-1 apresenta grande variedade de interagdes com o hospedeiro, estando
associado a manifestacdes clinicas que podem envo lver o SNC, sangue, olhos, pele, pulméo,
articulagdes, intestino, bexiga, tireoide e coragdo, dentre outros®. A frequéncia dos
desfechos clinicos da infeccdo pelo HTLV-1 é de aproximadamente 5%, entretanto, a
complexidade clinica da infeccdo requer atencdo multidisciplinar para o cuidado dos
infectados?.

Entre as manifestagdes clinicas, destaca-se uma mielite crénica denominada mielopatia
associada ao HTLV-1/paraparesia espastica tropical (HAM/ TSP, do inglés HTLV-1 associated
myelopathy/tropical spastic paraparesis), a manifestagdo neurolégica mais comum do HTLV-
1. Outros sinais neurolégicos, como disfuncdo cognitiva, encefalopatia, bexiga neurogénica,
doenca do neurénio motor, miopatias inflamatdrias, polineuropatia e disautonomia também
costumam ocorrer, de forma isolada ou associada®®. A média de idade do inicio de sintomas de
HAM é dos 40 aos 50 anos, sendo a HAM mais frequente em mulheres. O risco de desenvolver
HAM variam entre os estudos e grupos étnicos?®. Essa mielopatia acomete predominantemente

a medula espinhal dorsal, manifestando-se clinicamente por uma paraparesia espastica, com



fraqueza e aumento de tobnus nos membros inferiores, exacerbacdo de reflexos profundos,
bexiga neurogénica e poucos sinais sensitivos objetivos. Essas manifestacOes estéo relacionadas
com a resposta imune do hospedeiro que causa o dano tecidual observado nessa doenca®. A
doenca decorrente do HTLV-1 € multissistémica; assim, 0 mesmo individuo pode apresentar as
manifestagdes neuroldgicas associadas a sintomas decorrentes de outros sitios, como alveolite
pulmonar, uveite, artrite, dermatite, sindrome de Sjogren, tireoidite, sarna crostosa e
estrongiloidiase disseminada. Outros diagnosticos diferenciais de HAM devem ser afastados
como tumores medulares, esclerose multipla, deficiéncia de vitamina B12 e folato e neurossiflis
320 principal objetivo do tratamento para a HAM é melhorar a qualidade de vida do individuo
e impedir que a doenca progrida. O tratamento de escolha até o momento com influéncia no
curso da histdria natural da doenca, foi a corticoterapia®.

Outra manifestacdo prevalente do HTLV-1 € a leucemia-linfoma de células T do adulto
(ATLL). Consiste em uma doenga linfoproliferativa agressiva de células T maduras, com
diversas caracteristicas clinicas, etiologicamente associada ao HTLV-13. A ATLL ¢
caracterizada por diferentes subtipos que apresentam evolugdes clinicas distintas entre si, e suas
apresentacdes mais agressivas tém progndéstico desfavoravel. Essa manifestacdo predomina em
adultos, com média de idade entre 40 e 50 anos, segundo dados do Instituto Nacional de Cancer
(INCA). As manifestacbes clinicas da ATLL podem ser variadas, mas frequentemente
incluem olilinfonodomegalia, hepatoesplenomegalia, envolvimento cutaneo, hipercalcemia,
presenca de células leucémicas no sangue periférico e infeccdes oportunistas®. Pessoas
acometidas por ATLL sdo imunocomprometidas e, dessa forma, sujeitas a infeccOes
oportunistas, como as causadas por Pneumocystis jirovecii, Candida sp, citomegalovirus e virus
do herpes simples.

Pessoas vivendo com HTLV-1 podem apresentar algumas coinfecgdes com maior
frequéncia que a populacdo geral, seja devido ao compartilhamento de vias de infeccdo ou como
consequéncia das alteracdes imunoldgicas induzidas pela infeccdo. Dentre as coinfecgdes virais
de importéncia clinica mais frequentemente detectadas, incluem-se as associadas ao HIV-1 e as
hepatites pelos virus B e C*°. Além disso, outras infecces sexualmente transmissiveis (IST),
como a sifilis, parasitoses, escabiose grave e tuberculose tém sido descritas com maior
frequéncia, ou tém sua historia modificada quando acometem individuos infectados pelo
HTLV-12°. Os desfechos clinicos das coinfeccdes no paciente com HTLV-1 podem variar de
acordo com a coinfeccéo, podendo elevar o risco de 6bito do paciente3s.

A infeccdo pelo HTLV-1 se apresenta de maneira mais prevalente em grupos com

maiores vulnerabilidades sociais, incluem usuarios de drogas injetaveis (UDI), profissionais do



sexo, homens que fazem sexo com homens (HSH), receptores de transfusdo sanguinea anterior
a 1993 e parcerias sexuais de pessoas vivendo com HTLV-1%¢.

Por fim, a infeccdo pelo HTLV é um problema de saude pablica que acomete uma
parcela consideravel da populacdo brasileira e as manifestacdes clinicas podem acometer a
saide do paciente de diferentes formas. E de importancia clinica e social avaliar se as
manifestacdes decorrentes da infecgdo pelo virus HTLV, de alguma forma, limitaram o acesso
dessa populacgdo a vacina, visto que as pessoas acometidas tendem a ser de niveis sociais mais
vulneraveis. Além disso, avaliar se o Estado conseguiu dar o direito a vacina a essas pessoas,
visto que, no inicio da vacinagdo, os postos funcionavam em “Drive-in”. Nesse sentido, se faz
necessario ampliar os estudos sobre a temética da vacinagdo contra a COVID-19 nesses
pacientes para entender se houve prejuizo no processo da vacinacgdo, qual foi esse prejuizo, para

que assim, possa ser tracada politicas publicas que visam mitigar essa problematica.



4. METODOS

4.1 Desenho do estudo:

Estudo primario, com unidade de andlise individualizada, observacional, transversal,
analitico baseado nas diretrizes de STROBE (Strengrhening the Reporting of Observational
studies in Epidemiology).

4.2 Local e periodo do estudo:

Foi realizado no Centro Integrativo de Atendimento a Pessoa Vivendo com HTLV da
Escola Bahiana de Medicina e Saude Publica, localizada em Salvador, estado da Bahia, no
periodo de 01 de agosto de 2022 a 30 de setembro de 2023.

4.3 Populacéo alvo:
Pacientes soropositivos para HTLV matriculados no Centro Integrativo de Atendimento

a pessoa vivendo com HTLV que compareceram a .

4.4 Critérios de incluséo:

Todos os pacientes incluidos aceitarem participar, por meio da assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). Além disso, foram incluidos aqueles que tinham o
diagndstico confirmado para HTLV, segundo o protocolo do Ministério da Saude, eram maiores
de 18 anos, estavam ltcidos e orientados.

4.5 Critérios de excluséo:

Foram excluidos do estudo, os participantes que ndo forneceram os dados acerca da

vacinacdo ou retiram o consentimento durante a realizacdo da pesquisa.

4.6 Tamanho e Procedimento Amostral:

A amostra foi de conveniéncia (ndo probabilistica), sendo recrutados todos os pacientes
que, sequencialmente, compareceram as consultas no C-HTLV, no periodo compreendido entre
01 de agosto de 2023 a 30 de setembro de 2023, e aceitarem participar da pesquisa, apds

consulta medica. Neste periodo um total de 30 individuos foram recrutados.

4.7 Instrumentos, Procedimentos de Coleta de Dados e Variaveis Estudadas:
Por meio de um questionario elaborado pelos proprios autores (apéndice A), a aplicados

apos a inclusdo no estudo, foram obtidas as seguintes variaveis:



» Sexo (masculino e feminino);

* ldade: em anos;

« Apresentacbes sintomaticas do HTLV — HAM/TSP, ATL, UVEITE,
SINTOMAS URINARIOS, ARTRITE

» Vacinas e total de doses que ja recebeu, conforme calendarios vacinais do
Ministério da Salde;

« Datas das vacinas (12 dose, 22 dose, 32 dose, 4% dose, 52 dose)

» Presenca de mielopatia (sim, ndo).

» Primeira dose (data), intervalo entre as doses e nimero de doses

4.8 Anélise dos Dados

As variaveis categoéricas foram expressas em frequéncia absoluta e relativa através do
calculo dos percentuais. As variaveis continuas com distribuicdo ndo normal, foram expressas
em mediana e intervalo interquartil (iig). A normalidade das variaveis foi avaliada pelo Teste
de Kolmorogov-Smirnov. As variaveis com distribuicdo normal foram descritas com médias e
desvios-padrao. Para descrever as caracteristicas da vacinacao entre os pacientes com HTLV
foi utilizado o teste T ou a ANOVA (Andlise de Variancia), ou 0s respetivos testes nao-
paramétricos, Mann-Whitney ou Kruskal-Wallis, respectivamente. As analises foram realizadas

com o MS-Excel, versdo 2023 e o Stata, versdo 17.0
4.9 Aspectos Eticos

O trabalho foi avaliado e aprovado pelo Comité de ética em Pesquisa da Escola Bahiana
de Medicina e Saude Publica (EBMSP), parecer n° 6.200.313(Anexo 1).



5. RESULTADOS

Trinta pessoas vivendo com o HTLV-1 foram entrevistados e tiveram o cartdo de
vacinacdo avaliados no periodo do estudo. Destes, um caso foi excluido por falta de dados.
Assim, a amostra estudada foi de 29 individuos, com predominio de mulheres (24; 82,8%) e
média (DP) de idade de 55,6 (13,7) anos, variando de 28 a 79 anos, no momento da entrevista.

As manifestagdes clinicas encontradas estdo descritas na tabela 1.

Tabela 1: Manifestacdes clinicas relacionadas ao HTLV nos 29 pacientes estudados,
entre 01 de agosto de 2022 e 30 de setembro de 2023, Centro Integrativo de Atendimento a
Pessoa Vivendo com HTLV, EBMSP.

Caso Sexo Idade Manifestacéo clinica

1 Fem 36 NA

2 Fem 76 HAM/TSP

3 Fem 34 NA

4 Mas 66 HAM/TSP

5 Fem 50 HAM/TSP

6 Mas 79 NA

7 Fem 67 HAM/TSP

8 Mas 65 SINTOMAS URINARIOS
9 Fem 77 HAM/TSP

10 Fem 75 SINTOMAS URINARIOS
11 Fem 61 HAM/TSP

12 Fem 58 NA

13 Fem 62 HAM/TSP

14 Fem 48 NA

15 Fem 71 SINTOMAS URINARIOS
16 Mas 54 HAM/TSP

17 Fem 63 HAM/TSP

18 Fem 45 HAM/TSP

19 Fem 39 NA

20 Mas 53 SINTOMAS URINARIOS
21 Fem 61 SINTOMAS URINARIOS
22 Fem 54 SINTOMAS URINARIOS
23 Fem 53 HAM/TSP

24 Fem 49 SINTOMAS URINARIOS
25 Fem 58 HAM/TSP

26 Fem 38 NA

27 Fem 49 SINTOMAS URINARIOS
28 Fem 28 NA

29 Fem 42 NA

Fonte: Autoria prépria

NA: N&o apresenta.



A manifestacdo mais frequente foi a HAM/TSP, presente em 41,4% dos pacientes (12
casos), com idade de diagndstico, variando entre 45 e 77 anos, em média (DP) de 61,0 (9,8)
anos. Ja os sintomas urinarios isolados, estavam presentes em 8 pacientes (27,6%), com idade
variando entre 49 e 75 anos, em media (DP) de 59,6 (10.0) anos. Entre os nove participantes
que ndo referiram qualquer sintoma relacionado ao HTLV (31%), observou-se uma média de
idade, significativamente menor, variando entre 28 e 79 anos, em média (DP) de 44,7 (15,5)
anos (F=4,0195; p<0,001).

Em relacdo a primeira dose da vacina, em média, foi recebida na idade de 53,7(13,4)
anos, variando entre 26 e 78 anos, com mediana (iiq) de 52,3 (46,5 — 62,9) anos. Destes, 9
(31,0%) eram idosos. Todos os 29 pacientes receberam a primeira dose no ano de 2021. A
maioria deles a partir do més de marco, a exce¢ao de um caso que recebeu a vacina em janeiro

e outro que tomou a 12 dose em fevereiro (figura 1).

Figura 1 — Distribuicdo do tipo de vacina realizada na 12 dose, segundo 0 més de

aplicacdo, entre os 29 individuos com HTLV-1, Salvador, 2021.
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Fonte: autoria propria

Observou-se uma correlacdo negativa entre a idade e 0 més de recebimento da vacina
(r=-0,684; p<0,001), indicando que quanto maior a idade, mais cedo foi realizado a vacinacao.
Adicionalmente, observou-se uma tendéncia significante de recebimento da primeira dose da
vacina pelos individuos idosos (p<0,001), dado que todos os idosos da amostra receberam a

vacina em marco e abril de 2021 e os demais, a exce¢do dos dois casos citados acima, de maio

DEZ



em diante.

A distribuicdo da fabricante da vacina utilizada na primeira dose mostrou predominio
das vacinas da AstraZeneca® (Oxford) com 44,8% das doses aplicadas, seguida da
Coronovac® (Sinovac), com 34,5% dos casos. As demais aplicacdes foram da fabricante
Pfizer®. Observou-se uma substituicdo progressiva e significante da Coronovac® pelas vacinas
da AstraZeneca e da Pfizer, esta ultima, principalmente no segundo semestre de 2021
(p<0,018), como mostra a figura 1.

O intervalo entre a primeira dose e a segunda dose da vacina foi, em média (DP) de 83,4
(54,9) dias, com mediana (iiq) de 85,0 (40,0 — 97,0) dias. Trés casos tinham registro de datas
da vacinacéo no cartdo indicando intervalo menor que 30 dias entre a 12 e a 22 dose da vacina.
Observou-se uma tendéncia significativa (p<0,001) de manutencdo do mesmo tipo de vacina
na segunda dose, sendo que 90,0% repetiram a Coronovac®, 84,6% a Oxford® e 83,3% a
Pfizer. Trés participantes receberam a vacina Jansen como segunda dose, sendo uma delas com
intervalo de 28 dias apos ter recebido a Coronavac®.

A terceira dose da vacina contra COVID-19 foi realizada, em média (DP), ap6s 190,8
(88,1) dias e mediana de 181,0 (143,0 — 233,5) dias, com registro de uma dose recebida ap6s
26 dias da segunda dose. Nesse momento da vacinagdo, nenhuma dose de Coronovac® foi
aplicada, e a vacina da Pfizer foi recebida por 75,0% dos individuos, enquanto 0s outros sete
pacientes receberam Jansen® e Oxford®, respectivamente, 14,3% e 10,7%. Uma participante
de 56 anos, ndo fez a terceira dose, tendo recebido as duas primeiras doses da vacina fabricada
pela Pfizer®.

A quarta dose foi realizada por 82,8% dos participantes avaliados (24/29) e, em sua
maioria (91,7%) realizado no ano de 2022. Houve predominio da vacina fabricada pela Pfizer
(75,0%;18/24), sendo que uma dose foi da vacina bivalente. Em média (DP), o intervalo entre
a 3% e a 42 dose da vacina foi de 180,6 (96,9) dias, com mediana (iig) de 161,0 (138,0 — 214,0)
dias.

A quinta dose foi realizada por 51,7% dos avaliados (15/29), com predominio da vacina
Pfizer bivalente, recebida por 73,3% (11/15) dos individuos. A vacina Pfizer monovalente (3
casos) e a Jansen (1 caso) foram as outras vacinas aplicadas. No total, 15 individuos
completaram as 5 doses, sendo um destes com 6 doses, a Ultima a Pfizer bivalente, enquanto
outros 14 fizeram 4 ou menos aplicacfes. Observou-se que, apesar da média de idade néo ter
sido diferente entre os que fizeram o esquema completo e ndo fizeram (58,1[14,5] vs. 52,8[12,6]
anos; p=0,237), houve um percentual relevante de idosos, comparados aos nao idosos, que

completaram o esquema vacinal com 5 doses (77,8% vs. 40,0%; p=0,068). O sexo do individuo



n&o foi relevante para a completude do esquema vacinal.

Observou-se uma variagao relevante no tipo de vacina aplicada (tabela 2).

Tabela 2 — Evolugdo temporal do tipo de vacina para cada um dos 29 individuos
estudados entre 01 de agosto de 2022 e 30 de setembro de 2023, Centro Integrativo de
Atendimento a Pessoa Vivendo com HTLV, EBMSP.

Caso Sexo Idade Vacina 1 Vacina 2 vacina3 vacina4 vacina$S
1 Fem 36 Corona Corona Janssen Oxford -
2 Fem 76 Corona Corona Janssen Bivalente
3 Fem 34 Corona Corona Oxford - -
4 Mas 66 Corona Corona Janssen Bivalente
5 Fem 50 Corona Corona -
6 Mas 79 Corona Corona -
7 Fem 67 Corona Corona Bivalente
8 Mas 65 Corona Corona Bivalente
9 Fem 77 Corona Corona Bivalente
10 Fem 75 Corona Jansen Bivalente
11 Fem 61 Oxford Jansen Janssen
12 Fem 58 Oxford Oxford Janssen - -
13 Fem 62 Oxford Oxford Janssen Bivalente -
14 Fem 48 Oxford Oxford Oxford Oxford -
15 Fem 71 Oxford Oxford - -
16 Mas 54 Oxford Oxford Janssen -
17 Fem 63 Oxford Oxford Janssen Bivalente
18 Fem 45 Oxford Oxford -
19 Fem 39 Oxford Oxford -
20 Mas 53 Oxford Oxford -
21 Fem 61 Oxford Oxford Bivalente
22 Fem 54 Oxford Oxford
23 Fem 53 Oxford -
24 Fem 49 Jansen Bivalente
25 Fem 58 - - -
26 Fem 38 Oxford Janssen
27 Fem 49 Bivalente
28 Fem 28 Bivalente
29 Fem 42

Fonte: Autoria Propria

Observa-se 0 inicio da vacinacdo com predominio das vacinas CoronaVac e Oxford e 0

final com predominio da vacina Pfizer, incluindo doses da vacina bivalente, no final da série.



A vacina Jansen foi pouco utilizada pelos individuos estudados (tabela 2).
Avaliando o intervalo entre as doses, observou-se um aumento significativo (p>0,001)

entre o intervalo de tempo da 12 e 22 aplicagdo comparado a 42 e 52 aplicacao (grafico 1)
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Fonte: autoria propria

Graéfico 1 — grafico de caixas representando os intervalos entre as aplicacdes das doses
das vacinas, entre 29 individuos com HTLV-1, entre 01 de agosto de 2022 e 30 de setembro de
2023, Centro Integrativo de Atendimento a Pessoa Vivendo com HTLV, EBMSP.



6. DISCUSSAO

O presente estudo avaliou o comportamento da aplicacéo das vacinas contra 0 COVID-
19 entre 29 individuos com HTLV-1 na Bahia. Observou-se um perfil de pacientes
caracteristico da doenca, com predominio de mulheres e pessoas acima dos 50 anos de idade.
Em relacdo a vacina, os dados sugerem que inicialmente o fato de ser idoso foi determinante
para a aplicacdo das primeiras doses, uma vez que o grupo dos pacientes vivendo com HTLV
ndo foi inserido nos grupos prioritarios. Adicionalmente, os dados mostram a evolucéo do tipo
de vacina aplicada, entre o predominio da CoronaVac e Oxford, no comego da vacinacéo, e a
Pfizer monovalente e a bivalente, no final da série estudada. Observou-se uma adeséo
praticamente plena até a terceira dose da vacina, com uma queda ap0s, bem como um aumento
no intervalo de tempo entre as doses, especialmente comparando as duas primeiras doses e as
duas Gltimas (42 e 52 aplicaces).

No inicio do ano de 2021, quando as vacinas comecaram a ser aplicadas, poucos
pacientes participantes do estudo conseguiram receber a imunizagéo. 1sso se deve ao fato que,
apesar de apresentarem a infeccdo de um virus que compromete a imunoeficiéncia, néo
entraram entre as prioridades da vacinagdo®. Dessa forma, a grande maioria dos pacientes
atendidos no Centro Integrativo da Bahiana, s6 conseguiram acesso a vacinacdo contra a
COVID-19 nos grupos prioritarios das suas respectivas idades. Portanto, explica-se a razdo de
tdo poucos pacientes terem acesso as doses das vacinas nos primeiros meses da campanha
contra COVID-19.

E importante ressaltar as modificacdes do uso das vacinas durante o decorrer do
processo do combate a COVID-19. No inicio, as primeiras vacinas aprovadas para 0 UsO
emergencial foram a CoronaVac e a Oxford. Apds essas, foram autorizadas para uso a Jansen
e a Pfizer®. Nesse estudo, foi notada direta temporalidade no uso das vacinas, sendo as primeiras
doses usadas concentrando-se nas primeiras vacinas aprovadas, passando, a partir da 3% a
utilizacdo, predominantemente, do uso da Pfizer. Isso se deve a estudos realizados sobre a
efetividade da dose de reforgo ser maior nos aplicados com essa vacina®’, sobretudo no surto
da variante Omicron, naquele periodo. Diante dos surtos da Omicron em paises com alta
cobertura de vacinas de virus inativado, o estudo avaliou o ganho de protecdo que a terceira
dose forneceu a adultos brasileiros que tinham completado o esquema vacinal com duas doses
de CoronaVac. Para isso, 0s pesquisadores analisaram trés cenarios: pessoas vacinadas apenas
com a série primaria de CoronaVac (duas doses), com dose de reforgco homdloga (trés doses de

CoronaVac) e heteréloga (duas doses de CoronaVac + refor¢o de Pfizer). Este ultimo grupo foi



0 que apresentou maior e mais duradoura protecdo contra a Covid-19 grave®’,

No periodo de predominancia da Omicron, a efic4cia da vacina em até seis meses ap0s
a segunda dose de CoronaVac foi de 8,1% contra Covid-19 sintomatica e de 57% contra
desfechos graves da doenca. Com uma terceira dose da mesma vacina, a eficacia contra a Covid
sintomética foi de 15% e, contra a Covid-19 grave, de 71,3%. J& com uma terceira dose da
Pfizer, a protecdo aumenta de forma significativa: 56,8% contra a Covid-19 leve e 85,5% contra
0s casos graves®’.

Por outro lado, quando se trata de tempo da aplicacdo das doses, vemos um claro
aumento dos intervalos entre as doses. No inicio da vacinagdo, a populacdo estava passando
pela maior pandemia dos ultimos tempos, restri¢ces e lockdown. Somado a isso, houve um
enrijecimento das regras publicas que visassem estimular a vacinacdo da populacéo, instituindo
a obrigatoriedade para transportes intermunicipais, entradas em areas publicas, além do apoio
de setores privados, que exigiam a comprovacdo da vacina para que as pessoas pudessem
adentrar nos estabelecimentos publicos e privados®. Por essa logica, os intervalos entre as
primeiras vacinas mostraram-se com periodos mais curtos. Com o passar do tempo, o controle
da pandemia ja era uma realidade mais palpavel, a vida da populacdo estava voltando a
normalidade, por conta disso, 0 Ministério da Salde passou para uma postura de menor alerta,
com a diminui¢do das campanhas de vacinacgao e o fim da obrigatoriedade da apresentacdo do
cartdo vacinal, esses, entre outros motivos, podem explicar o0 aumento do intervalo entre as
vacinas, sobretudo, nas Gltimas doses aplicadas.

Dentre as diferentes faixas etarias, esse estudo demostrou que a maior completude do
esquema vacinal (5 doses) se encontra na populacdo idosa. Trata-se de um sinal satisfatorio,
uma vez que vimos na pandemia 0 maior acometimento grave nessa faixa etaria pelo virus Sars
Cov-2, levando, muitas vezes, ao Obito. No ano de 2020, os longevos representaram
aproximadamente 53% dos ébitos ocasionados pela doenca no Brasil, logo se caracterizando
como um dos grupos mais frageis para a enfermidade. Considerando que o envelhecimento é
um processo natural que ocasiona diversas mudancgas biopsicossociais no individuo,
potencializam as chances de este desenvolver doencas crénicas e/ou declinio funcional. Tais
fatores, diante da doenca do coronavirus, atuam como risco potencial em tal populagio3®,
Dessa maneira, desde o inicio, 0 Ministério da Saude prioriza a vacinagdo da populacdo idosa
para diminuir os riscos de sintomas graves que poderiam levar ao ébito. Assim, os resultados
desse estudo, no que tange a vacinacdo dessa populacdo mais vulneravel, nos leva a crer no
alcance da vacinagdo completa, até 0 momento.

Em relacdo aos intervalos das doses, o estudo demonstrou que, na maior parte dos



pacientes entrevistados, foram respeitados o intervalo entre as aplicacbes das doses contra a
COVID-19, a depender das respetivas marcas. Contudo, algumas anomalias foram detectadas
durante a coleta nos cartfes vacinais dos pacientes. Foi encontrado o intervalo de apenas 5 dias
entre a primeira e a segunda dose, em uma paciente vacinada com a CORONAVAC, enquanto
a fabricante orienta o intervalo minimo de 21 dias entre as aplicag6es’. Por outro lado, entre a
terceira e quarta doses também foi encontrada um intervalo de apenas 5 dias, entre a aplicagdes
da Pfizer. Isso traz as possibilidades de erro humano no momento da aplicacdo das vacinas,
inexperiéncia na checagem dos dados, erro no preenchimento dos dados ou até uma falta de
integracdo dos sistemas para 0 acompanhamento e zelo no cumprimento minimo dos intervalos
estipulados pelas fabricantes no momento da aplicacéo das vacinas.

Ja em relacéo as manifestac@es clinicas encontradas nos pacientes vivendo com HTLV
atendidos no Centro Integrativo, as manifestacGes corroboram com o apresentado na literatura
sobre a evolugdo e apresentacdes variadas e progressiva desse virus. A média de idade do inicio
de sintomas de HAM é dos 40 aos 50 anos, sendo a HAM mais frequente em mulheres. O risco
de desenvolver HAM variam entre os estudos e grupos étnicos?®. Essa mielopatia acomete
predominantemente a medula espinhal dorsal, manifestando-se clinicamente por uma
paraparésia espastica, com fraqueza e aumento de tdnus nos membros inferiores, exacerbacdo
de reflexos profundos, bexiga neurogénica e poucos sinais sensitivos objetivos®. Os pacientes
demostraram que a HAM/TSP acomete com maior frequéncia os mais idosos e as mulheres.
Para além dessa manifestacdo, devemos ressaltar a interferéncia desse acometimento no meio
familiar, uma vez que com a progressao da doenca, diminui a independéncia do paciente na
realizacdo das tarefas diarias, ficando dependente de uma terceira pessoa, que nesse estudo, na
maior parte das vezes, fica por responsabilidade do parceiro ou de algum filho. Por outro lado,
as manifestacdes urinarias isoladas também estdo presentes da patogenia do HTLV. Boa parte
dos pacientes relataram danos a vida por conta dessas manifestac@es. Incontinéncia, polaciuria,
urgéncia miccional estdo entre os sinais e sintomas de maiores queixas entre 0s pacientes e e de
suma importancia a devida atencdo a essas queixas pelos profissionais de saude no
acompanhamento, para tentar diminuir possiveis prejuizos a satde desses pacientes.

Por fim, deve-se indicar os limites desse estudo no que concerne ao tamanho da amostra.
No inicio da pandemia, quando as restricdes eram maiores, todas as pessoas portavam sua
carteira vacinal para certificar que receberam as vacinas contra COVID-19 para adentrar em
estabelecimentos publicos e privados®. Contudo, com o esperado alivio dos periodos criticos,
a diminuigdo das proibi¢des e a volta & normalidade, muitas pessoas passaram a nao portar o

cartdo vacinal, entre outras dificuldades desse estudo, a auséncia das carteiras de vacinagdo com



0s pacientes no dia da consulta foi o de maior impacto. Somado a isso, a recusa de muitos
pacientes em participar da pesquisa, foi outro fator para a diminui¢do da amostra, seja a devido
a motivo de origem pessoal ou por falta de tempo no dia da consulta. Dito isso, deve-se realizar
mais projetos de pesquisa para expandir os resultados desse estudo e conseguir tracar metas que
desenvolvam a eficiéncia das campanhas vacinais que alcancem uniformemente a populagéo

vivendo com HTLV.



7. CONCLUSAO

Deste modo, este estudo forneceu informagdes valiosas sobre a aplicagdo das vacinas
contra a COVID-19 em pacientes com HTLV-1 na Bahia, destacando a necessidade de politicas
de saude mais inclusivas, adaptacao das estratégias de vacinacao e o acompanhamento continuo
desses pacientes. Também corroborou a maior procura pela vacina entre a populagao mais idosa,
além das principais manifestagdes clinicas associadas ao virus HTLV, com maior acometimento
sendo o HAM/TSP. Espera-se que esses resultados contribuam para um melhor entendimento
de como foi a abordagem desses individuos durante a pandemia para desenvolver estratégias

para futuras situagdes similares.
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APENDICE 1

QUESTIONARIO

1 - De modo geral, vocé diria que a sua saude é:

A) - Excelente B- Muito boa C) - Boa D) - Regular E) - Ruim
2 - De modo geral, sua qualidade de vida é:
A) - Excelente B) - Muito boa C) - Boa D) - Regular E) - Ruim

3 - Até que ponto vocé conseque realizar suas atividades fisicas como andar, subir escadas

€ carregar compras.

A) Completamente B) Em grande parte C) Moderadamente D) Pouco E) De maneira
alguma

4— Apresenta alguma manifestacdo clinica relacionada ao HTLV?

A) HAM/TSP B) ATL C) UVEITE D) SINTOMAS URINARIOS E) — ARTRITE
F) - NA

5-Vocé foi a alguma unidade de salide para se vacinar e ndo consequiu? (Se SIM, qual?)

a) Nao tinha vacina disponivel b) Foi recusado por ndo estar no grupo prioritério
¢) Questdo de faixa etaria d) outros

6 — Qual vacina para COVID-19, vocé tomou?

a)CoronaVac b) Oxford c) Pfizer d) Jansen e) N&o sabe g) ndo tomou

7- Vocé tomou guantas doses e a data respectivas (visualizar no cartdo de vacina)?

8 — Vocé teve recomendacdo formal para que se vacinasse por algum profissional de salde?
A) SIM B)NAO
9 — Vocé precisou de relatdério médico para ter acesso ao grupo prioritario para tomar a vacina

do COVID-19?

10 — Teve que pegar aleum meio de transporte para se vacinar? (Se SIM. qual?)

a) Carro proprio b) Transporte Publico ¢) Mototaxi d) Uber ) Outros

11 — Qual a sua renda familiar (em sal&rios-minimos)?
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ANEXO 1 — Parecer de Aprovagao do CEP

ESCOLA BAHIANA DE MEDICINAE ) PlobaRorma
SAUDE PUBLICA -FBDC \%9‘@"

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ACESSO A VACINA COVID-19 PARA PACIENTES SOROPOSITIVOS
HTLV EM UMCENTRO DE REFERENCIA EM SALVADOR-BA.

Pesquisador: RENATA NAVES DE AVILA MENDONCA

Area Tematica:

Verséao: 2

CAAE: 68828823.3.0000.5544

Instituicdo Proponente: Fundacdo Bahiana para Desenvolvimento das Ciéncias - FUNDECI
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER
Numero do Parecer: 6.200.313

Apresentacao do Projeto:

A covid-19 é a maior pandemia da histéria recente da humanidade causada pelo novo
coronavirus (SARSCoV-2). Contudo, a distribuicdo das vacinas nao foi uniforme por todos os
paises, reforcando o marcoda desigualdade socioeconémica também no acesso a vacinagao
da populacdo mundial. Nesse contexto,no Brasil, a Agéncia Nacional de Saude (Anvisa)
aprovou o uso emergencial de quatro vacinas: Oxford University, da companhia farmacéutica
AstraZeneca, CoronaVac, Pfizer e Janssen. Estudos que avaliaram aeficacia das vacinas
contra a COVID-19 em pacientes vivendo com o virus HIV, um retrovirus da mesma familia do
HTLV-1, mostraram vantagens na vacina¢do desta populacdo de imunossupressos.

Objetivo da Pesquisa:
Obijetivo Primario:

Descrever 0 acesso e a resposta imunoldgica a vacina de Sars-CoV-2 em pessoas vivendo
com HTLV-1 atendidos no ambulatério de Infectologia da Escola Bahiana de Medicina e
Saude Publica.

Objetivo Secundario:

» Caracterizar a cobertura vacinal de pacientes portadores de HTLV atendidos ambulatério
de Infectologiada Escola Bahiana de Medicina e Saude Publica;

+ Investigar se houve dificuldade ao acesso na primeira dose;

+ Analisar as dificuldades fisicas e sociais dos pacientes soropositivos para HTLV em obter
a cobertura vacinal do COVID-19;

 Investigar os motivos da ndo vacinagao ou vacinag¢ao incompleta;

+ Auvaliar a resposta imune de linfocitos T aos antigenos do SARS-CoV2
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Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Os pesquisadores relatam apresentar riscos relacionados a perda da confidencialidade dos
dados. Todavia, tal risco sera minimizado pois os pesquisadores se comprometerao a utilizar as
informagdes obtidas somente para fins académicos e conhecimento cientifico, excluindo todas
as informacbes pessoais que forem obtidas para o estudo dos seus aparelhos de
armazenamento. Tendo em vista que mesmo com todos os cuidados ja citados, os dados
pessoais sdo passiveis de vazamento, a segurancga dos aparelhos que armazenarem o conteddo
coletado sera feita por meio de senhas intransferiveis, garantindo que ninguém além dos
pesquisadores tenham acesso. Além disso, nenhum dado pessoal ficara armazenado em
nuvens, de forma que, ao final da pesquisa, possam ser excluidos. Os pesquisadores se
comprometem também que,durante o periodo de coleta e armazenamento de dados, serédo
acessados apenas sites e navegadores seguros, numa tentativa de que os dados dos
pesquisados ndo possam ser visualizados em ataques cibernéticos. Além disso, ainda ha de
avaliar o tempo gasto pela aplicacdo do questionario e o aborrecimento do paciente apés uma
consulta médica (pode ser antes da consulta enquanto aguardam). Contudo, a obtencdo desses
dados podera nortear politicas que visam ampliar e facilitar o acesso dessa populacdo ao servigo
de saude. A entrevista em sala reservada, sentado e com conforto térmico minimizara esses
riscos.

Beneficios:

Os pesquisadores relatam como beneficio direto a verificagdo do acesso a vacina de covid-19
entre a populacdo sorotipo positivo para HTLV, além de descrever possiveis obstaculos
enfrentados por esses pacientes. A partir desse estudo, caso seja positivo, podera fornecer
dados para tracar estratégias que amplifique 0 acesso a vacina da covid para essa populacao.
Nesse sentido, sera possivel alertar a populacdo com medidas de preven¢do e promogéao de
saude, bem como possiveis alteracbes de condutas para minimizar dos riscos de baixa
aderéncia a vacina.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Desenho do estudo: Estudo primério, com unidade de andlise individualizada,
observacional,transversal, analitico baseado nas diretrizes de STROBE (Strengrhening the
Reporting of Observational studies inEpidemiology).

Local e periodo do estudo: Centro Integrativo de atendimento a pessoa vivendo com HTLV da
Escola Bahiana de Medicina e Saude Publica Salvador-BA, no periodo de 01 de maio de 2023
a 30 de setembro de2023.

Populacéo alvo: Pacientes soropositivos para HTLV matriculados no Centro Integrativo de
Atendimento a pessoa vivendo com HTLV.

Critérios de inclusédo: - Todos os pacientes incluidos que aceitarem participar, por meio da
assinatura do TCLE. - Ter diagnéstico confirmado para HTLV, segundo o protocolo do
Ministério da Saude. - Ser maior de 18 anos. - Ser ldcido e orientado.

Critérios de exclusédo: Seréo excluidos do estudo pacientes - Paciente ndo ser capaz de
compreender os termos do TCLE - N&o concordar participar da pesquisa, consentimento.
Amostra: A amostra sera de conveniéncia, sendo utilizados todos os pacientes que
sequencialmente aceitarem participar da pesquisa, apés consulta médica, no periodo
compreendido entre 01 de maio de 2023 a 30 de setembro de 2023.

Variaveis estudadas: - Sexo (masculino e feminino); - Idade: em anos; - Escolaridade (em anos
de estudo) - Renda familiar (em salarios-minimos) - Tempo do diagnéstico para HTLV (em
anos) - Apresentacées sintomaticas do HTLV — HAM/TSP, ATL, UVEITE, SINTOMAS
URINARIOS, ARTRITE; - Vacinas e total de doses que ja recebeu, conforme calendarios
vacinais do Ministério da Saude; - Datas das vacinas (1 dose, 2doses, 3 doses...) - Presenca
de mielopatia (sim, n&o). Se sim, qual o grau de acometimento, mensuradopor meio da
escala de Osame e Kurtske - Primeira dose (data), intervalo entre as doses e nimero de doses
- Houve dificuldade fisica na obtencao da cobertura vacinal do covid-19 (sim, ndo). Se sim,
gual? - Qualmeio de transporte usado para ir até o ADAB? (Carro, 6nibus, taxi, Uber,
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ambuléncia, caro de prefeitura dointerior, outros.) - Etnia autodeclarada (branco, pardo, preto,
indigena, asiatico) - Municipio de residéncia - Profissdo/ocupagéo - Outras comorbidades
(além do HTLV). - Se houve exigéncia de relatério médico paravacinagdo (sim, nao.

Coleta de dados: Este estudo sera feito através da aplicacdo de questionario (Apéndice 1).
Coleta de amostras: Sera solicitada a doagdo de 30-50 mL de sangue em tubos de heparina no
momento daincluséo no estudo de um subgrupo de pacientes: 15 a 20 individuos com
esqguema vacinal completo. A coleta deve ser feita, no maximo, até 3 meses da Ultima dose da
vacina. Células mononucleares do sangue periférico serdo obtidas por gradiente de Ficoll. As
células obtidas serdo criopreservadas (3 a 4 vials, contendo 10x106 PBMC) e armazenadas em
nitrogénio liquido no Laboratoério Avancado de Saude Publica (LASP)/Fiocruz, sob a guarda de
Profa. Dra. Fernanda Grassi. Estas serdo utilizadas para a avaliagdo imunologica proposta no
presente estudo. Avaliacdo da resposta T aos antigenos do SARS-Cov2 Ensaios ELISPOT
serdo realizados conforme as instrucdes do fabricante (BD Biosciences). Resumidamente,
células mononucleares do sangue periférico (PBMC) de pacientes seréo adicionadas em pog¢os
em triplicatas a 105 células/pogo com os peptideos (1mg/ml/peptideo), Sul/mL de
fitohemaglutinina (PHA) ou apenas o meio. Os peptideos utilizados serédo

epitopos preditos a partir de proteinas de SARS-COV-2, reconstituidos em pools das regides
imunodominantes das proteinas virais. Os spots serdo contados através de um leitor CTL-
ImmunoSpot®. O nimero de células T respondedoras especificas, expressas como SFC (spot-
forming cells)/106 PBMC, sera calculado ap0s subtrair os valores dos controles negativos.
As respostas serdo consideradas positivasquando o nimero de SFC for > 50. Somente
amostras de células com > 80% de viabilidade apds odescongelamento serdo analisadas
e apenas testes com < 50 SFU/106 células para o controle negativo e > 500 SFU/106 células
apos o estimulo com PHA seréo considerados validos.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatéria:

- Folho de rosto apresentada adequadamente;

- TCLE: reapresentado sem necessidade de ajustes

- Cronograma: reapresentado sem necessidade de ajustes

- Orgcamento: financiamento proprio no valor de R$ 23.662,99

Conclusoées ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:

Apo6s reanalise bioética embasada na Res. 466/12 e documentos afins, as pendéncias
assinaladas no Parecer Consubstanciado de n° 6098317 relativas a cronograma, TCLE,
metodologia foram devidamente sanadas garantindo a execucdo deste projeto dentro da
metodologia e objetivos propostos.

Considerag¢oes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o CEP-Bahiana, de acordo com as atribuices

definidas na Resolucdo CNS n° 466 de 2012 e na Norma Operacional n® 001 de 2013 do CNS,
manifesta-sepela aprovacéo deste protocolo de pesquisa dentro dos objetivos e metodologia
proposta.

O encaminhamento de relatérios previstos séo de responsabilidade do pesquisador
responséavel que deverdcumprir o proposto pelo cronograma apresentado.
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Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informac6es Basicas| PB_INFORMACOES BASICAS DO _P 19/06/2023 Aceito
do Projeto ROJETO_2055248.pdf 19:29:15
Parecer Anterior Carta_Resposta_Pendencias_CEP.pdf 19/06/2023 | VICTOR DE Aceito

19:28:57 | OLIVEIRA ALVIM
ALBERGARIA
Cronograma Cronograma_Resposta_pendecias.pdf 19/06/2023 | VICTOR DE Aceito
19:28:23 | OLIVEIRA ALVIM
ALBERGARIA
Projeto Detalhado/ | PROJETO_DETALHADO_FINAL_CEP_| 19/06/2023 |VICTOR DE Aceito
Brochura SUBMISSAO.pdf 19:27:39 OLIVEIRA ALVIM
Investigador ALBERGARIA
TCLE/ Termos de |[TCLE_FINAL_CEP_SUBMISSAO_alteral] 19/06/2023 |VICTOR DE Aceito
Assentimento / coes_destacadas.pdf 19:25:31 | OLIVEIRA ALVIM
Justificativa de ALBERGARIA
Auséncia
Folha de Rosto FOLHADEROSTO1_merged.pdf 15/04/2023 | VICTOR DE Aceito
16:19:19 OLIVEIRA ALVIM
ALBERGARIA
Orgamento ORCAMENTO.pdf 15/04/2023 | VICTOR DE Aceito
16:15:32 | OLIVEIRA ALVIM
ALBERGARIA
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