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RESUMO

O Papilomavirus Humano (HPV) é o causador do segundo tipo mais comum de cancer no
Brasil, o cancer de colo de Utero. O exame citoldgico é a forma preventiva mais difundida no
Sistema Unico de Sadde (SUS), que recentemente incorporou a vacinagao quadrivalente como
nova estratégia preventiva para garotas que ainda ndo iniciaram a atividade sexual entre 9 e 13
anos. A vacina quadrivalente garante protegdo contra os subtipos 6, 11, 16 e 18 que sdo mais
frequentemente identificados em casos de carcinoma. A vacina permite imunizagéo sem que
haja contato com o virus através da producao de Virus Like Particles (VLP) que s&o estruturas
muito semelhantes ao HPV propriamente dito O objetivo deste estudo é avaliar a vacinagdo
como um avanco tecnolégico na satde publica, através de uma revisdo literaria de artigos que
abordam o tema da vacinagdo apontando seu mecanismo de agdo, os desafios para vacinagéo e
sua distribuigdo no territorio nacional. Além disso, sdo apontados nesse trabalho os aspectos
clinicos da citologia do cancer cervical. E possivel concluir que a vacina pode ser considerada
um avango tecnoldgico na saude publica brasileira. Porém, ainda apresenta dificuldades do
ponto de vista de esclarecimento da populagéo sobre os beneficios da vacinagéo.

Palavras chave: HPV, vacinagdo, salde publica.



ABSTRACT

The Human Papilloma Virus (HPV) is the causative the second most common type of cancer
in Brazil, cancer of the cervix. The cytological examination is the most widespread preventive
manner in the Unified Health System (SUS), which recently entered the quadrivalent
vaccination as a preventive strategy for new girls who have not started sexual activity
between 9 and 13 years. The quadrivalent vaccine provides protection against subtypes 6, 11,
16 and 18 which are most frequently identified in cases of cancer. The vaccine allows
immunization without contact with the virus by producing Virus Like Particles (VLP) that are
very similar to HPV structures itself. The objective of this study is to evaluate vaccination as
a technological breakthrough in public health, through a literature review of articles that
discuss the topic of vaccination pointing its mechanism of action, the challenges for
vaccination and distribution in the country. Also, they are named in this work the clinical
aspects of cervical cancer cytology. It was concluded that the vaccine can be considered a
technological breakthrough in the Brazilian public health. However, still presents difficulties
clearing point of view of the population about the benefits of vaccination

Keywords: HPV, Vaccination, Public health.
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1. INTRODUCAO

De acordo com Bragueto e Suzuki (2008) a infecgdo pelo Papilomavirus Humano
(HPV) representa para a saude publica um desafio de grande proporcdo, j& que afeta
individuos em todo o mundo. Sdo conhecidos mais de 200 tipos de HPV e estes podem
apresentar risco leve moderado ou grave em relagdo ao desenvolvimento de cancer. Rabachini
e Sichero (2012), definem os virus do HPV como agentes de pequeno DNA que produzem
infeccBes tanto no epitélio estratificado como na cavidade oral e trato anogenital. Existem
diversos tipos de HPV e os que estdo classificados como causadores de cancer de colo do
Utero sdo os subtipos: 16,18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 e 66.

Segundo a World Health Organization (2015) o céncer cervical é o quarto tipo e
cancer mais frequente em mulheres. Em 2012 foram registradas 266.000 mortes e 528.000
novos casos. O indice de novos diagndsticos € bem maior em regifes menos desenvolvidas,
com um indice de 12% de todos os canceres femininos. De todos os casos de cancro do colo
de Utero 99% sdo causados pelo Papilomavirus Humano. Além do cancer de colo de Gtero, o
HPV pode causar verrugas anogenitais, cancer de cabega e pescoco afetando homens e
mulheres. O Guia do HPV publicado em 2013 estima que nove a dez milhGes de pessoas no
Brasil sejam portadoras do virus. Estima-se que 17 a cada 100.000 mulheres, no Brasil,
podem contrair cancer de colo de Utero pelo virus do HPV. A regido Norte apresenta maior
incidéncia com 24/100 mil, a regi@o Nordeste estd em segundo lugar com 18/100 mil e a

regido Sul a Gltima com 14/100 mil.

Rodrigues (2011) destaca em seu estudo que através do panorama bem definido e da
progressdo neoplésica causada pelo HPV amplamente estudada, se viu a necessidade de criar
uma nova estratégia terapéutica, profildtica e de detecgdo precoce. Diante desse cenario, a
vacina contra o Papiloma Virus Humano foi langada. A Associacéo Brasileira de Patologia do
Trato Genital Inferior e Colposcopia (ABPTGIC) publicou em 2012 recomendagdes para a
vacinagdo contra o HPV e destaca que as vacinas tem ampla eficacia contra os subtipos 16, 18
para a vacina GSK, e os subtipos 6, 11, 16, 18 para a vacina MSD. Conforme Zardo et al.
(2013) a vacina quadrivalente contra o HPV foi aprovada em 2006 pela FDA (Food and Drug

Administration) e no mesmo ano a ANVISA liberou sua comercializacdo.
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2. OBJETIVOS:

Com a finalidade de aprofundamento dos estudos sobre o tema abordado, o presente

trabalho teve como objetivos.

2.1 Objetivo Geral

- Avaliar a vacina do HPV como um avango tecnoldgico para a salde publica

brasileira
2.2 Objetivos Especificos

- Destacar 0 panorama nacional da vacina do HPV;
- Avaliar a vacina do HPV do ponto de vista farmacolégico;

- Expor as dificuldades para a ades&o da vacina pela populacgdo brasileira.
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3. METODOLOGIA

Estudo de reviséo de literatura baseado em artigos, livros e revistas.

3.1 Tipo de Estudo

Estudo descritivo atraves de revisdo sistematica permitindo formar um novo estudo

que responde as inquietacOes descritas nos objetivos.

3.2 Coleta de Dados

Para realizacdo do estudo foram utilizados artigos cientificos na base de dados Google
académico e Scielo. Livros de citologia clinica sendo estes, Sistema Bethesda de
Citopatologia Cervicovaginal e Citologia Clinica Cérvico-Vaginal. Além de consulta ao site

do Ministério da Saude.

A busca foi realizada no més de Janeiro de 2015 e os artigos foram selecionados de

acordo com os seguintes critérios de inclusdo:
- Artigos que abordavam o tema proposto

- Artigos em lingua portuguesa

- Artigos entre os anos de 2001 a 2014

Foram excluidos os artigos publicados antes do ano de 2001 e artigos que ndo abordavam o

tema desejado. A leitura do material realizou-se no periodo de Fevereiro a Junho de 2015.
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4. REVISAO DE LITERATURA

Esta secdo busca fundamentar o tema proposto, através de literatura cientifica

relevante.

4.1 O cancer de colo do utero

O carcinoma de colo uterino € apontado como a segunda neoplasia mais dominante na
populacdo feminina, mundialmente responsavel por cerca de 250.000 mortes anuais
(BRINGHENT!I et al., 2010). De acordo com Bezerra et al. (2005), no Brasil, esta neoplasia
fica em segundo lugar, s6 perdendo para o cancer de mama. Conforme Novaes (2008) o
cancer de colo do utero é considerado um importante problema de salde publica,
principalmente em regides menos favorecidas, mesmo com a facilidade de acesso as formas
de deteccdo precoce, como 0 exame papanicolau proposto hd mais de 50 anos. Esse exame
consiste no estudo das células esfoliadas da parte externa (ectocérvice) e interna (endocérvice)
do colo do Utero e €, hoje em dia, 0 meio mais utilizado na rede de atencéo bésica a saude por
ser indolor, barato, eficaz e podendo ser realizado em qualquer lugar por um profissional
instruido (BEZERRA et al., 2005).

De acordo com Girianelli et al. (2004), mesmo o0 exame citopatoldgico sendo o
método mais conhecido mundialmente para seu rastreamento e de suas lesdes precursoras,
pode ser comprometido por ser vulnerdvel a erros de coleta, de preparacdo de lamina e a
subjetividade na interpretagdo de resultados. Zardo et al. (2014) destacam que atualmente a
infeccdo pelo Papilomavirus humano (HPV) é conhecida como a doenga sexualmente
transmissivel com maior dominio em todo mundo. Estima-se que o HPV esta relacionado com
cerca de 98% dos casos de neoplasia cervical (BORSATTO et al., 2011).

Conforme Bringhenti et al (2010) o HPV é primordial na carcinogénese, estando
presente em 99,7% dos casos mundiais de carcinoma cervical, sendo conhecido como o
agente causal evidente de condilomas, neoplasias intraepiteliais e carcinomas cervicais. O
estudo realizado por Neto (2008) mostra que a maioria dos casos de neoplasia cervical é
causada por infeccdo persistente com tipos de alto risco do HPV. As infec¢Oes por esse tipo
de virus s@o comuns e oscilam entre 20 a 40% de acordo com idade e estado imune. A maioria

dessas infecgOes retrocede espontaneamente com o tempo. A infecgéo perseverante pelo HPV,
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principalmente por seus tipos de alto risco oncogénicos, estd relacionada & evolugdo da
doenga (BRAGUETO; SUZUKI, 2008).

De acordo com Fedrizzi et al. (2008), em razéo da infecgdo por HPV oncogénico ser
uma causa necessaria, ela ndo se mostra suficiente para o desenvolvimento do cancer cervical,
admitindo-se que outros fatores, em conjunto com o virus, modulem o risco de transi¢do da
infeccdo cervical para malignidade. Compreende-se em tais fatores a suscetibilidade
individual, estado imunoldgico e nutricional, horménios enddgenos e exdgenos, tabagismo,
multiparidade, infeccBes por outros agentes sexualmente transmissiveis, caracteristicas virais
como tipo de HPV, infecgdes concomitantes por mais de um tipo viral, carga e integracdo

viral.

Nakagawa et al. (2010) destacam que a primeira associagdo do HPV com o cancer de
colo de Utero foi feita pelo patologista George Papanicolau, que permitiu o reconhecimento de

alteracOes celulares pré-malignas, em 1949.

Posteriormente os estudos feitos por Harold Zur Hausen, um infectologista alemé&o,
feitos na década de 70 associaram o comportamento sexual das pacientes com a presenca de
um agente etiolégico que seria transmitido na relagdo sexual. Convencido que o HPV era o
agente causal do cancer de colo uterino, procurou-se apoio de companhias farmacéuticas para
0 desenvolvimento de vacinas (HAMMES et al., 2008). Diversos estudos epidemioldgicos,
clinico-patolégicos e moleculares confirmaram o papel do HPV na patogénese do céncer

cervical e em suas lesdes precursoras (SOUZA et al., 2001).

De acordo com Fedrizzi et al (2008) avalia-se que pelo menos 50% dos individuos
sexualmente ativos irdo adquirir algum tipo de HPV, e que 80% da populacdo feminina tera
contato com algum tipo de HPV até os 50 anos de idade. Na maioria dos individuos, as
infeccBes por HPV sdo assintomaticas e transitorias; 70% das infec¢des novas regridem em

até um ano, e do restante, cerca de 90% em dois anos.

Segundo Rama et al (2006) o desenvolvimento do cancer do colo do Utero se divide
em trés fases. Uma primeira quando infeccdo por HPV est4 presente, sem nenhuma outra
manifestacdo detectavel; a segunda quando as alteracdes morfoldgicas das células do epitélio
do colo uterino, que caracterizavam lesdes intra-epiteliais aparecem; e a terceira com a
presenca de lesdo invadindo a membrana basal do epitélio, caracterizando o carcinoma

invasor, fase esta irreversivel e que se ndo tratada levara a ébito.
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De acordo com Rama et al. (2008) é comum a infec¢do por HPV acometer jovens no
inicio da atividade sexual, um fendmeno transitorio em cerca de 80% dos casos. A ocorréncia
do HPV em adolescentes foi mostrada em muitos outros estudos, apresentando uma
incidéncia de 27%; destas, 28,5% apresentam na genotipagem molecular material genético

viral de alto risco oncogénico (CIRINO et al., 2010).

4.2 O que € o Papilomavirus Humano (HPV)?

Conforme Queiroz et al. (2005) o Papilomavirus Humano do grupo Papilomavirus,
membro da familia Papovaviridae é um virus ndo cultivavel que predispde lesdes na pele ou
em mucosas. Como descrito por Rabachini e Sichero no livro de citologia clinica cérvico-
vaginal (2012) o Virus do HPV é pequeno, com um capsidio icosaédrico composto de 72
capsomeros pentaméricos, ndo envelopados, de aproximadamente 50 nm de didmetro e que
engloba uma molécula de DNA fita dupla e circular, em torno de 8.000 pb, associado a

proteinas semelhantes a histonas.

O genoma do HPV possui 8000 pares baseadas que se dividem em: Regiéo distal (L),
contendo dois genes —L1 e L2 — que codificam as cdpsulas das proteinas virais e; uma regido
proximal (E) que codifica as proteinas envolvidas na replicagdo viral e controle de
transcricdo denominadas E1 e E2, e dos principais genes que transformam em E6, E7 e E5; e,
por ultimo, entre as regides E e L, encontra-se uma longa regido de controle (LCR), vinculada
a vérios locais que contém fatores de transcrigdo nucleares e virais e divulgador sequéncias
(NAKAGAWA et al., 2010). Como mostram Bragueto e Susuki (2008) mais de 200 tipos
diferentes de HPV ja foram relatados em varios estudos, porém, somente os tipos de alto risco
estdo relacionados a tumores malignos. Os subtipos de alto risco (principalmente os tipos 16,
18, 31, 33, 45 e 58) tém maior possibilidade de persistir e evoluir para lesdes pré-cancerigenas
e tumores genitais; e especificamente o HPV do tipo 16 € trés vezes mais frequente no cancer

do epitélio escamoso.
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4.3 Mecanismo de agéo do virus

Segundo Primo et al. (2004) o virus do HPV s0 se estabelece na epiderme se infectar
células metabolicamente ativas, como células da camada basal, que estdo em desenvolvimento
e em um hospedeiro favordvel. Inicialmente a infeccdo afeta as celulas basais, por de
pequenas lesdes no tecido ou durante o processo de metaplasia de células escamosas na zona
de transformacdo, quando as células basais sdo expostas. Entdo, quando o virus do HPV
contagia as células-alvo e permanece escondido ou inicia 0 seu processo de replicacdo no
nucleo causando consequentemente a sintese e liberacdo de particulas virais infectantes
(SANTANA et al., 2008).

A sua transmissdo s6 ocorre por contato da pele ou sexual com um individuo que
tenha a infecgdo, ressaltando que os tipos virais sdo sitios especificos (PRIMO et al., 2004). O
virus quando contamina uma célula, pode permanecer em estado latente por anos, como
também apresentar manifestacdes clinicas ou subclinicas (FEDRIZZI et al., 2008). Como
mostra Santana et al. (2008) o DNA do virus HPV e 0s seus genes conseguem controlar o

ciclo celular do hospedeiro para favorecer a sua replicagdo e persisténcia.

4.4 Alteracdes citologicas escamosas de baixo e alto grau

Segundo Munhoz et al. (2012) muitas mudangas na cérvice antecedem o
desenvolvimento do carcinoma cervical, especialmente na zona de transformagéo,
denominada juncdo escamocolunar, regido onde se encontra a ectocérvice com a endocérvice.
Esta regido é altamente sensivel & infeccdo pelo HPV. Como descrito por Solomon e Nayar
(2005) a leséo intra-epitelial escamosa (SIL) engloba as anormalidades ndo invasivas,
cervicais, escamosas, epiteliais associadas ao papilomavirus humano (HPV), que varia desde
alteracOes celulares associadas a infeccdo transitoria, até alteragdes celulares anormais que
representam precursores de alto grau para um cancer escamoso invasivo. No sistema
bethesda, esse espectro se divide nas categorias de baixo grau (LSIL) e de alto grau (HSIL).
As lesdes de baixo grau abrangem as alteragdes chamadas de diversas maneiras de “efeito
citopatico do HPV” (Coilocitose) e uma displasia leve ou neoplasia intra-epitelial cervical
(NIC 1). As lestes de alto grau abrangem displasia moderada a grave e carcinoma in-situ ou
NIC 2 e 3.
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Como ressalta Fernandes et al. (2004) de acordo com a anatomia patoldgica, as NIC
séo caracterizadas por diversos graus de anormalidades na diferenciacdo e maturagdo celular
do epitélio cervical. Em sua classificacdo mostra que as NIC podem ser divididas em NIC I,
NICII e NICIII. Como NIC I, compreende as alteragdes celulares restritas ao tergo inferior do
epitélio cervical. Na NIC I, as alteracfes chegam até o terco médio do epitélio cervical. Na
NIC Il mostra que as alteracfes celulares ocupam o terco superior do epitélio cervical. Sendo

descritas como leses de alto grau, as lesdes com NIC 1l e I1I.

O Instituto Nacional do Cancer dos Estados Unidos preconizou o uso de leséo
intraepitelial escamosa de baixo grau para citologia com HPV e/ou neoplasia intraepitelial
grau I (NIC 1) e de lesdo intraepitelial escamosa de alto grau para neolplasias intraepiteliais
graus Il e Il ( NIC Il e NIC IlI) com objetivo de garantir uma terminologia uniforme do

diagndstico colpocitologico.

Como descrito por Solomon e Nayar (2005) as alteracbes de células escamosas
associadas a infec¢do pelo HPV compreendem “displasia leve” e “NIC 1” como sendo lesfes
intra-epiteliais de baixo grau (LSIL). Como descrito por Munhoz et al. (2012) como
caracteristicas citoldgicas, sdo observadas células com citoplasma de contorno bem definido
e abundante, isoladas ou em laminas, com aumento nuclear maior ou igual a 3 vezes, ao se
comparar com um nucleo de célula intermediaria normal ou neutréfilo. Apresentam em alguns
casos binucleagdo ou multinucleagdo e contorno nuclear liso ou levemente irregular. A
cromatina finamente granular é distribuida uniformemente pelo nucleo, podendo estar
ligeiramente condensada conferindo ao nucleo leve hipercromatismo. A figura que representa
o efeito citopatico do virus é o coildcito, que, por sua defini¢do, é uma célula madura com
grande halo perinuclear, de contornos acentuados, com periferia do citoplasma apresentando

orla densa.

A leséo intra-epitelial escamosa de alto grau (HSIL) compreende NIC Il e NIC I1l, que
ocorrem em células menores e menos “maduras” do que as células na LSIL. As caracteristicas
citoldgicas incluem a apresentacéo de citoplasma denso arredondado, ovalado ou irregular em
células isoladas, dispostas em laminas ou agrupamentos sinciciais. O aumento da relacdo
nucleo/citoplasma, além da variagdo no formato e no tamanho nuclear, apresentando
cromatina fina ou grosseira, confere ao nucleo hipercromatismo e nicleos pequenos. A

membrana nuclear € irregular e espessada (MUNHOZ et al., 2012).

O carcinoma invasor de células escamosas € definido como neoplasia epitelial maligna

do colo uterino que rompe a membrana basal, infiltra o estroma adjacente e tem capacidade de
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metéstase. No carcinoma queratinizante o esfregago apresenta muitas células neoplasicas sem
formas, pleomérficas, com nicleo grande ou picnotico, irregulares, e hipercrdmicos exibindo
citoplasma eosinofilico/queratinizado bem definido. E comum a presenca de pérolas corneas e
notavel variacdo do tamanho e das formas celulares. Estdo presentes células em fibra, isoladas
ou em agrupamentos, além de células em girino. O carcinoma de células escamosas nédo
ceratinizantes as células ocorrem isoladas ou em agregados sinciciais com bordas mal
definidas, as células sdo menores do que as da HSIL, mas apresentam a maioria das
caracteristicas da HSIL. Os ndcleos apresentam uma distribui¢do acentuadamente irregular de
cromatina grosseiramente agrupada. Uma didtese tumoral, que consiste em detritos necrdticos
e sangue antigo, esti geralmente presente. Pode apresentar macronucléolos proeminentes e
citoplasma basofilico (SOLOMON; NAYAR, 2005).

4.5 Farmacologia das vacinas profilaticas e terapéuticas contra o HPV

Segundo Zardo et al. (2014) a vacina profilatica estimula a resposta humoral do
organismo,ou seja, em contato com as particulas semelhantes ao HPV ocorre o processo de
neutralizacdo pelos anticorpos e esse processo gera uma memoria. Ao longo da vida quando
ocorrer o contato real com o DNA do Papilomavirus Humano os anticorpos neutralizam a
acdo deste antigeno. De acordo com Derchan e Sarian (2007) as particulas semelhantes ao
virus denominadas virus-like particles (VLP) foram criadas a partir da combinacdo de duas
proteinas chamadas L1 e L2. Essas particulas unidas formam uma estrutura muito semelhante
aos virions do HPV, se tornando uma estratégia Util diante da dificuldade de se obter virions
do Papilomavirus Humano. A estrutura formada ndo contétm DNA garantindo que ndo ha
risco de infeccdo e aumentando a facilidade de cultivo dessas particulas sejam em insetos ou

bactéria e fungos.

Bragueto e Suzuki (2008) destacam que existem dois tipos de vacinas contra o0 HPV a
terapéutica e profilatica. A terapéutica estimula a resposta imune sensibilizando as células do
sistema imunoldgico para atuar contra a infecgdo viral. Para produzir estas vacinas é preciso
de peptideos recombinantes, DNA de plasmideos ou células dendriticas. Apesar dos
crescentes estudos a vacina terapéutica ndo tem apresentado resultados muito eficazes. Em
relacdo a vacina profildtica Giraldo et al. (2010) destaca que estas sdo de 3 tipos:

monovalente, bivalente e quadrivalente. As vacinas monovalentes para os subtipos 11, 16, e
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18 vem sendo estudadas e mostrando eficacia, porém existem varios tipos de HPV causadores
de doencas a combinacdo de particulas semelhantes aos virus que ocorre nas vacinas
multivalentes apresentam um beneficio maior. A vacina bivalente é produzida através da
combinacdo das VLP 16 e 18 que sdo expressas em células do inseto Trichoplusnia ni. A
vacina tem se mostrado competente em todos 0s ensaios clinicos realizados com eficéacia de
mais de cinco anos de soropositividade. A vacina Cevarix bivalente presente no mercado
possui VLP’s L1dos tipos 16 18 e previnem as neoplasias intraepiteliais cervicais de alto grau
NIC 1l E NIC 111 (SIMOES, 2010).

Conforme Rodrigues (2011), a vacina quadrivalente é competente em previnir
neoplasia causada pelos subtipos 6, 11, 16 e 18 do HPV. De acordo com Simdes (2010) uma
das vacinas quadrivalentes Gardasil possui as VLP’s L1 purificadas a partir de dois genes do
HPV 16 e 18 mais dois genes do HPV 6 e 11. Dessa forma previne as lesdes genitais que séo
pré-cancerosas, 0 cancer cervical e as verrugas genitais. Estudo feito por Linhares e Villa
(2006) apontou a prospectiva de imunizagdo de 60 a 80% de todas as criangas no mundo em
10 anos. O publico infantil é o alvo principal da vacina porque o Papilomavirus Humano €
sexualmente transmissivel e a vacina entdo deve ser administrada antes da primeira relagéo
sexual. Isso ocorre porque a vacina se baseia nas particulas virais que sdo semelhantes ao
virus original em caso de contato com o virus e administracdo da vacina profilatica apés a
relacdo sexual ndo apresentaria eficicia porque os anticorpos precisariam de memoria para o

virus propriamente dito.

4.6 Distribuicdo da vacina no Brasil

A Secretaria de Saude do Estado de S&o Paulo publicou em 2014 que a vacina
quadrivalente foi adquirida pelo Ministério da Salde para campanha de vacinacdo em todo
Brasil, e destaca que as tradicionais caracteristicas de vacinagdo por inativacdo ou atenuacdo
ndo funcionam contra 0 HPV mostrando que a recombinagdo genética das particulas virais se

apresenta como melhor alternativa.

A vacina apresenta indicacdo para mulheres que ainda ndo possuem vida sexual ativa,
porém, Derchan e Sarian (2008) destacam em seu estudo que apesar da comprovagdo de
imunidade e seguranga da vacina em meninos entre 9 e 15 anos, faltam dados que a respeito

da sua recomendagdo em homens de todas as idades e por isso a vacina néo € indicada para o
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sexo masculino. Considerando que a mulher em grande maioria das vezes é contaminada por
homens com lesdes penianas causadas pelo HPV, a vacinagdo para eles poderia reduzir os

casos de doencas sexualmente transmissiveis.

Apesar dos beneficios & satde relacionados & vacinacgdo, esta ndo é indicada para todas
as mulheres. A Associagéo Brasileira de Patologia do Trato Genital Inferior e Colposcopia
adverte que mulheres gravidas ndo devem receber a vacina até que estudos mais complexos

comprovem sua seguranca.

O esquema de vacinagdo deve ser interrompido em casos de gravidez durante o
processo. N&o se recomenda a troca de uma vacina por outra e ndo é recomendado usar 0s
dois tipos de vacinas. Pessoas que apresentam reacgdes de hipersensibilidade sistémica grave

ndo devem continuar com o esquema vacinal.

A vacina contra o HPV no Brasil de acordo com o Ministério da Saude foi inserida no
Calendério Nacional de Vacinagdo em 2013 com a vacina do tipo quadrivalente. Sua
producéo é realizada pelo Instituto Butantan através da transferéncia de tecnologia cedida
pelo laboratdrio MerckSharpDohme (MSD). Para insercdo do esquema vacinal no Brasil
foram considerados os descontos relacionados ao custo beneficio, a incidéncia da doenca e
mortalidade no pais causado pelo HPV, a sobrevida das pacientes ap6s o diagnostico de
cancer. Foram avaliados ainda o acesso ao diagnostico e tratamento da doenca, o custo da

vacina e a idade para inicio da vacinagao.

O Ministério da Saude (MS) adota o seguinte esquema de vacinagdo: vacinacgao
estendida, ou seja, esquema composto por trés doses que devem ser administradas com 0, 6 e
60 meses. A justificativa para isso é que o maior intervalo entre as doses garante um maior
titulo de anticorpos. A vacinacdo estendida tambeém permite atingir dois grupos etarios que
sdo as meninas de 10 a 11 anos e de 11 a 13 anos. Além disso, o intervalo de doses permite
que a campanha de vacinagdo seja realizada concomitantemente com outras campanhas de

vacinagao garantindo maior adesdo do paciente.

Apoés a vacinacdo o MS realizard estudos de acompanhamento em curto, médio e
longo prazo. Para avaliar o impacto da estratégia bem como dificuldades que podem ser

superadas na nova estratégia os estudos se apresentam a seguinte forma:
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QUADRO 1. Estudos de curto, médio e longo prazo para avaliagdo das vacinas.

Prazo
(anos apos a Avaliacio primdria Avaliacio complementar
introdugio)

* Prevaléncia de genotipos HPV em | » Prevaléncia de verrugas genitais
Curto adolescentes sexualmente ativos
(5-10anos) | ¢ Avaliagio da adesdo 4 vacinacio
contra o virus do HPV

» Prevaléncia de lesoes pré- # Cobertura de rastreamento
Médio cancerosas (com ajuste por ¢ Positividade das provas de
(10-15 aniog) cobenera de raﬁtrearrqenm} rastreamento
e Prevaléncia de genotipos de HPV
em lesles precursoras
¢ Incidéncia/mortalidade de cdncer | ® Incidéncia de outros cdnceres por
Longo do colr:- mgnnn - HPV
e 20 anos) . Prewa:Ie-m:n_a de gendtipos de HPV | o Cube_rtura de rastreamento
€m Cancer Invasor e Seguimento de mulheres com

provas positivas de rastreamento

Fonte: Ministério da Saide (2013)

Em 2015 o Ministério da Saude ampliou a faixa etéria para tratamento vacinal na
intencdo de formar a primeira geragdo livre de contrair o cancer de colo de Gtero. Como
medida de inclusdo 33,5 mil mulheres de 9 a 26 anos de idade portadoras do virus HIV
também receberiam a vacina. Esse grupo por apresentar imunodeficiéncia é o mais propenso a

desenvolver o cancer de colo de Utero.

4.7 Desafios encontrados para adeséo a vacinagéo

Estudo feito por Osis et al. (2013) analisou o conhecimento e atitude de usuérios do
SUS em relagdo ao HPV e sua vacina. O estudo apontou que menos de 9% dos participantes
da pesquisa conheciam as vacinas contra o0 HPV. Dos 538 entrevistados sete pessoas
afirmaram que a decisdo de vacinar os filhos cabe a eles prdprios. Duas pessoas alegaram que
ndo se vacinariam por essa estratégia ainda ser nova. Os resultados mostram que o nimero de
pessoas que apresentava conhecimento sobre a vacina € muito abaixo do ideal evidenciando a
necessidade de medidas educativas para garantir informacao adequada sobre o virus e sobre a
técnica de prevencdo. A informacédo deve estar sempre de modo acessivel as diferentes classes

sociais.
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5. CONCLUSAO

Como mostra o estudo, o cancer de colo uterino ainda é responséavel por um grande
ndmero de mortes em todo mundo, mesmo com a facilidade de acesso a exames que podem
detectar de forma precoce essa doenca. Sabendo-se que o Papilomavirus Humano — HPV — é
0 agente causador de les@es percussoras deste cancer, diversos estudos foram realizados para
que as vacinas fossem produzidas contra os principais tipos oncogénicos, para imunizagéo da

populacéo.

A vacina contra o0 HPV se mostra como um avanco tecnoldgico para a satde publica,
porém ainda precisa de melhorias. A campanha de vacinagdo mostra-se insuficiente, em
muitos casos, devido a uma série de restricdes e recomendagdes, mostrando que a falta de
orientagdo e esclarecimento para a populacdo de todas as classes sociais sobre a imunizagao
se tornou uma barreira, impedindo que fosse feita a vacinagdo de forma eficaz, para que assim
fosse possivel observar e realizar novos estudos que comprovassem o0s beneficios da

vacinagdo em larga escala.
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