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1. Introducao

O cancer do colo de utero € uma doenca especifica da cérvice uterina
comprovada através da analise do epitélio escamoso. Atualmente, considerado um
problema de saude publica, é o segundo tipo de cancer mais incidente entre as
mulheres, com variacdes sobre diferentes regibes do Brasil, chegando a ser em
algumas delas o tipo de cancer mais prevalente. A sua prevaléncia deve-se
principalmente a decorréncia das crescentes exposicdes a fatores de riscos
ambientais e da modificacdo de habitos de vida da populacdo. Ao contrario dos
paises desenvolvidos, a taxa de mortalidal2de por esse tipo de cancer € elevado e
continua aumentando no Brasil e em outros paises em desenvolvimento (NOVAIS et
al., 2006).

O programa para o combate do cancer uterino é realizado pelo Ministério da
Saude que busca parceria com o Instituto Nacional de Cancer — INCA e espera uma
consolidacdo com o Sistema Unico de Saude - SUS para que os procedimentos de
exames citoldgicos sejam rotina, principalmente com a técnica de Papanicolaou, que
é preconizado como medida de prevencao, devendo ser feito, a principio, por todas
as mulheres com atividade sexual ativa. Esta técnica de rastreamento para a
deteccdo precose tem-se apresentado segura, efetiva e acessivel por ser simples e
com baixo custo (CASTRO, 2010).

O céancer de colo uterino € uma doenca, cuja evolucao é lenta, apresentando
fases pré-invasivas e, portanto benignas. Essa patologia tem carater invasivo e é
precedido por uma série de modificacdes do epitélio original. As lesGes do epitélio do
colo uterino passam por diversas etapas antes de se tornarem um carcinoma
invasivo. As células pré-cancerosas transformam-se em tumores malignos e
acomete o colo do utero podendo ter sido desenvolvido por um cancer epidermoide
ou carcinoma de células escamosas que tem caracteristica assintomatica com
crescimento lento, ou adenocarcinoma que é o menos frequiente (KOSS, 2006).

As neoplasias do epitélio do colo uterino geralmente iniciam por acdo do
Papilomavirus Humano (HPV). Sua distribuicdo esta principalmente associada a
iniciacao sexual precoce e a atividade sexual, paridade, multiplicidade de parceiros
sexuais e promiscuidade sexual, baixo nivel sécio econémico e tabagismo explicam

o0 aumento do nimero de pacientes cada vez mais jovens. Estudos epidemioldgicos
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relatam relacionar o aparecimento desta patologia com fatores genéticos,
ambientais, nutricionais, comportamentais, infecciosos e iatrogénicos (TRABULSI,
2004).

O papilomavirus humano considerado doenca sexualmente transmissivel alvo
de muitos debates, palestras e divulgacao através da midia, é responsavel por 99%
dos casos de cancer uterino e ativo em 50% das mulheres sexualmente ativas com
a idade maior-igual aos 50 anos. Trata-se de um virus que acelera a velocidade de
mitoses na célula hospedeira, aumentando o desenvolvimento de células atipicas
(ALMEIDA, 2011).

O virus coloniza o epitélio do trato genital inferior especificamente a camada
basal, provavelmente ocorrera manifestacbes clinicas, que serdo reguladas por
respostas do sistema imunoldgico que mediara o desenvolvimento e a progressao
do cancer do colo uterino, através dos anticorpos contra proteinas do papilomavirus
humano (PINTO, 2002).

Assim, este estudo tem por objetivo abordar o cancer de colo de utero,
descrevendo o0s aspectos relacionados a sua associacdo com o0 papilomavirus
humano (HPV).
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2. Objetivos
2.1 Objetivo geral

Abordar o envolvimento do papilomavirus humano (HPV) no desenvolvimento

do cancer de colo uterino.

2.2 Objetivo especifico

Descrever os fatores de risco, as formas de transmissdo e determinar 0s

agentes que se correlacionam com o cancer uterino.

Determinar as formas de diagndstico, de prevencao e tratamento do cancer

de colo uterino.
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3. Fundamentacéo teorica
3.1 Cancer uterino

O cancer de colo uterino foi reconhecido no final do século XIX como uma
doenca especifica. Precedida de transformagédo maligna do epitélio de origem, teve
lugar nos primeiros anos do século XX (KOSS, 2006).

Sendo considerado um importante problema de saude publica, € o segundo
tipo de cancer mais frequente entre as mulheres em todo o mundo. O contrario do
gue ocorre nos paises desenvolvidos, a sua incidéncia nos paises em
desenvolvimento € cerca de duas vezes mais elevada. A taxa de mortalidade por
cancer de colo de utero no Brasil é elevada. A sua prevaléncia vem aumentando
esporadicamente a cada ano (INCA, 2011).

Segundo o ministério de saude (2002) as taxas de mortalidade para esse tipo
de cancer sdo altas por existir uma lacuna entre 0s avangos técnicos e 0 acesso a
populacdo a ela. E, portanto fundamental que haja um mecanismo por meio dos
quais as mulheres motivadas a cuidar da saude encontrem servicos que supram as
suas necessidades.

O atero é um 6rgao do aparelho reprodutor feminino que estar situado no
abddémen inferior, por traz da bexiga, e na frente do reto, é dividido em corpo e colo.
Esta ultima parte é a porcao inferior do Utero e se localiza dentro da vagina (BRASIL,
2006). O colo é a porcao cilindrica do utero medindo cerca de 2 a 4 cm, ligada com a
vagina e localizada na anteriormente com a bexiga e posteriormente com o reto e
superiormente com o colo uterino (NOVAIS et al.,2006).

O corpo do utero (Figura 01) é composto por musculo liso chamado por
miomeétrio, que envolve a cavidade endometrial. Essa cavidade é revestida por uma
mucosa constituida de glandulas endometriais e estroma circundante. O colo do
Gtero consiste em uma sentinela para as infec¢cdes do aparelho genital superior,
potencialmente grave quanto em um alvo para carcin0genos virais e outros

carcindgenos que podem conduzir ao carcinoma invasivo (KUMAR, 2005).
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FIGURA 01 - Colo do utero normal. Fonte: Gineco.com.br Acessado em:
16/01/2012.

O cancer de colo uterino constitui uma enfermidade cronico degenerativa com
alto grau de incidéncia e mortalidade em mulheres na fase reprodutiva (ALMEIDA,
2011). No Brasil, est4 entre as quatro primeiras taxas de incidéncia e mortalidade,
representando um problema de saude publica. O cancer cervical € uma doenca de
evolucao lenta, apresentando fases pré-invasivas caracterizadas por lesdes
conhecidas como neoplasias intra-epiteliais cervicais (NIC) ou lesfes intra-epiteliais
escamosas (SIL). Essas lesdes quando diagnosticadas precocemente existe a
possibilidade de cura (STIVAL, 2005).

O cancer de colo invasivo é precedido por uma série de modificacdes no
epitélio original, que constituem as lesdes pré-malignas. Acredita que a transmissao
do virus se desenvolva de forma direta para as células basais da zona de
transformacao (KOSS, 2006). A zona de transformacéo exibe uma ampla gama de
diferenciacdo epitelial, que abrange o epitélio escamoso, e epitélio colunar e uma
mistura dos dois (Figura 02) (KUMAR, 2005).
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Jungdo escamo-colunar

Epitélio estratificado pavumentoso (escamoso)

Epitélio colunar

FIGURA 02 - Jungao escamo colunar (epltellos da zona de transformagao) Fonte:
KOSS (2006).

O virus do HPV, conhecido anteriormente como condiloma acuminado da
vulva, transmitido por contato sexual e isolado de carcinoma de células escamosas
da vulva e da vagina. S&o provavelmente lesdes epiteliais de baixo grau (NIC), que
nao progridem, enquanto as lesdes que contem graus maiores de atipia celular
apresentam um risco mais elevado de progressao (KUMAR, 2005).

3.2.Papilomavirus humano (HPV)

O papilomavirus humano (HPV) foi descoberto por Shope e Hust em 1933.
Eles observaram que lesGes cutaneas verruciformes encontradas em coelhas
selvagens, poderiam ser transmitidas através de um extrato acelular filtrado. Os
autores levantaram a hipotese de que tais lesdes eram causadas por virus (KOSS,
2006).

O HPV é um virus tumorigénico classificado na familia Papilomaviridae,
género Papilomavirus. Atualmente sdo descritos mais de 70 tipos que infectam
através de abrasdo o epitélio escamoso queratinizado (pele) e ndo queratinizado

como a mucosa da boca, conjuntiva, vagina, cérvice e reto. Nas infeccdes genitais o
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virus se manifesta como verrugas ou condilomas da vulva, classificacdo é de acordo
com a sua capacidade de produzir lesdes pré-malignas ou malignas (SANTOS,
2002). O HPV é um virus envelopado de 55nm de diametro e simetria icosaedrica
com 72 capsdmeros (TRABULSI, 2004).

O HPV é classificado primeiramente pela espécie de hospedeiro natural e
sub-classificado, em tipos, de acordo com a organizacdo das sequéncias de
nucleotideos do DNA (QUEIROZ, 2007).

O DNA do HPV é composto de dupla hélice, cada uma delas contendo cerca
de 7900 pares de base. Geneticamente é constituido por uma cadeia de DNA que
codifica proteinas. A nomenclatura e a homologia dos tipos virais sdo definidas e
detectados pelos métodos de captura hibrida marcada por substancias radioativas
Esses virus infectam os epitélios da pele e de certas membranas mucosas. A célula
epitelial que hospeda o HPV é o queratécito ou célula escamosa produtora de
queratina, o virus se relaciona tdo intimamente com a célula que a sua replicacdo vai
estar totalmente relacionada com a maturacdo e a diferenciacdo de epitélio
escamoso (KOSS, 2006).

Estudos recentes mostram que o virus do papiloma humano e o Herpesvirus
Tipo Il (HSV) tém papel importante no desenvolvimento da displasia das células
cervicais e na sua transformacdo em células cancerosas. O virus do papiloma
humano esta presente em 99% dos casos de cancer do colo do Gtero. Esta bem
estabelecido o papel do Papiloma Virus Humano como o fator promotor da neoplasia
cervical (QUEIROZ, 2005).

A relacdo do HPV com a carcinogénese depende fundamentalmente do tipo
e da carga viral e de sua persisténcia e integracdo com a célula hospedeira. Além da
infeccdo pelo Papilomavirus Humano, outros fatores contribuem para desenvolver o
cancer de colo do utero, tais como idade prematura de inicio da vida sexual,
multiplicidade de parceiros, co-infeccao pelo HIV e o tabagismo (QUEIROZ, 2005).

O HPV tem o ciclo de vida relacionado com a diferenciacdo das células. A
infeccdo iniciada pelo HPV ocorre provavelmente em células do epitélio tronco ou
basais, as células que estdo se dividindo transitoriamente, localiza-se na camada
inferior do epitélio estratificado. Com a divisédo das células mais profundas do epitélio
ha migracdo da camada basal tornando-se gradativamente diferenciadas (SILVA,
2003).
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A penetracdo do HPV na célula, estabiliza os genomas nos elementos extra
cromossOmicos nos nucleos e o0 numero de copias aumentando para
aproximadamente 50 a 100 cOpias por célula. As células infectadas dividem-se e
distribuem-se equivalentemente o DNA viral para as células filhas que inicia o
processo de diferenciacdo na camada basal. Devido a infec¢cdo do HPV ocorrer nas
células das camadas basais, a producao e a proliferacéo viral € continua mantendo
a infeccdo e a manutencédo do HPV nas células basais (SILVA, 2003).

Os Papilomavirus humano podem ser classificados de acordo como o
tropismo em cutaneotropicos e mucosotropicos (Tabela 1), e divididos de acordo com
o desenvolvimento de neoplasias em baixo risco que € encontrado em lesdes
benignas e alto risco oncogénico encontrados facilmente a lesdes escamosas intra-
epiteliais (SILVA, 2003).

Tabela I-Classificacao dos HPVs quanto ao tropismo e categoria de risco para o desenvolvimento de
neoplasias, incluindo exemplos de lesdes virais em cada classe

Classificacao Categoria Genotipo de HPV Natureza da Lesao Lesao
Cutaneotropicos 1e 2 Benigna Verrugas
Tropismo 5e8 Maligna Ca de pele
Mucosotropicos 6, 11 e 42 Benigna Condilomas
16, 18, 31 e 45 Maligna Ca cervical
Risco Baixo risco 6, 11, 26, 42, 44, 54, 70 e 73  Benigna Condilomas
Oncogénico Alto risco 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, Maligna Ca cervical

51, 55, 56, 58, 59, 66 e 68

HPVs e o carcinoma cervical Bibbo; Filho (1998).

O Papilomavirus humano pode ser classificado de alto risco (16 e 18
principalmente) e os de baixo risco, estudos relatam que existem descritos mais de
100 tipos virais de HPV, destes, aproximadamente 35 sao encontrado no trato ano
genital. O virus é muito variavel em relacdo ao periodo de incubacdo, o
conhecimento sobre a laténcia ou persisténcia desses virus no organismo é pouco
descrita (FEDERACAO BRASILEIRA DAS SOCIEDADES DE GINECOLOGIA E
OBSTETRICIA, 2002).

Os principais fatores que estdo associados com a prevaléncia da infec¢éo e o
risco sdo: o comportamento sexual e a multiplicidade de parceiros, assim como, o
uso do contraceptivo oral, gravidez e alteracdes na imunidade celular. Na populacao

sexualmente ativa Os tipos virais mais comuns encontrados nas neoplasias epiteliais
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s&0 16 e 0 18 (FEDERACAO BRASILEIRA DAS SOCIEDADES DE GINECOLOGIA
E OBSTETRICIA, 2002).

3.2.1 Transmissao

Fazendo a analise sobre o modo de transmissdo do HPV, este ocorre
principalmente através do contato sexual, ndo sendo a Unica via de contaminacao,
porém, sendo a via privilegiada que pode ocorrer apés uma unica reacao sexual com
o parceiro infectado, mas o problema é que o HPV nado se instala apenas
internamente nas regides genitais, ele pode estar na virilha, nas coxas ou ao redor, o
que faz tornar a camisinha inutil para evitar o contagio (ALMEIDA, 2011).

A relacdo a transmissao por via ndo - sexual é provavel que o HPV, penetre
no epitélio com um simples contato com a regido infectada e por algum trauma, ou
possa ser transmitido por objetos contaminados “fémites” (toalhas, roupas intimas,
banheiros, saunas, etc.) e, também, por instrumento ginecolégico quando nao
esterilizado adequadamente (QUEIROZ, 2007).

Segundo a Federagdo Brasileira das Sociedades de Ginecologia e
Obstetricia (2002), as transmissfes por gestantes infectadas pelo HPV podem
transmitir o virus para o feto durante o periodo gestacional ou no momento do parto.
Estudos mostram que apesar do baixo risco de transmisséo da infeccéo perianal (da
mae para o feto), ndo se pode afastar esta via de contagio.

O Papilomavirus humano transmitido verticalmente (pelo parto) € muito raro
guando as lesGes sdo pequenas e ainda mais raras quando o parto € cesariano.
Deve-se ressaltar que as criangcas podem infectar-se através de objetos
contaminados, tais como lencois, vasos sanitarios e nao obrigatoriamente no
momento do parto ou por abuso sexual. A papilomatose é tratada e controlada
durante a gravidez e, na maioria dos casos, 0 parto transvaginal ocorre sem
problemas. Assim, ndo se tem como confirmar cientificamente que o HPV seja
transmitido exclusivamente por contato sexual (ALMEIDA, 2011). KOSS (2006)
ressalta que a transmissao vertical € possivel em especial quando existir verrugas
genitais, podendo ser responsavel pela papilomatose laringea juvenil, ou
permanecer latente por toda a vida.

O HPV é transmitido pelo contato genital com a pessoa infectada (incluindo

sexo oral), podendo ocorrer, durante o parto, da méae para o filho. Na maioria das
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vezes, a infec¢do € transitoria e desaparece sem deixar vestigios. Por isso, quando
se realiza o diagndéstico, ndo se consegue saber se a infeccdo é recente ou antiga. A
doenca viral pode permanecer sem se manifestar visivelmente no corpo da pessoa
(OLIVEIRA, 2005).

De acordo com a Federacdo Brasileira das Sociedades de Ginecologia e
Obstetricia (2002) relatou estudo realizado, onde o material colhido das superficies
dos banheiros da area de lazer de duas clinicas apresentou em uma delas a
presenca em 50% das amostras de DNA de HPV enquanto, que na outra o resultado
foi negativo. Os HPVs mais comumente encontrados no local foram os tipos 6, 11 e
16, respectivamente. As fontes provaveis de contaminacdo na &rea de lazer devem
ser as maos contaminadas com os genitais infectados e com o ambiente.

A transmissdo do HPV ocorre através da friccdo dos orgaos genitais. Ele se
aloja na superficie do epitélio escamoso do colo uterino devido a 0os microtraumas
causados neste local pela relacdo sexual. Quando atinge o epitélio pavimentoso, o
virus perde seu involucro protéico e o genoma viral atinge o nucleo da célula, onde
se estabelece a forma epissomal provocando uma resposta celular local e sistémica
que induz a producédo de anticorpos das células de langerhans ativando os linfocitos
T. Esta é a primeira linha de defesa humana, porém a resposta humoral ndo é
suficiente para acabar com o processo infeccioso, pois dependera também do
estado imunolégico de cada individuo, e sua resposta celular efetiva (PALO et al.,
1996).

E importante que haja maior identificacdo dos fatores que podem levar a
infeccdo do HPV e, consequente desenvolvimento de neoplasias intra-epitelial
cervical (NIC). Estes fatores séo riscos identificados para o cancer uterino, eles
estdo relacionados a iniciagdo precoce da atividade sexual, multiplicidade de
parceiros sexuais, tabagismo, falta de higiene intima, fatores imunolégicos, e fatores
hormonais como uso prolongado de contraceptivo oral e gravidez e outros agentes
infecciosos (MINISTERIO DA SAUDE, 2002).

3.2.2 Patogenia
A infeccdo pode ser desenvolvida comumente no intrGito posterior nas

mulheres e no prepucio nos homens estas areas séo sujeitas a abrasdo durante o
ato sexual (STONE, 1989).
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A infeccdo pelo HPV no trato genital inferior € dividida em: Infec¢do clinica
que pode ser evidenciada a olhos nus, na regido perianal e genitalia externa.
Aparece o condiloma acuminado ou condiloma exofitico. O aspecto macroscopico da
lesédo é o de pequenas formagOes multiplas, em forma de crista, coberta de epitélio
hiper e paraceratotico. Localizam-se em &reas Umidas, especialmente nas expostas
ao atrito sexual (QUEIROZ, 2007).

As lesbes aumentam com o decorrer do tempo e sao freqlientemente
confluentes, com crescimento em forma de couve flor. Infeccdo sub-clinica esta
pode ser vista ao colposcopico apds aplicagdo de acido acético a 5%, no canal
vaginal e colo uterino. Caracteriza-se pela presenca do condiloma plano. Essa lesao
pode se manifestar em associacdo com displasia, sendo mais frequiente a displasia
leve. E a forma mais frequente no colo uterino. Infeccdo latente é a forma
evidenciada apenas através de técnicas de biologia molecular. Nao ha forma de
lesbes. Somente o DNA do virus pode ser detectado. A infec¢do pelo HPV depois de
instalada pode estacionar, regredir, progredir ou transformar - se, dando origem as
displasias e ou carcinomas (QUEIROZ, 2007).

Infeccé@o pelo HPV regride espontaneamente sem nenhum tipo de tratamento
e na maior parte das mulheres ndo apresenta sintomas clinicos. Os tipos
oncogénicos do HPV (16 e 18) estar prevalentemente associado com 0 maior risco
ao desenvolvimento de neoplasias cervicais intra-epitelial (FEDERACAO
BRASILEIRA DAS SOCIEDADES DE GINECOLOGIA E OBSTETRICIA, 2002). Os
fatores de risco para a infeccdo do Papilomavirus humano séo: Idade entre 20 e 40
anos, a incidéncia desta coincide com o pico da atividade sexual que também é
considerado um fator de risco (DE PALO, 1993).

A atividade sexual relacionada com numero de parceiros tem maior
prevaléncia de infeccdo pelo papilomavirus humano; O tabagismo é um fator
importante para a infeccdo, porque h& diminuicdo significativa da quantidade e
funcdo das células de Langherans, células apresentadoras de antigenos e que séo
responsaveis pela ativacdo de imunidade celular local contra o HPV; A
imunossupressao fator que leva a supressdo ou abolicdo da imunidade celular,
como o uso de drogas citotoxicas em transplantados, imunodeficiéncia inatas ou
adquiridas como HIV aumentam a capacidade do virus de persistir no individuo.
Neste grupo de paciente se observa quadros de condilomatose genital floridos e
persistente de dificil controle e tratamento (QUEIROZ, 2007).
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Estudos demonstram que o anticoncepcional oral (ACO) é um fator de risco
para a infecgdo por HPV. Este aumento € explicado por alteracbes hormonais que
levariam a imunomodulacao; As infeccdes genitais transmitidas sexualmente ou nao
parece haver maior incidéncia de infec¢cao por HPV provavelmente, pelo aumento da
secrecdo no meio vaginal, que predisporia ao aparecimento de condilomas; A
Gardnerella Vaginalis € o fator que os estudos demonstram a sua associagao entre
a infeccdo por HPV; Outros fatores de risco relacionados com o HPV sdo doencas
sexualmente transmissiveis prévias como herpes e clamidia e baixa ingestdo de
vitaminas A, C e E, que diminuem a imunidade celular (MURTA, 1998).

A resposta humoral tem a presenca de células monomorfonucleares,
principalmente células CD4 e macrofagos. Na carcinogénese cervical a resposta
imune local foi por imunohistoquimica. A resposta imune local é importante para o
desenvolvimento e a progressdo do céancer cervical, de acordo com estudos foi
encontrado uma associagdo entre o0 aumento do numero de células imuno
competentes e 0 aumento do grau da neoplasia intra-epitelial cervical (NIC) foi
encontrado, principalmente em um estagio inicial do processo carcinogénico
(PINTO, 2002).

A resposta imune humoral tem um provavel controle da infec¢cdo por HPV e
lesBes relacionadas, a associacfes entre anticorpos contra proteinas do HPV e
doencas relacionadas ao virus foram estabelecidas através de estudos. Os testes
imunocitoquimicos detectaram proteinas estruturais e ndo- estruturais do HPV,
segundo estudos baseado em antigenos sintéticos ou recombinantes que sé&o
semelhantes na funcao e imunogenicidade (PINTO, 2002).

3.2.3 Diagndstico

E muito importante a detecgdo precoce das infecgbes causadas pelo HPV,
fazendo o diagnostico no seu estagio pré-sintomatico, ou seja, antes das
manifestacdes sintomaticas ou de alguma alteracdo fisica detectada por algum
profissional de saude. O cancer tem uma histéria natural, caracterizando algumas
células malignas no inicio da infec¢do e que estas ndo sédo destruidas pelo sistema
imune, sendo assim preservadas as caracteristicas até ser clinicamente

diagnosticavel, através dos seus sinais e sintomas (BARBEIRO et al.,2009).



24

O diagnéstico inicia-se com a avaliagdo clinica da paciente. A queixa mais
freqliente é o sangramento espontaneo ou o provocado pela atividade sexual. Toda
paciente com corrimento ou sangramento anormal deve ser avaliada. Alguns
diagnésticos sdo adiados porque 0s sintomas sdo atribuidos a infecgcdes ou
menstruacdes anormais. O diagnostico € confirmado pela bidpsia de qualquer lesdo
visivel no colo, com ou sem o auxilio da colposcopia. A citologia de papanicolau é
importante método de orientagcdo, entretanto o processo inflamatério e o
sangramento podem impedir o diagnostico, por dificultarem a leitura do esfregaco. O
exame clinico e a bibépsia dirigida por colposcopia, quando mostra carcinoma
francamente invasor leva ao diagnéstico sem a necessidade de colonizagdo. No
entanto, quando o diagnostico por biopsia é de lesdo pré-neoplasica de alto grau ou
de les&o micro invasora, ha necessidade de colonizacg&o para confirmacdo (ABRAO,
1995).

O exame preventivo mais comum é o papanicolau. Ele ndo detecta o virus,
mas sim as alteracdes que ele pode causar nas células. Indicado na rotina de
“screening” para o cancer cervical ou na presenca, nos genitais, de lesdo HPV
induzida no sentido de diagndéstico de neoplasia intra-epitelial ou cancer invasor
associado (FEDERAQAO BRASILEIRA DAS SOCIEDADES DE GINECOLOGIA E
OBSTETRICIA, 2002).

Os meétodos diagndsticos das lesdes induzidas pelo HPV sdo morfolégicos e
incluem a citologia oncolégica, exame clinico, colposcopia e histologia. Ja a
identificacdo da infec¢do por HPV, propriamente dita, inclui os métodos bioldgicos,
tais como as hibridizacdes moleculares de acidos nucléicos, tipo Souther Blot,
Captura de Hibridos, Hibridizacdo “in situ” e Reacdo em Cadeia de Polimerase
(QUEIROZ, 2007).

O diagndstico é realizado por meio de técnicas de rastreamento populacional
com exames citopatoldgicos, colposcépicos e histopatolégicos (padrdo ouro). A
associacao entre esses metodos diagnosticos € uma das mais eficientes condutas
terapéuticas utilizadas no combate as lesdes intra-epiteliais escamosas e cancer
cervical (STIVAL, 2005).

O rastreamento citolégico tem se constituido a principal estratégia para o
controle da doenca, sendo observadas quedas significativas tanto na incidéncia
quanto na mortalidade por céancer cervical. De maneira geral o programa de

rastreamento estar relacionado a fatores com cobertura efetiva da populagéo de
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risco, qualidade da coleta e interpretacdo do material, tratamento e
acompanhamento adequado (MINISTERIO DA SAUDE, 2002).

A situacao identificada no Brasil € que o rastreamento € realizado de forma
quase oportunista, uma das deficiéncias ocorrida € que ndo se conhece do numero
de mulheres examinadas, mas sim o nimero de exames — 0 que prejudica o calculo
da cobertura. Outra dificuldade encontrada € a pequena abrangéncia na populacao
feminina de maior risco, como grupos sociais de poder aquisitivo mais baixo, com
vida sexual promiscua e mais velha, ndo fazem nenhum exame periodicamente,
enquanto mulheres de menor risco fazem periodicamente o exame de rotina
(MINISTERIO DE SAUDE, 2002).

Para que os programas de screening tivessem algum impacto na reducéo das
taxas de incidéncia e mortalidade por cancer cérvico-uterino, haveria a necessidade
de orientar as acdes de intervencdo pela légica epidemiologica do risco aliada a
andlise custo-beneficio, isto é, alcancando as mulheres com maior risco para o
cancer cérvico-uterino, sem perder de vista uma distribuicdo otimizada dos recursos
financeiros, especialmente naqueles paises com escassez de recursos. Assim, 0
planejamento das acbes de prevencdo e controle da doenca tem se orientado,
prioritariamente, pela distribuicdo das lesdes cervicais segundo as faixas etarias das
mulheres mais acometidas pela doenca, especialmente aquelas mais avancgadas,
entre 35 e 59 anos, e pela periodicidade do exame colpocitolégico (PINTO, 2002).

E de fundamental importancia o compartiihamento das fontes de
conhecimento e informacao entre as pacientes e profissionais de saude, para que as
mulheres tenham realmente uma participacdo mais ativa neste processo. Isto
significa desmonopolizar ou democratizar o conhecimento médico e epidemiolédgico
e torna-lo acessivel a populacédo usuaria feminina, enfatizando, assim, as estratégias
de prevencdo primaria ao cancer cervical, informar também todos os beneficios e
potenciais maleficios do teste de papanicolau ou de outras técnicas mais invasivas
antes de sua aplicacdo (FRANCO, 1995).

As técnicas citologicas e colposcopicas contribuiram significativamente para
gue se pudesse conhecer a historia natural e o tratamento efetivo das lesdes pré-
invasivas, gerando assim uma grande reducédo nas taxas de incidéncia do cancer
invasivo entre as populacdes rastreadas (KOSS, 2006). Usando estas técnicas o

diagndstico precoce das lesbes pré-malignas, as lesbes presentes tém instalacao do
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tratamento das lesbes precursoras, com consequente queda da taxa de canceres
invasivos (MEDEIROS, 2005).

A colposcopia € um importante método da propedéutica ginecoldgica para a
prevencdo do carcinoma do colo uterino. O exame da cérvice € realizado com o
auxilio do colposcopio (Kolpos = vagina; skopo = olhar com atenc¢&o). Este método
permite localizar, no colo do utero, as lesGes pré-malignas e o carcinoma invasivo
inicial em mulheres com citologia anormal (HALBE, 1993).

O exame de colposcopia visualiza o colo uterino, sob luz brilhante, com
aumento de 10 a 40 vezes. A classificacao utilizada foi a terminologia colposcépica
“Internacional dos Achados Colposcopicos que divide em: achados colposcopicos
normais, anormais, suspeitos de cancer invasor e achados insatisfatorios. Para
analise estatistica foi gerado um banco de dados no programa Epi-Info de 2000 com
intervalo de confianga dos testes (STIVAL, 2005).

O exame de Papanicolaou ou exame citopatolégico é o método mais simples
que permite detectar alteracbes do epitélio cervical a parti de células epiteliais
descamadas, além de constituir o método mais indicado para o rastreamento do
cancer uterino, ele é um exame rapido, indolor, de baixo custo além de facil
execugao sendo realizado a nivel ambulatorial (GREENWOOD et al.,, 2006;
MARTINS, et al.,2005).

Estudo com a técnica de papanicolau é realizado com das células
descamadas no conteudo vaginal ou removidas mecanicamente com auxilio de uma
espatula ou escova, para definir o grau de atividade biol6gica das mesmas. A coleta
de material da regido ectocervical é efetuada com a espatula de Ayre e a coleta de
material endocervical € realizada com uma escova endocervical (Figuras 03 e 04). O
material coletado e espalhado de maneira uniforme sobre uma lamina de
microscopia, previamente identificada, e imediatamente fixado, no material é

realizada a coloracdo citoldgica pela técnica de Papanicolaou (STIVAL, 2005).



27

FIGURA 03 — Coleta de material ectocervical. Fonte: ministério da satde, 2002.

FIGURA 04 — Coleta de material endocervical. Fonte: ministério da saude, 2002.

A histopatologia considerada o padréo de ouro, estd baseada no critério
morfolégico arquitetural e celular. E um exame realizado em amostras retiradas de
uma superficie suspeita de presenca de lesdo ou malignidade. Para a histopatologia
é utilizada a classificacdo de Richart, que reine as lesdes intra-epiteliais escamosas
em um grupo denominado de neoplasia intra-epitelial cervical (NIC), subdividido em
NIC I, Il e lll conforme o grau da leséo (Figuras 05 e 06) (KOSS, 2006).
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FIGURA 05 — Leséo intraepitelial escamosa de baixo grau do colo uterino. Fonte:

http://www.citocamp.com.br/citologia/images/cito2.jpg Acessado em 04/03/2012.
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FIGURA 06 — Lesédo epitelial escamosa de alto grau do colo uterino. Fonte:

http://www.citocamp.com.br/citologia/images/cito3.jpg Acessado em 04/03/2012.

3.2.4 Prevencéo

Apesar do conhecimento cada vez maior nesta area, a abordagem mais
efetiva para o controle do cancer do colo do utero continua sendo o rastreamento
através do exame preventivo. E fundamental que os servicos de saude orientem
sobre 0 que é e a importancia do exame preventivo, pois a sua realizacdo periddica
permite reduzir em 70% a mortalidade por cancer do colo do Utero na populacéo de
risco. O Instituto Nacional de Cancer tem realizado diversas campanhas educativas
para incentivar o exame preventivo tanto voltadas para a populacdo quanto para os
profissionais de saude. Embora o Brasil tenha sido um dos primeiros paises no
mundo a introduzir a citologia de Papanicolaou para a deteccéo precoce do cancer
de colo uterino, esta doenca continua a ser um sério problema de saude publica
(QUEIROZ, 2007).
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Para controle do cancer de colo uterino é indispensavel que as mulheres que
tenha vida sexual ativa, ou aquelas que tenham a idade de 35 a 49 anos tenham o
conhecimento do céancer de colo de Utero e se submeta ao exame preventivo de
forma espontanea. O programa de prevencdo nao depende apenas das pacientes
que se submetem ao exame, mas das acdes conjunta entre politicas
governamentais e profissionais de saude, que terdo a finalidade de reduzir os
agravos a saude da mulher (SOUZA, 2010).

As estratégias de prevencao secundaria ao cancer de colo do Utero consistem
no diagndstico precoce das lesbes de colo uterino antes de se tornarem invasivas, a
partir de técnicas de rastreamento. No entanto, os esfregacos do exame de
Papanicolaou € muito eficaz na prevencdo porgue na maioria dos canceres é
precedida por uma lesdo pré-cancerosa. Esta lesédo pré-cancerosa pode permanecer
em um estagio ndo invasivo durante um periodo muito longo de tempo (por exemplo,
20 anos) e desprender células anormais que podem ser detectadas pelo exame
citolégico (KUMAR, 2005).

A estratégia de prevencao baseada na citologia cervical favorece o controle
do céncer de colo uterino. Essa prevencdo é realizada através de um exame
conhecido como Papanicolaou ou simplesmente exame preventivo vem sendo
realizado ha mais de trinta anos (MERIGHI, 2002).

As alteracOes pre-cancerosas sao interpretadas de trés formas: de acordo
com as alteracdes morfolégicas e com linhas de demarcacdo pouco nitida; elas nao
evoluem invariavelmente para o cancer e podem regredir espontaneamente, porém,
0 risco de ndo desaparecerem ou evoluirem para um céancer aumenta de acordo
com a gravidade da alteracdo pré-cancerosa; e por fim estar associada ao
papilomavirus e que os tipos sao encontrados com maior frequéncia em lesdes de
alto grau (KUMAR, 2005).

3.2.5 Tratamento

O tratamento do cancer uterino tem por objetivo reduzir ou eliminar as les6es
causadas pela HPV, o seu método depende de alguns fatores como a idade da
paciente, o tipo, a extens&o e a localizacdo das lesbes (FEDERACAO BRASILEIRA
DAS SOCIEDADES DE GINECOLOGIA E OBSTETRICIA, 2002).
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A proposta do programa de rastreamento € de, além de diagnosticar o cancer
em estagios iniciais, detectar e remover lesées, prevenindo sua progressao para
carcinoma. A maioria dos casos de cancer do colo uterino pode ser evitada por meio
do rastreamento. Entretanto, poucos paises em desenvolvimento foram capazes de
iniciar e sustentar programas de rastreamento citolégico efetivos. Esta falha é uma
das razdes pelas quais este carcinoma permanece em terceiro lugar em frequéncia
dentre as neoplasias ginecoldgicas no Brasil (GONTIJO, 2002).

De acordo com a Federacao Brasileira das Sociedades de Ginecologia e
Obstetricia (2002) os agentes tdpicos tem um sucesso terapéutico consideravel no
tratamento, sendo no geral indicados em casos que 0 paciente apresenta verrugas
externas ou até mesmo recidivas condilomatosas. As drogas indicadas como o acido
tricoloroacético de 50% a 90%, 5-fluoruracila em creme e Podofilotoxina a 0,5% em
solucédo ou 0,15% em creme tem seu uso indicado ate o desaparecimento da leséo e
em consequéncia o desaparecimento do HPV, sendo confirmado a eficacia do
tratamento através de analise pela técnica de PCR.

Conizacédo é um procedimento realizado diante da confirmacé&o do diagndéstico
Em caso de pacientes jovens sem prole definida (INCA, 2000). De acordo com
YOSHIMURA (2001), A conizacdo € considerada o procedimento de eleicdo ao se
tratar de paciente ainda jovem e com desejo de gravidez futura, na atualidade tem
se mostrado um procedimento seguro em pacientes com neoplasias cervicais.

A conizacdo € um método que permite que se faca o diagndéstico histolégico
concomitante ao tratamento, o que ndo acontece com os métodos destrutivos locais
(JULIATO et al, 2000). Este procedimento tem véarias op¢des técnicas como objetivo
a excisao de fragmento de colo em forma de cone, em peca Unica, incluindo toda a
lesdo. A altura do cone deve levar em conta as caracteristicas da JEC e a expressao
da lesdo no canal (MOUTINHO, 2010).

A histerectomia abdominal (tipo | de Rutledge & Piver) ou vaginal é a escolha
para tratamento dos agravos benignos do uUtero. Este método utilizado pode ser
realizado concomitantemente com uma ooforectomia que neste caso € um
procedimento opcional (ALDRIGHI, 2008).

A braquiterapia € uma modalidade de radioterapia onde sdo colocadas fontes
radioativas em contato com o tecido a ser tratado em altas doses. No cancer uterino
€ realizado a braquiterapia intersticial. Essa modalidade tem uma versatilidade no

tratamento, em poder aplicar e tratar partes muito pequenas, 0rgdos o0cos
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musculares, intersticios com lesdes presentes, por meio de agulhas e ou cateteres
(HAERTEL, 2007).

sendo é um componente importante para o sucesso do tratamento do cancer
de colo uterino. A braquiterapia, devido as suas caracteristicas fisicas, € possivel
administrar doses elevadas de radiagcédo para o volume-alvo, sem que as estruturas

normais vizinhas recebam radiagdo além do limite de tolerancia (SILVA, 2008).

3.2.6 Prevaléncia

O céancer de colo do utero tem uma distribuicdo universal, a infeccédo genital é
de transmisséo sexual e a promiscuidade pode afetar a sua prevaléncia, a infeccéo
cervical € comum em mulheres jovens sexualmente ativas. A prevaléncia da
infeccdo varia com a idade demonstrando indice maior entre 15 a 25 anos,
declinando com o aumento de idade (TRABULSI, 2004).

Epidemiologicamente propdem aos paises com recursos financeiros limitados,
o rastreamento de lesGes cervicais pelo menos uma vez na vida em todas as
mulheres com idade ao redor dos 40 anos e a medida que se disponha de mais
recursos, propde-se rastrear lesdes cervicais a cada 10 ou cinco anos em mulheres
entre 35 e 55 anos de idade. Quando ndo ha limitacdo de recursos, a Organizacdo
Mundial de Saude recomenda que a prevencéao ideal do cancer de colo do Utero seja
feita anualmente, por dois anos consecutivos, a partir dos 25 anos de idade e, caso
esses exames sejam negativos, a cada trés anos até os 60 anos de idade (PINTO,
2002).

O carcinoma do colo uterino constitui a neoplasia mais frequente do aparelho
genital feminino, cerca de 1/3 dos casos sédo diagnosticados como carcinoma “in
situ” e 2/3 como carcinoma invasor. Os fatores de risco para o desenvolvimento da
doenca destacam: alteracdes nutricionais (indices de vitamina A, E e
betacarotenos), promiscuidade, atividade sexual precoce e gravidez em idade jovem
(NOVAIS et al., 2006).

O cancer do colo do utero tem associacao constante, em todas as regides do
mundo, a vulnerabilidade social com pessoas com baixo nivel socioecondmico, é
nesses grupos que se concentram as maiores barreiras de acesso a rede de

servicos para deteccao e tratamento precoce, advindas de dificuldades econémicas



33

e geogréficas, insuficiéncia de servicos e questdes culturais (MINISTERIO DE
SAUDE, 2002).

O céncer escamoso cervical ndo tem sido considerado como hormonio-
dependente. Os contraceptivos esteréides comumente administrados para as
mulheres jovens no periodo reprodutivo favorecem o aumento da atividade
transformadora dos oncogenes do HPV e interferir na resolugéo eficiente de lesdes
causadas pelo virus na cérvix (PINTO, 2002).

A infeccéo pelo HPV é considerada uma doenca sexualmente transmissivel. A
maior incidéncia ocorre entre os 20 e 40 anos de idade, que coincide com o pico de
atividade sexual. Fatores como multiplos parceiros e inicio precoce da atividade
sexual aumentam a probabilidade de infeccdo (STONE, 1989). No entanto, a maioria
das mulheres infectadas apresentam a forma latente ou sub-clinica da doenca
(LEVI, 1995), o que dificulta o diagndstico e consequentemente favorece a
transmissdo. Estima-se que cerca de 75% da populacao sexualmente ativa entre em
contato com um ou mais tipos de HPV durante sua vida. No entanto, a grande
maioria destas infeccdes € eliminada pelo sistema imune e ndo desenvolve sintomas
no hospedeiro (PEREYRA, 2003).

Distribuindo mundialmente, os maiores indices de HPV de alto risco
oncogeénico tipos 16, 18, 31, 35, 45, 51, 52, 58, 59, se encontra na Africa e América
Latina. HPV 16 € o mais freqiente no mundo, exceto na Indonésia e Argélia, onde o
HPV 18 é o mais comum, HPV 45 apresenta alta freqiiéncia na Africa Ocidental. Os
tipos 33, 39 e 59 se concentram na América Central e América do Sul (QUEIROZ,
2007).



34

4. Conclusdo

O HPV é um virus de grande importancia para o desenvolvimento de cancer
de colo uterino, os métodos de rastreamento para sua prevencao € um fator
realizado pelos programas governamentais de rastreamento e sdo ofertados as
mulheres gratuitamente. Portanto, apesar do empenho do Ministério da Saude e dos
profissionais em alcancar o publico alvo, pode-se considerar que a abordagem de
comunicacao para com as mulheres almejadas pelos programas de prevencao ainda
se mostra deficiente.

Contudo, é de extrema importancia o processo de educacéo coletiva para que
a populacao seja mais consciente quanto aos fatores de riscos, para que os indices
de mortalidade possam ser diminuidos.

Dentro desse contexto, o método de Papanicolau torna-se um exame
importante para o diagnostico do céancer de colo uterino, mas 0s exames
colposcopico e histopatolégico o complementam, tornando a investigacdo mais

detalhada para a identificacdo do HPV.



35

REFERENCIAS

ABRAO, F.S, Tratado de Oncologia Genital e Mamaria , 12 Ed, Editora Roca,
Séo Paulo, 1995.

ALDRIGHI, J. M.; RIBEIRO; A. L.; AOKI, T. Ooforectomia durante cirurgia

pélvica para doencas benignas em mulheres na perime  nopausa , 2008.

ALMEIDA, V. C. Infeccao pelo HPV e a génese do céncer de colo de U tero.
2011.

ANDRADE. J. M. et al. Rastreamento, Diagnéstico e Tratamento do
Carcinoma do Colo do Utero . Federacdo Brasileira das Sociedades de
Ginecologia e Obstetricia, Sociedade Brasileira de Cancerologia. Projetos e
Diretrizes, 2001.

BARBEIRO FMS et al., Conhecimentos e praticas e prevencdo do cancer
cérvico-uterino . Revista Fonte de pesquisa, cuidado e fundamento online. 7est, v. 1,
n. 2, p. 214, 20009.

BIBBO, M.; FILHO, A. M. S. Lesdes relacionadas a infeccédo por HPV no trato
anogenital . Rio de Janeiro: Revinter, p. 51-58, 1998.

Brasil. Ministério da Saude. Instituto Nacional de Céancer [Internet]. 1. Estimativas
2008: incidéncia de cancer no Brasil . Rio de Janeiro: INCA; 2007 [citado 2010 Jun
9]. Disponivel em:

http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/estimativa_incidencia_cancer_2008.pd

Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Assisténcia a Saude. 4. Instituto Nacional
de Cancer. Viva Mulher: Programa Nacional de Controle do Cance r do Colo do
Utero e de Mama: cancer do colo do Utero: informacd  es técnico-gerenciais e
acOes desenvolvidas . Rio de Janeiro: INCA; 2002.



36

CASTRO, L. F. Exame Papanicoulaou: o conhecimento das mulheres so bre
0 preventivo e a estratégia do PSF no combate ao ca ncer de colo de utero .
2010.

DE PALO, G.; STEFANON, B.; OTTI, S. Infeccao pelo Papiloma Virus. In: DE
PALO, G. Colposcopia e patologia do trato genital i  nferior . Tradugao: Maria Inés
M. Fabricio e Rachele M. Santoro. Rio de Janeiro: Médica e Cientifica, cap. 9, p. 133-
188, 1993. (original italiano).

FEDERACAO BRASILEIRA DAS SOCIEDADES DE GINECOLOGIA E
OBSTETRICIA. Papilomavirus Humano (HPV): Diagnéstico e Tratament o.
2002.

FRANCO, EL. Cancer causes revisited: human papilomavirus and ce rvical

neoplasia. J. Natl Cancer Inst, 1995.

Greenwood SA, Machado MFAS, Sampaio NMV. Motivos que levam mulheres a
nao retornarem para receber o resultado de exame Pa  panicolaou. Rev Latino-Am
Enfermagem. 2006;14(4):503-9. DOI:10.1590/S0104-11692006000400006 Gynecol.
v. 32, p. 112-115, 1989.

HAERTEL, M. E. M. Estudo do protocolo de calculos dosimetricos em
braquiterapia com sementes implantaveis. 2007.

HALBE, H.W. Tratado de ginecologia. 22 Ed., Sado Paulo: Roca, v. 2, 1993.

JULIATO, C. R. T. et al. Correlagéo entre o Diagnostico Histoldgico da Biops iae
o da Conizacao por Cirurgia de Alta Frequéncia por Alca (CAF) no tratamento
da Neoplasia Intra-epitelial Cervical. RBGO - v. 22, n. 2, 2000.



37

KOSS, L. G.; GOMPEL, C. Introducdo a Citopatologia Ginecoldgica com
Correlagfes Histoldgicas e Clinicas. 12 Ed., Sdo Paulo: Roca, 2006.

KUMAR, V.; ABBAS, A. K.; FAUSTO, N. Patologia — Bases Patologicas das
Doencas. 72 Ed., Rio de Janeiro: Elsevier, 2005.

LEVI, J. E. HPV: Porque e quando diagnosticar . Newslab, p. 66-72, 1995.

Martins LFL, Thuler LCS, Valente JG. Cobertura do exame de Papanicolaou no
Brasil e seus fatores determinantes: uma revisao Ssi stemética da literatura.
Revista Brasileira Ginecologia Obstetricia v. 27, n. 8, p. 485-492, 2005.

MEDEIROS, V. C. R. D. et al. Cancer de Colo Utero: Analise Epidemiolégica e
Citopatologica no Estado do Rio Grande do Norte. Re vista Brasileira de
Analises Clinicas. v. 37,n. 3, p. 227-231, 2005.

MERIGHI, M. A. B.; HAMANO, L.; CAVALCANTE, L. G.. O exame preventivo do
cancer cérvico-uterino: conhecimento e significado para as funcionarias de
uma escola de enfermagem de uma instituicdo publica . Revista da Escola de
Enfermagem da USP, Sao Paulo, v. 36, n. 3, set. 2002.

MINISTERIO DA SAUDE. Estimativas da Incidéncia e Mortalidade por Cancer
no Brasil, Nov 2002. Disponivel em:

http://portal.saude.gov.br/portal/aplicacoes/busca/buscar.cfm

MOUTINHO, J. A. F. et al. Consenso Sobre Infeccdo HPV e Lesdes
Intraepiteliais do Colo, Vagina e Vulva.  Sociedade Portuguesa de Ginecologia,
Marco, 2010. Disponivel em:
www.spginecologia.pt/uploads/consenso_definitivo.pdf



38

MURTA, E. F. C.; SOUZA, M. A. H; ADAD, S. J. et al. Persisténcia da infecgéo
por papilomavirus humano: andlise da idade, sexarca , cor, habito de fumar

e metodo contraceptivo.  Jornal Brasileiro Ginecologia, p.108:117-120, 1998.

Novaes HMD, Braga PE, Schout D. Fatores associados a realizacdo de exames
preventivos para cancer nas mulheres brasileiras, P NAD 2003. Ciéncia Saude
Coletiva. v. 11, n. 4, p. 1023-35, 2006.

NOVAIS, P. E. R. S.; ABRANTES, M. A. P.; VIEGAS, C. M. P. Cancer de colo

uterino. Disponivel em: http://www.inca.gov.br/pgrt/download/tec_int/capl_pl.pdf

OLIVEIRA, E.. Especialistas alertam sobre o HPV. Agosto 2005. Disponivel
em: http://portal.saude.gov.br/portal/aplicacoes/busca/buscar.cfm

PALO, D.G. et al. Colposcopia e Patologia do Trato Genital Inferior 22 Ed.
Editora Médica e Cientifica Ltda, p. 23, 27, 31, 125, 128, 129, 133, 134, 137-139,
1996.

PEREYRA, E. A. G.; PARELLADA, C. I. Entendendo melhor a infeccéo pelo
Papilomavirus Humano. Sao Paulo: Artsmed, 2003.

PINTO, A. P.; TULIO, S.; CRUZ, O. R. Co-fatores do HPV na oncogenese cervical.
Revista da Associacdo Medica Brasileira, v. 48, n. 1, p. 73-78, 2002.

QUEIROZ, A.M.A.; CANO, M. A. T.; ZAIA, J. E. O papiloma virus humano
(HPV) em mulheres atendidas pelo SUS, na cidade de  Patos de Minas — MG.
Revista Brasileira de Analise Clinica, v. 39, n. 2, p. 151-157, 2007.

SANTOS, N. S. O.; ROMANOS, M. T. V.; WIGG, M. D. Introducéo a virologia
Humana. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2002.

SILVA, R. G. D. “Braquiterapia em cancer de colo de utero” experién cia no

instituto nacional do cancer. Rio de Janeiro, 2008.



39

SILVA; A.M.T.S. et al. Genotipagem de papiloma virus humano em pacientes
com papilomatose lagingea recorrente. Revista brasileira de cancerologia, V.
49, n. 3, p.167-174, 2003.

SOUZA, D. A.; SILVA, J. O.; PINTO, N. M. M. Conhecimento e pratica das
mulheres em relacdo ao exame citologico do colo ute rino. Revista
Enfermagem Integrada, v. 3, n. 2, p. 506-518, 2010.

STIVAL, C.O. et al. Avaliagdo Comparativa da Citopatologia Positiva,
Colposcopia e Histopatologia: Destacando a Citopato logia como Método de
Rastreamento do Cancer do Colo do Utero.  Revista Brasileira Analise Clinica,
v. 37, n. 4, p. 215-218, 2005.

STONE, K. M. Epidemiologic aspects of genital HPV infection. Clin. Obst.
Gynecol., v. 32, p. 112-115, 1989.

TRABULSI, L. R.; ALTERTHUM, F. Microbiologia. 42Ed. Sao Paulo, Rio de
Janeiro, Ribeirdo Preto e Belo Horizonte: Atheneu, 2004.

www.inca.gov.br. Cancer do Colo de Utero. Acesso em: 05/02/2012.

YOSHIMURA, A. M. Analise da evolugdo do carcinoma microinvasor cervi cal
estadio lal tratado com conizagéo cirurgica.  2001.



40

ANEXO
DECLARACAO

Eu, Jane Kelly Carneiro Lopes, portadora do documento de identidade RG 70678-
34, CPFn° 052.978.204-99, aluna regularmente matriculada no curso de POs-
Graduacdo Citologia Clinica, do programa de Lato Sensu da UNIP -
UNIVERDIDADE PAULISTA, sob o n°0000000 declaro a gquem possa interessar e
para todos os fins de direito, que:

Sou a legitima autora da monografia cujo titulo é: “O ENVOLVIMENTO DO
PAPILOMAVIRUS HUMANO (HPV) NO DESENVOLVIMENTO DO CA NCER DE
COLO UTERINO.”, da qual esta declaracao faz parte, em seus ANEXOS;

1. Respeitei a legislacdo vigente sobre direitos autorais, em especial, citado
sempre as fontes as quais recorri para transcrever ou adaptar textos
produzidos por terceiros, conforme as normas técnicas em vigor.

Declaro-me, ainda, ciente de que se for apurado a qualquer tempo qualquer
falsidade quanto as declaracbes 1 e 2, acima, este meu trabalho monogréafico
podera ser considerado NULO e, consequentemente, o certificado de conclusao de
curso/diploma correspondente ao curso para o qual entreguei esta monografia sera
cancelado, podendo toda e qualquer informagé&o a respeito desse fato vir a tornar-se
de conhecimento publico.

Por ser expresséo da verdade, dato e assino a presente DECLARACAO,

Em Séao Paulo, / de 2011.

Autenticacdo dessa assinatura, pelo

Assinatura do (a) aluno (a
(@) (@) funcionario da Secretaria da Pds-

Graduacdo Lato Sensu




