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RESUMO: O Papilomavirus Humano (HPV) é 0 nome dado a um grupo de
virus que inclui mais de 100 subtipos, capazes de provocar lesdes na pele ou
mucosa. Sio classificados de acordo com seu risco em causar cancer de colo
de utero. O HPV pertence ao grupo das doencas sexualmente transmissiveis
(DST) mais comuns na atualidade. Em virtude de tais, recentemente foi cria-
da uma vacina contra HPV com o objetivo de prevenir a infeccio pelo virus e,
assim, reduzir o namero de pacientes que possam vir a desenvolver cincer de
colo de utero em decorréncia do HPV. No Brasil, atualmente sio comerciali-
zadas duas vacinas, sendo elas a quadrivalente, que protege contra o HPV 6,
11, 16, 18, e a bivalente, que protege contra o HPV 16 e 18. Neste contexto,
o presente estudo teve por objetivo realizar uma revisio de literatura sistema-
tizada sobre o HPV, a fim de descrever e evidenciar as vantagens do uso da
vacina de protecio contra o HPV. Com o presente estudo foi possivel con-
cluir que a vacina contra o HPV ¢ uma importante ferramenta no controle
do cincer do colo utero. Sua implantacio no Sistema Unico de Saude (SUS)
beneficiara, ao longo dos anos, milhoes de mulheres ameacadas pelo cincer
do colo de utero. Isso significa um avanco para proteger principalmente as
mulheres que ainda nfo iniciaram a vida sexual, além de melhorar o sistema
de satde nos paises em desenvolvimento.

PALAVRAS-CHAVE: Papilomavirus Humano; Cancer de Colo de Utero;
Doencas Sexualmente Transmissiveis; Vacina.

HPV PREVENTION: THE USE OF
VACCINE IN THE HEALTHCARE

ABSTRACT: The Human Papillomavirus (HPV) is the name given to a group
of viruses that includes more than 100 types, capable of causing lesions on
the skin or mucosa. They are classified as low risk and high risk considering
the possibility of cancer of uterine cervix. They belong to the most common
group of sexually transmitted diseases (STDs) nowadays. Concerning that, a
vaccine against HPV was recently developed, aiming at preventing the infec-
tion through the virus, reducing the number of patients that might develop
cancer of uterine cervix due to the HPV. There are two vaccines being sold
in Brazil: the tetravalent, which protects against HPV 6,11,16,18 and the biva-
lent, which protects from HPV 16 and 18. In this context, the present study
aimed at performing a systematic review of literature on HPV in order to des-
cribe and demonstrate the advantages of using the vaccine to protect against
HPV. In this study it was concluded that the HPV vaccine is an important
tool in controlling the cancer of uterine cervix. Its implementation in the
Unified Health System (SUS) will benefit, over the years, millions of women
threatened by cancer of the uterine cervix. This means a step forward to pro-
tect mainly women who have not yet started sexual life as well as improving
the health system in developing countries.
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INTRODUCAO

Embora ainda pouco conhecido pela maioria da popula-
cio brasileira, o Papilomavirus Humano (HPV) é um virus da
familia Papillomaviridae altamente transmissivel sexualmente,
que mais se tém destacado entre as doencas sexualmente trans-
missiveis (DST) no mundo (TEIXEIRA et al., 1999; CASTRO
et al., 2004; SOUTO; FALHARI; CRUZ, 2005).

Este virus faz parte de um grupo com mais de 100 tipos de
virus ja identificados que acometem ambos os sexos (masculi-
no e feminino), tendo a sua prevaléncia pelo sexo feminino (1
em cada 5 mulheres sexualmente ativas com idades entre 15 e
49 anos esta infectada) (CASTRO et al., 2004; INCA, 2009).
Estima-se que a infeccio pelo HPV seja detectada em aproxi-
madamente 10% a 20% da populacio sexualmente ativa no
mundo, sendo registrados anualmente, no Brasil, 137 mil no-
vos casos de contaminacio pelo HPV, dos quais 90% resultam
no desenvolvimento do cincer de colo de utero (CASTRO
et al., 2004; CAMPOS et al., 2005; GABRIEL; TORMENA,;
SOUZA, 2006; LINHARES; VILLA, 2006; INCA, 2009).

Classificados de acordo com o risco de causar cincer, te-
mos o HPV de alto risco, com maior probabilidade de provo-
car lesdes persistentes e estar associados a lesdes pré-cancero-
sas. Sdo os dos tipos: 16, 18, 31, 33, 45, 58 e outros. J4 os tipo
6 e 11, sio classificados como HPV de baixo risco para o de-
senvolvimento de cincer, uma vez que, na maioria dos casos,
estes virus provocam apenas lesdes do tipo verrugas genitais
(condilomas genitais) e papilomas laringeos, os quais nio ofe-
recerem nenhum risco de progressio para malignidade, apesar
de serem encontrados em uma pequena parcela dos tumores
malignos (OLIVEIRA et al., 2003; SARIAN et al., 2003; CAS-
TRO et al., 2004; CAMPOS et al., 2005; SOUTO; FALHA-
RI; CRUZ, 2005; QUEIROZ, 2006; NADAL; MANZIONE,
2006; SILVA et al., 2006; ROCHA, 2006).

Na maioria dos casos, o HPV provoca lesdes na pele e nas
mucosas, de crescimento limitado, que habitualmente regri-
dem de forma espontanea (OLIVEIRA et al., 2003).

A contaminacio pelo HPV se d4 preferencialmente duran-

te as relacdes sexuais sem o uso de protecio (preservativos),
quando ocorre o contato direto com a pele infectada durante
a penetracio, resultando entdo em lesdes na vagina, no colo
do utero, no pénis e/ou no dnus (CASTRO et al., 2004; SOU-
TO; FALHARI; CRUZ, 2005).

No que se refere as lesdes causadas pelo virus, alguns estu-
dos tém indicado que além das lesdes na vagina, colo do utero,
pénis e anus o HPV pode também causar lesdes na pele, larin-
ge (cordas vocais) e esdfago, ao passo que o desenvolvimento
de qualquer tipo de lesio clinica ou subclinica ocasionada
pelo HPV em outras regides do corpo é bastante raro (OLI-
VIERA et al., 2003; CASTRO et al., 2004; SOUTO; FALHA-
RI; CRUZ, 2005; SILVA et al., 2006).

Apesar dos estudos epidemioldgicos mostrarem que a
infeccio pelo HPV é muito comum, somente uma pequena
fracio, algo em torno de 3% a 10% das mulheres infectadas
com algum dos tipos de HPV de alto risco, desenvolvem ou
desenvolveram cancer do colo do utero (QUEIROZ, 2006;
INCA, 2009).

Tendo em vista a alta prevaléncia do HPV entre as mulhe-
res, grandes avancos no desenvolvimento de novas técnicas de
diagnostico e de estudos na drea da biologia molecular nos
ultimos anos contribuiram significativamente para o estudo
dos virus. Isso fez com que, nos dltimos anos, estudiosos con-
seguissem desenvolver algumas vacinas eficazes contra o HPV
(OLIVEIRA et al., 2003; CASTRO et al., 2004; LINHARES;
VILLA, 2006).

Inicialmente as vacinas anti-HPV foram criadas com o ob-
jetivo de prevenir a infeccdo pelo virus e, dessa forma, reduzir
o numero total de pacientes que venham a desenvolver cAncer
de colo de utero. Apesar das grandes expectativas e resultados
promissores evidenciados em varios estudos clinicos (princi-
palmente no que se refere & imunizacio contra o HPV 16 e
18), ainda nio existem evidéncias suficientes da eficicia des-
sas vacinas contra o cincer de colo do utero, uma vez que o
real impacto da imunizacio somente poderd ser observado em
algumas décadas (LINHARES; VILLA, 2006; NADAL; MAN-
ZIONE, 2006; ELUF-NETO, 2008).

Atualmente, no Brasil, ha duas vacinas comercializadas:
uma delas ¢ a quadrivalente, que previne contra o HPV 16
e 18 (presentes em 70% dos casos de cincer de colo do ute-
ro) e contra os tipos 6 e 11 (presentes em 90% dos casos de
verrugas genitais) e a outra é especifica para os subtipos 16 e
18 (LINHARES; VILLA, 2006; NADAL; MANZIONE, 2006;
ELUF-NETO, 2008).

Estas vacinas funcionam estimulando a producio de an-
ticorpos no corpo dos individuos vacinados especificos para
cada tipo de virus. Porém, a sua eficicia de imunizacio depen-
dera da quantidade de anticorpos produzidos no organismo
de cada individuo imunizado, da presenca destes anticorpos
no local da infeccio e da sua persisténcia durante um longo
periodo de tempo (LINHARES; VILLA, 2006; INCA, 2009).

Nota-se que as vacinas anti-HPV ainda sdo pouco conhe-
cidas pelos profissionais e estudantes da drea de saude bem
como pela populacio em geral, embora sejam disponibilizadas
pela rede do Sistema Unico de Saude (SUS).

O presente estudo teve por objetivo realizar uma revisio
de literatura sistematizada sobre o HPV, a fim de descrever
e evidenciar as vantagens do uso da vacina de protecio con-
tra o HPV, discutindo as suas possibilidades de adocio pelo
Ministério da Saude para distribuicdo gratuita a populacio.
Além disso, objetivou-se contribuir para o desenvolvimento de
novas reflexdes e planejamento de acdes de promocio e pre-
vencio do HPV no Brasil e conscientizar a populacio sobre a
importincia da imunizacdo contra o HPV.

Para atingir os objetivos propostos realizou-se uma revisio
de literatura tendo como principal fonte de pesquisa a inter-
net, onde buscou-se os seguintes termos em material publica-
do na lingua portuguesa a partir do ano de 1995: Papiloma
Virus Humano, HPV, cincer de colo de ttero, vacina contra
o HPV.

Foram ainda pesquisados livros e artigos de periddicos
cientificos na biblioteca da Universidade Paranaense (UNI-
PAR), campus sede, com os mesmos critérios supracitados.

2 DESENVOLVIMENTO
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As intensas mudangas sociais, econdmicas e tecnologicas
ocorreram no cendrio mundial no periodo posterior a Segun-
da Guerra Mundial, seguidas do aparecimento e difusio dos
anticoncepcionais hormonais, que propiciaram uma maior
liberdade sexual, acarretando no aumento significativo da in-
cidéncia das DST em todo o mundo (SCHEEREN, 2006).

A incidéncia cada vez maior das DST no mundo, nas mais
variadas classes sociais e em todas as faixas etarias sexualmente
ativas, levou a um aumento do interesse clinico pelo estudo
dos tipos de DST existentes, seus mecanismos de transmissao,
contaminacdo, sinais e sintomas, métodos de diagndstico, pre-
vencio e tratamento. Com isso, nos tltimos anos estudiosos
de todo o mundo passaram a estudar e desenvolver vacinas
capazes de prevenir e reduzir a mortalidade e novas infeccoes
causadas pelos virus das DST (SCHEEREN, 2006; GONTI-
JO; DERCHAIN; PETTA, 2009).

Neste contexto, criou-se a vacina anti-HPV, que entre to-
das as DST existentes tem se destacado nos ultimos anos pela
sua alta prevaléncia na populacio e por estar associado ao de-
senvolvimento do cancer de colo de utero (QUEIROZ, 2006;
SCHEEREN, 2006). Assim, a partir deste momento discutir-
se-4 sobre os aspectos gerais relacionados ao histérico do HPV,
sua relacio com o cincer de colo de utero, sobre a utilizacio
das vacinas anti-HPV e a importincia da sua distribuicio na
rede de assisténcia a satide publica no Brasil.

2.1 HISTORICO SOBRE HPV

De acordo com Passos (1995), existem multiplas denomi-
nacdes utilizadas ao longo da histéria para designar o HPV. Na
maioria dos casos tais denominacdes e/ou expressdes clinicas
foram levadas ao repudio.

Conforme autores como Veronesi e Focassia (2004) e Cas-
tro e colaboradores (2004), nos tempos romano-helenisticos,
o condiloma acuminado - termo grego que significa “tumor
redondo” acuminado - era uma doenca bem definida, conhe-
cida em latim como Ficus e Tymus, termos cuja natureza descri-
tiva permitia a identificacio da doenca. Na época, o Ficus era
considerado como uma palavra obscena, frequentemente uti-
lizada nas escrituras dos médicos antigos. J4 Thymus designava
uma espécie botanica encontrada na regidio do Mediterraneo,
cuja florescéncia se assemelha a condilomas isolados.

Segundo Veronesi e Focassia (2004), com o passar dos tem-
pos a palavra Thymus caiu em desuso, passando a ser utilizada
apenas a palavra Ficus, sob varias formas em diferentes linguas,
embora tenha mantido o seu significado original até os dias
de hoje.

De acordo com este mesmo autor, durante o periodo da
idade Media nio foram registrados dados sobre o condiloma
acuminado na literatura, voltando a haver relatos sobre esta
doenca no final do século VX, quando ocorreu uma epidemia
de sifilis e as verrugas genitais passaram a despertar o interes-
se dos estudiosos da 4rea de saude e dos médicos. A partir
de entdo, todas as tlceras e descargas genitais passaram a ser
atribuidas ao “veneno venéreo” daquela doenca. Assim, as ver-
rugas genitais eram confundidas com os condilomas, fazendo
com que durante muitos anos ndo fossem consideradas como

enfermidade independente, mas uma manifestaco clinica da
sifilis (PASSOS, 1995).

Torna-se preciso lembrar que a palavra o condiloma pro-
vém do grego antigo e significa “tumor redondo”, enquanto
acuminado ¢ derivado do latim Acuminare, que significa “tor-
nar pontudo”. O termo genético aceito atualmente & virose
do papiloma humano ou infeccio pelo HPV (PASSOS, 1995;
VERONESI; FOCASSIA, 2004; CASTRO et al., 2004).

2.2 COMPREENDENDO O HPV

O HPV ¢ um virion de 55mm, icosaédrico, com 72 cap-
sdmeros. Seu genoma ¢ formado por 8.000 pares de bases do
tipo dupla hélice de dcido desoxirribonucleico (DNA), circu-
lar, no qual a andlise da sequéncia de nucleotideos ¢ a base
do método de classificacio dos vérios subtipos virais, onde se
observam delecdes de até 25% (OLIVEIRA et al., 2003; CAS-
TRO et al., 2004; VERONESI; FOCASSIA, 2004; SOUTO;
FALHARI; CRUZ, 2005).

O genoma do HPV é composto por duas espirais de DNA,
unidas por ligacdes covalentes que correspondem a aproxima-
damente 8.000 pares de bases de informacdes genéticas, sendo
suficientes para codificarem 300.000 daltons de proteinas. A
ligacdo guanina-citosina corresponde a 41 mol porcento do
DNA (ROSENBLANTT et al., 2005).

O numero de tipos de HPV conhecidos e ja identificados
¢ superior a 100, dos quais 20% sio comumente encontrados
nas verrugas palmares e plantares (HPV: 9,12,14,15,17,19,25,36
e 40) (CASTRO et al., 2004; INCA, 2009).

Cerca de 30 tipos da HPV tém predilecio pelos epitélios
do trato anogenital e sao subdivididos em baixo, médio e alto
risco, de acordo com o potencial oncogénico, existindo dife-
renca quanto ao risco relativo de induzir o cincer, entre os
virus deste ultimo grupo (INCA, 2009).

Diversos autores como Oliveira e colaboradores (2003);
Castro e colaboradores (2004); Rosenblantt e colaboradores
(2005); Queiroz (2006); Nadal e Manzione (2006); Rocha
(2006) e Silva e colaboradores (2006) consideram os HPV dos
tipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 68, 73 e 82
como sendo de alto risco. Ja os dos tipos 6, 11, 40, 42, 43, 44,
54, 61, 70, 72, 81 e CP 6108 sio considerados como de baixo
risco.

Ainda de acordo com os autores supracitados, apesar de
15 tipos de HPV serem considerados como oncogénicos, 8
destes (16, 18, 31, 33, 35, 45, 52 e 58) sio responsdaveis pelo
desenvolvimento de 95% dos casos de cancer de colo de utero.

De acordo com Veronesi e Focassia (2004), os HPV com-
preendem trés grupos clinicos patologicos: 1) HPV cutaneo-
tropico (Tipo 1 a 4 e 10): afetam regides ndo genitais e quase
sempre estdo associados as lesdes verrucosas benignas; 2) HPV
cutaneotropico: produz lesdes clinicas primeiramente em pa-
cientes com Epidermodisplasia Verruciforme (EV), encontra-
se frequentemente associado com susceptibilidade para disse-
minacdo de infeccdes cronicas pelo HPV. Os pacientes com
EV podem ser infectados com um ou varios tipos especificos
de EV e¢/ou HPV 3 e 10. Um subgrupo de tipos especificos
para EV (especialmente HPV-5 e 8) tem potencial oncogénico
significativo em pacientes com EV; 3) HPV mucoso-genitotro-
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pico: infecta especialmente a genitalia externa ou a sua muco-
sa, as regides da boca e laringe. Alguns destes HPV (ex.: HPV
6 e 11) sao chamados de baixo risco, porque estio geralmente
associados com lesdes benignas ou malignas de baixo grau,
como tumores de Buschke-Lowenstein.

Autores como Rosenblantt e colaboradores (2005) ressal-
tam que os virus da familia Papillomaviridae sio subdivididos
em dois géneros: Género “A”, constituido pelo Polyomavirus,
e o “B”, representado pelos Polymavirus, SV40 e outros. Esses
géneros sio fisicamente distintos pelo tamanho dos capsideos,
pelo peso molecular dos acidos nucleicos e também por suas
propriedades bioldgicas. Este mesmo autor relata ainda que
o HPV também ¢ encontrado em diversos outros grupos ani-
mais além do humano, tendo como caracteristica especifica a
producio de hiperplasia e neoplasia em seu hospedeiro.

2.3 RELACAO ENTRE O HPV E O CANCER DO COLO
DE UTERO

De acordo com Rosenblatt e colaboradores (2005), cerca
de 50% de toda a populacio mundial sexualmente ativa, em
algum momento de sua vida, entrou ou entrara em contato
com HPV. Conforme este mesmo autor, estima-se que 30
milhdes de pessoas, em todo o mundo, apresentem lesdes do
tipo verruga genital (condiloma acuminado), 10 milhdes de
pessoas apresentem lesdes intraepiteliais de alto grau em colo
uterino e que 500 mil novos casos de cancer de colo uterino
surjam anualmente.

No Brasil, segundo informacio do Instituto Nacional do
Cancer (INCA), sio identificados anualmente cerca de 18.000
novos casos de cancer de colo uterino em decorréncia da con-
taminacdo pelo HPV, dos quais 4.000 casos sio fatais, ou seja,
levam a morte o individuo contaminado (INCA, 2009)

De acordo com Passos e Passos (2005), 11% de todos os
casos de cinceres que acometem as mulheres tem como causa
o HPV. Este virus nio causa apenas lesdes no colo uterino,
mas também causa lesdes na vulva, na vagina, no anus, na
orofaringe, na cavidade bucal e na laringe, podendo levar ao
desenvolvimento de cAnceres nestas regides também.

Embora a maioria das lesdes na pele e nas mucosas causa-
das pelo HPV nio se transforme em cAnceres, autores como
Rosenblant e colaboradores (2005) ressaltam que os condilo-
mas acuminados causam, por vezes, altos custos orcamentarios
para o seu tratamento, altos niveis de absentismo do posto de
trabalho, sequelas locais decorrentes de procedimentos cirtr-
gicos e de cauterizacdes para o tratamento das lesdes, além
de gerar importantes traumas emocionais, podendo isso tudo
ser agravado, em muitos casos, pelas frequentes recidivas da
infeccio pelo HPV.

Porém, gracas as novas técnicas de diagnostico da biologia
molecular desenvolvidas nos tltimos anos, tem-se contribuido
significativamente para o estudo dos virus (OLIVEIRA et al.,
2003; CASTRO et al., 2004). Conseguiu-se estabelecer recen-
temente uma relacio causal entre a infeccio persistente pelo
HPV com alguns tipos especificos de HPV e o cancer do colo
uterino, apoiando as observacoes prévias que relacionaram
esta doenca com a atividade sexual.

De acordo com Rosenblantt e colaboradores (2005) e Na-

dal e Manzione (2006), estudos que avaliaram cerca de mil
mulheres com carcinoma cervical observaram a prevaléncia da
contaminacio pelo HPV em 99,7% dos casos.

Segundo estes mesmos autores, de todos os tipos de HPV
conhecidos, os do tipo 16 e 18 sdo hoje assumidos como car-
cinogénos humanos, e estio presentes em mais de 50% dos
casos de cancer de colo do utero em todo o mundo. Além
destes, os autores Oliveira e colaboradores (2003); Sarian e
colaboradores (2003); Castro e colaboradores (2004); Campos
e colaboradores (2005); Rosenblantt e colaboradores (2005);
Souto, Falhari e Cruz (2005); Queiroz (2006); Nadal e Manzio-
ne (2006) e Silva e colaboradores (2006) relatam que os HPV
dos tipos 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73 e 82 sio
considerados como sendo de alto risco oncogénico, estio for-
temente associados a etiopatogenia do cincer de colo de utero.

Por fim, os autores Rosenblantt e colaboradores (2005)
e Nadal e Manzione (2006) relatam que uma das possiveis
explicacdes para a disseminacio do HPV e a sua alta relacio
com o desenvolvimento do cancer de colo de utero é o fato
de que, nas ultimas décadas, as pessoas passaram a apresentar
um numero maior de parceiros sexuais, iniciarem a sua vida
sexual de forma mais precoce, bem como virem fazendo uso
de contraceptivos hormonais orais e do tabaco cada vez mais
cedo, expondo-se mais frequentemente aos fatores de risco as-
sociados a persisténcia viral do HPV e a progressio da doenca
em direcdo ao desenvolvimento do cincer.

2.4 VACINA CONTRA O HPV

Diferentemente dos outros cinceres humanos, o carci-
noma cervical ¢, em principio, uma doenca evitavel, j4 que
apresenta uma evolucio lenta, com longo periodo em que as
lesdes precursoras precedem as lesdes invasoras (GONTIJO;
DERCHAIN; PETTA, 2009).

Apesar da eficicia dos programas de controle de cincer
cérvico uterino baseados em coletas repetidas e sequenciais
de colpocitologia oncolégica, o carcinoma cervical mantém-se
como doenca de alta prevaléncia, incidéncia e mortalidade.
Em todo o mundo, a cada ano, meio milhdo de mulheres sio
acometidas pela doenca, chegando-se a uma taxa de mortali-
dade média de 50% (ROSENBLANTT et al., 2005; QUEI-
ROZ, 2006; GONTIJO; DERCHAIN; PETTA, 2009). Frente
a esse quadro surgiu a necessidade de uma forma de preven-
cio primdria através da utilizacio de vacinas, que atualmente
se destacam como uma opcio vidvel e eficaz para reduzir e
prevenir a mortalidade pelo carcinoma do colo do utero (RO-
SENBLANTT et al., 2005; GONTIJO; DERCHAIN; PETTA,
2009).

Historicamente, as vacinas constituem um meio custo-efe-
tivo de prevenir doencas induzidas por agentes microbioldgi-
cos. Em longo prazo, o maior objetivo de uma vacina ¢ erradi-
car o agente patogénico, permitindo que a prépria vacina ndo
seja mais necessaria. Um exemplo bem sucedido destes casos ¢
avacina utilizada para o combate da variola (GONTIJO; DER-
CHAIN; PETTA, 2009).

Na prevencio do cincer do colo de utero, as vacinas profi-
l4ticas sdo utilizadas para reduzir a fracio da populacio suscep-
tivel a infeccdo e assim interferir na incidéncia do carcinoma.
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J4 as vacinas terapéuticas para o cincer do colo de utero pode-
riam modificar a historia natural da doenca e auxiliar no trata-
mento da populacio j4 infectada pelo HPV ou até mesmo tra-
tar aquelas que ja desenvolveram o caincer (ROSENBLANTT
et al., 2005).

De um modo geral, a implementacio das vacinas anti-HPV
inclui a necessidade da realizacio de programas de educacio
da populacio sobre HPV, com extensas medidas de conscien-
tizacdo e aceitabilidade, diminuicio do estigma da infeccio e
ganho de confiabilidade para vacinar os adolescentes antes da
sua iniciacdo sexual. Por outro lado, acredita-se que as mulhe-
res vacinadas, acreditando que estio protegidas do HPV e do
cancer cervical, podem passar a assumir um comportamento
sexual de alto risco, permitindo o aumento de outras DST,
além de descuidar da rotina ginecoldgica normal. E, entdo, de
fundamental importancia aconselhar as mulheres sobre a ne-
cessidade de continuar participando de programas de rastrea-
mento do HPV regularmente, pois a vacina nio cobre todos os
tipos de HPV associados ao cincer cervical, como j relatado
ao longo do estudo (ROSENBLANTT et al., 2005).

A vacina anti-HPV foi criada com o objetivo de prevenir
a infeccdo pelo HPV e, dessa forma, reduzir incidéncia dos
casos de cancer de colo de utero (LINHARES; VILLA, 2006).
Apesar das grandes expectativas e resultados promissores de
diversos estudos clinicos realizados nos ultimos anos, ainda
nao ha evidéncia suficiente da eficdcia da vacina contra o cin-
cer de colo do utero. O que se sabe ¢ que duas vacinas contra
os tipos mais frequentes do cancer de colo do utero (HPV-16
e HPV-18) sio bastante eficazes. Mas o real impacto da vacina-
cdo contra o cincer de colo de utero s6 poderd ser observado
ap6s décadas.

No Brasil, como ja relatado, existem apenas duas vacinas
anti-HPV comercializadas no pais: uma delas é quadrivalente
(previne contra os subtipos 6, 11, 16, 18), e a outra ¢ bivalente
(previne somente contra os subtipos 16 e 18) (INCA, 2009;
LINHARES; VILLA, 2006; NADAL; MANZIONE, 2006;
ELUF-NETO, 2008).

Internacionalmente, as vacinas quadrivalentes sio comer-
cializadas pelos nomes Merck Sharp & Dome (MSD) ou Silgard®,
Gardasil® (do inglés: gard de guardido e sil de lesdo intraepitelial es-
camosa) e as bivalentes sdo comercializadas pelos nomes Glaxo Smith
Kline (GSK), Cervarix® (PASSOS, 1995; LINHARES; VILLA,
2000). Entretanto, a legislacio brasileira, para vacinas, nio
permite a comercializacio com nome de marca, mas com a
funcio da vacina. Nesse caso, no Brasil, o rétulo da vacina
anti-HPV tem escrito: Vacina quadrivalente recombinante
contra HPV 6, 11, 16, 18 (PASSOS; PASSOS, 2005; GIRAL-
DO et al., 2008; ELUF-NETO, 2008; LOURENCO, 2009).

Com o atual avanco da ciéncia médica nos tltimos anos,
questdes envolvendo a biologia molecular que ha 30 anos pa-
reciam impossiveis de ser resolvidas hoje se tornaram corri-
queiras nos grandes centros de pesquisas sobre genética mun-
dial. Através destes avancos, conseguiu-se fabricar as vacinas
anti-HPV através da identificacio do gene do DNA do HPV,
que foi primeiramente codificado para a fabricacio do capsi-
deo viral (parte que envolve o genoma do virus). Posteriormen-
te foi usado um fungo (Sacaromices cerevisiae) e células de inseto,
obtendo-se apenas a “capa” do virus, que em testes preliminares mos-

trou induzir fortemente a producdo de anticorpos quando administra-
da em humanos (PASSOS; PASSOS, 2005; LOURENCO, 2009).

Essa “capa” viral, sem qualquer genoma em seu interior, é cha-
mada de particula semelhante a virus (em inglés, virus like particle
— VLP), que, na verdade, é um pseudovirus (virus falso). Apés esta
descoberta, o passo seguinte dado foi estabelecer a melhor quantidade
de VLP para a prevencdo de lesdes induzidas pelo HPV em humanos
e testar a vacina. Torna-se necessdrio, neste momento, ressaltar que
cada tipo viral do HPV correspondente a uma VLP diferente para
uso como wvacina. Assim, na vacina bivalente temos duas VLP (16,
18) e na quadrivalente temos quatro VLP (6, 11, 16, 18) (FEDRI-
771, 2009; PASSOS; PASSOS, 2005; GIRALDO et al., 2008).

De acordo com Passos e Passos (2005), as VLP imitam o
HPV fazendo com que o organismo identifique tal estrutura
como um invasor e produza contra ela um mecanismo de defe-
sa, de protecio. Esse sistema ¢ bem conhecido, seguro e usado
h4 muito tempo, como no caso da vacina contra a hepatite B,
a qual envolve a utilizacio de derivados de células humanas
sem o risco de causar qualquer doenca infecciosa. No que se
refere especificamente ao uso da vacina anti-HPV, muito ainda
deve ser pesquisado, estudo e analisado. Porém, ja se sabe que
apds a administracio, por via intramuscular, de uma dose de
vacina contra HPV acontece uma enorme producio de anti-
corpos circulantes (no sangue periférico), que se mantém, em
niveis elevados durante anos (PASSOS; PASSOS, 2005).

Na instalacio da infeccio pelo HPV de forma natural,
Passos e Passos (2005) explica que também existe o apareci-
mento desses mesmos anticorpos. Porém, os niveis sio geo-
metricamente bem inferiores quando comparados com os
niveis posvacinal. Devido a este fato, muitos pesquisadores
tém atribuido aos altissimos niveis de anticorpos pds-vacinal
a protecdo contra as lesdes induzidas pelo HPV, uma vez que
essa explosio de anticorpos permite que estes cheguem de ma-
neira mais facil nos locais onde, posteriormente, ocorreria, de
forma natural, a introducio do HPV e entdo debelariam os
virus no momento inicial da infeccio. Assim, ndo haveria a
proliferacio do HPV nos tecidos e, consequentemente, nio
ocorreria doenca (sintomas).

De acordo com Passos e Passos (2005), o fato principal ¢é
que apos esquema vacinal completo contra HPV as pessoas va-
cinadas tém apresentado imunizacio contra os tipos de virus
usados em cada preparacio do VLP.

No que se refere especificamente ao esquema vacinal da
vacina quadrivalente MSD e bivalente GSK, propdem-se que
sejam administradas por via intramuscular trés doses da va-
cina (0 dia, 60 dias e 180 dias), cada uma com 0,5 ml. Desta
forma, estas vacinas tém apresentado uma protecio contra o
desenvolvimento de verrugas genitais e neoplasias intraepite-
liais do colo uterino por até 5 anos naqueles individuos cor-
retamente imunizados (FEDRIZZI, 2009; PASSOS; PASSOS,
2005; GIRALDO et al., 2008).

De acordo com Passos e Passos (2005), até o momento
sabe-se que a protecio, apds o esquema vacinal completo (trés
doses) tem durado mais de cinco anos. Existem estudos atual-
mente que estio tentando conduzir o esquema vacinal no sen-
tindo de realizar uma quarta dose da vacina (reforco). Entre-
tanto, serd necessirio esperar mais tempo para uma resposta
definitiva, haja vista que faz pouco tempo que as vacinas anti-
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HPV comecaram a ser testadas e utilizadas pela populacio.

Como toda e qualquer vacina utilizada, a vacina anti-HPV
pode apresentar efeitos colaterais/adversos do tipo mal estar
tipo gripe e dor no local da injecio de leve intensidade, sem
complicacdes mais graves (PASSOS; PASSOS, 2005; GIRAL-
DO et al., 2008).

As pesquisas clinicas comparativas entre os sexos masculi-
no e feminino com individuos na faixa etaria de 9 a 15 anos
que foram vacinados contra o HPV tém revelado que a imu-
nogenicidade (producio de resposta imune) contra o HPV ¢
maior no sexo masculino do que no sexo feminino. A maioria
dos estudos comparativos realizados atualmente envolvendo
grupos controle e placebo tem utilizados mulheres na faixa
etaria de 15 a 25 anos de idade para a realizacio dos experi-
mentos (PASSOS; PASSOS, 2005).

No que se refere a aprovacio para a utilizacio da vacina
em humanos no Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sa-
nitaria (ANVISA), em 28 de agosto de 2006, aprovou a vacina
quadrivalente da MSD para uso em meninas e mulheres na
faixa etdria dos 9 aos 26 anos de idade (PASSOS; PASSOS,
2005; GIRALDO et al., 2008; INCA, 2009).

Com esta imuninazacio, espera-se que a vacina quadriva-
lente possa reduzir o nimero de intervencdes hospitalares, de
realizacdo de exames de colposcopias e bidpsias e numero de
tratamentos de lesdes precursoras do cancer de colo de utero.
Além disso, esta imunizacdo teria também como objetivo re-
duzir o numero de resultados citoldgicos anormais (PASSOS;
PASSOS, 2005).

Vale ressaltar que se a imunizacio contra o HPV for reali-
zada em populacio, a imunizacio contra o HPV nio vai elimi-
nar a necessidade da realizacio de programas de rastreamento
do carcinoma cervical. Por outro lado, as vacinas profilaticas
contra o HPV podem vir a ser a solucio para que as futuras
geracdes se encontrem livres da contaminacio por este virus.
Porém, as mulheres j4 infectadas pelos HPV antes da vacina-
cdo ou infectadas com outros tipos virais niao incluidos na
vacina vio continuar necessitando de acompanhamento me-
dico, para a identificacdo, diagndstico e tratamento de lesoes
pré-neopldsicas assintomaticas ou invasoras precoces (ROSEN-
BLANTT et al., 2005; PASSOS; PASSOS, 2005).

Por fim, ressaltase que ¢ de fundamental importincia
para que a vacinacdo contra o HPV seja de fato eficaz que a
populacio exprima e tenha o desejo de ser imunizada, que o
SUS a disponibilize de forma gratuita, que realize campanhas
e divulgue informacdes sobre a importincia desta imunizacio,
principalmente no que diz respeito a prevencio do cincer de

colo de utero (ROSENBLANTT et al., 2005).

3 CONSIDERACOES FINAIS

Nos ultimos anos, testemunhamos um progresso substan-
cial no conhecimento sobre a origem e patogénese do carcino-
ma do colo uterino. Em um futuro bem préximo, a preven-
cio e erradicacio da maioria dos casos de cincer cervical no
mundo podera se tornar uma realidade através da aplicacao
das tecnologias para desenvolvimento das vacinas profilaticas
e terapéuticas.

Conforme pudemos observar ao longo do texto do pre-
sente estudo, a ANVISA liberou em 2006 a comercializacio
da vacina contra o HPV no Brasil. Com essa liberacio, a im-
plantacio e disponibilizacio desta vacina no SUS seria uma
importante ferramenta para o controle de cincer de colo de
utero no pais.

Com o presente estudo, foi possivel verificarmos que o
HPV atualmente é considerado um grave problema de satude
publica, sendo a DST mais comum no momento e a que apre-
senta relacio direta com o desenvolvimento do cancer de colo
de utero, que por sua vez ¢ uma das principais preocupacoes
relacionadas a satide da mulher. Assim, a disponibilizacio da
vacina anti-HPV pelo SUS beneficiaria principalmente as mu-
lheres de mais baixa renda salarial e aquelas que vivem nas
regides mais pobres do pais, onde ¢ dificil o acesso aos exames
de prevencio do cancer do colo de utero, bem como o seu
tratamento.

A erradicacdo do HPV apés a possivel disponibilizacio da
vacina pelo SUS s6 ocorreria apos varios anos. Verificou-se
com o presente estudo que as principais dificuldades enfrenta-
das no atual momento para a implantacio e disponibilizacio
da vacina anti-HPV estio relacionadas ao seu alto custo de pro-
ducio, ao pouco tempo de protecio que ela oferece (5 anos), e
a idade para imunizacio (mulheres de 09 a 26 anos de idade),
o que nos faz concluir que as principais beneficiadas com a dis-
ponibilizacio da vacina pelo SUS serdo as meninas que ainda
ndo encontram-se na fase sexualmente ativa.

Por fim, concluiu-se com o presente estudo que a melhor
forma de combater o HPV ¢ a prevencio (realizacio anual do
exame Papanicolau, uso de preservativos durante as relacoes
sexuais, etc.), tendo-se em vista que a vacina anti-HPV, mesmo
sendo altamente eficaz, nio substituira outros métodos de pre-
vencio de cincer de colo de utero.
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