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RELACAO ENTRE A INCIDENCIA DE INFECCAO POR HPV E O
DIAGNOSTICO DE CANCER DE COLO UTERINO NO BRASIL

Carollinne Gongalves Silva?
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Resumo

Existem aproximadamente 200 tipos descritos do virus papiloma virus humano (HPV)
distinguindo-se pela sequéncia do DNA, cerca de 100 tipos acometem os seres humanos, onde
50 acometem a mucosa do aparelho genital. O céncer cérvico-uterino é considerado um
problema de salde publica devido a sua alta incidéncia e altas taxas de mortalidade. O
objetivo é relacionar associacdo e a incidéncia entre infeccdo por HPV e diagnostico de
cancer de colo uterino. Portanto, a pesquisa trata-se de revisdo bibliografica e epidemioldgica
de abordagem quantitativa. Esta neoplasia para o ano de 2014, sdo esperados 15.590 casos
novos de cancer do colo do Utero, com um risco estimado de 15,33 casos a cada 100 mil
mulheres. Até o ano de 2013, ja houveram 5.430 ébitos de mulheres.
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RELATIONSHIP BETWEEN THE INCIDENCE OF INFECTION HPV
DIAGNOSED WITH CERVICAL CANCER IN BRAZIL

Abstract

There are approximately 200 described types of human papillomavirus (HPV) distinguished
by the DNA sequence about 100 types affecting humans where 50 affect the mucosa of the
genital tract. The cervical cancer is considered a public health problem due to its high
incidence and high mortality rates. The aim of this study is to relate association and the
incidence of HPV infection and diagnosis of cervical cancer. Therefore, the research it is
literature and epidemiological review of quantitative approach. This cancer for the year 2014
are expected 15.590 new cases of cervical cancer, with an estimated risk of 15,33 cases per
100 thousand women. By the year 2013, there have been 5.430 deaths of women.
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1.INTRODUCAO

Segundo Nakagawa, Schirmer e Barbieri (2010), o Papiloma Virus Humano (HPV) é um
DNA virus da familia Papovaviridae responsavel por lesdes do epitélio escamoso, podendo
variar entre queratinizado ou ndo, de alguns animais (repteis, passaros e mamiferos), inclusive
0s seres humanos, isso se da pelo tropismo que o virus possui pelas células epiteliais.

O carcinoma é considerado um problema de saude puablica devido a sua alta incidéncia e
altas taxas de mortalidade. Apresenta, na maioria dos casos, evolugéo lenta e sua prevengéo
consiste em identificar o mais precocemente possivel as lesdes atipicas no epitélio do colo
uterino por meio de exames como a inspecdo visual com &cido acético (IVA), cervicografia e
colposcopia, e da pesquisa de alteracBes celulares pelos métodos de Papanicolau e de
histopatologia, além dos métodos de biologia molecular que identificam a presenca de DNA
viral nos tecidos (BEZERRA et al., 2005).

A relagéo entre o carcinoma e o HPV é muito mais forte do que a relacdo entre outros
tipos de céncer, essa relacdo depende fundamentalmente do tipo de carga viral e de sua
persisténcia e integracdo com a célula hospedeira. Além da infeccdo pelo HPV, outros fatores
contribuem para desenvolver o cancer de colo do Utero, tais como idade prematura de inicio
da relacdo sexual, multiplicidade de parceiros, uso prolongado de contraceptivos orais,
imunossupressao, co-infeccdo pelo HIV (PINHEIRO et al., 2013).

O céncer de colo é responsavel por aproximadamente 10% dos casos de canceres em
mulheres, ocorrendo 500 mil casos novos ao ano no mundo e duas mortes por minuto. No
Brasil somente 20% dos pacientes sdo submetidos a coleta de material para citologia oncotica
(FRANCO, 2007).

O Ministério da Saude (2006) afirma que, apesar das acOes de prevencdo e deteccédo
precoce desenvolvidas no Brasil, as taxas de incidéncia e mortalidade tém-se mantido
praticamente inalteradas ao longo dos anos. O diagnostico tardio do carcinoma provavelmente
estd relacionado a diversos fatores, entre eles a dificuldade de acesso da populacdo aos
servicos de prevencado, a baixa capacitacdo dos recursos humanos envolvidos com a atencéao
oncoldgica, a incapacidade do sistema publico em absorver a demanda que chega as unidades
de saude e a dificuldade dos gestores municipais e estaduais em definir aces que envolvam
todos os niveis de atencdo: promocdo, prevencdo, diagnostico, tratamento, reabilitacdo e
cuidados paliativos.

Nesse contexto, o presente estudo tem como objetivo relacionar a incidéncia e o

diagndstico de cancer de colo uterino com a infecgcdo por HPV em mulheres no Brasil.



2. METODOLOGIA

Trata-se de Revisdo de literatura narrativa e epidemioldgica de abordagem quantitativa
dos dados através da andlise da producédo de artigos cientificos sobre a tematica em questéo.
Para elaboracdo da pesquisa utilizou-se a base de dados cientificos: Biblioteca Virtual de
Saude (BVS), usando como critérios os anos de 2005 a 2014, incluindo textos completos
escritos em portugués e inglés, em revistas indexadas e disponiveis em base de dados
eletronicos. Os descritores utilizados foram selecionados a partir da filtragem do assunto
juntamente com o objetivo do estudo, neoplasias do colo do utero; Infeccdes por
papilomavirus; Vacinas contra papilomavirus; Neoplasias Intraepitelial Cervical. Somente em
mulheres e estudos no Brasil. Foram encontrados 111 artigos, desses foram utilizados
somente 29 artigos. Foram utilizados 3 manuais do Ministério da Saide, 1 Manual para
concursos e Site do Instituto Nacional do Céancer (INCA) para coleta de dados.

Os critérios de exclusdo fundamentaram-se em artigos que apesar de constarem no
resultado da busca, ndo apresentaram relacdo com o assunto, referentes as mulheres com
resultados de citologia cervical exclusivamente anormal;  imunodeprimidas;
histerectomizadas; gravidas e ndo abordaram a incidéncia de infeccdo por HPV e que nédo
fossem diagnosticados céncer de colo uterino e textos sem base cientifica e que se

apresentaram de forma repetida na base de dados Biblioteca Virtual de Saude (BVS).

3.DESENVOLVIMENTO

3.1.HPV e suas causas

O HPV é um virus que infecta células da pele e da mucosa, causando diferentes tipos
de leses como a verruga comum ou a verruga genital, também denominada condilomatose.
Atualmente, sdo conhecidos mais de 120 tipos de HPV, sendo que alguns deles, no colo
uterino, podem culminar lesbes que, se ndo forem tratadas, tem o potencial de progredir para
o cancer (PINHEIRO et al., 2013).

A infeccdo pelo HPV caracteriza-se como uma doenca crénico-degenerativa de
elevada morbidade e letalidade. Possui evolugdo lenta, iniciando-se com pequenas alteractes
celulares, que levam, em média, 14 anos para atingir a sua forma mais grave, com metastases
(MOURA et al., 2014).



O HPV é um virus ndo cultivavel do grupo papilomavirus. As alteraces celulares
desenvolvidas por este virus foram estudadas, inicialmente em 1956, pelos citologistas Koss e
Meisels, que as denominaram de displasias leves, moderadas ou acentuadas, atualmente
denominadas de NIC I, NIC Il e NIC 11l (QUEIROZ; PESSOA; SOUSA, 2005).

3.2-Deteccao do cancer de colo uterino com a infeccao pelo virus

O carcinoma é uma infeccdo progressiva iniciada com transformacdes intra-epiteliais
que se sucedem podendo evoluir para um processo invasor num periodo que varia de 10 a 20
anos (CARVALHO; SANTOS; BARROQOS, 2011).

As células cancerosas sofrem alteragdes (mutacdes) no seu material genético as
diferindo das células normais e devido a isso ocorre a divisdo autdbnoma, ou seja, o
crescimento desordenado. Esse crescimento produz um efeito cumulativo levando a formagao
do tumor (SASLOW et al., 2012)

A infeccdo por esse virus pode ocorrer em 3 formas distintas: clinica, subclinica e
latente. As formas clinicas correspondem as lesdes verrucosas (condilomas acuminados),
sendo o exame clinico capaz de fazer o diagnostico. A forma subclinica é, muitas vezes,
suspeitada por alteracdo na citologia, na cervicografia digital, na colposcopia ou no resultado
histopatolégico de uma bidpsia. Esses exames sugerem a presenca do virus. A forma latente
corresponde a identificacdo do virus pela biologia molecular na auséncia de alteracdes
morfologicas (CARVALHO et al., 2007).

O carcinoma se desenvolve lentamente e frequentemente sem sintomas em sua fase
inicial podendo evoluir com sangramento vaginal continuo ou apos o coito, secrecdo vaginal
anormal e dor abdominal associada com queixas urinarias ou intestinais em casos avangados
(BRASIL, 2011).

Os sinais e sintomas do HPV incluem o aparecimento de verrugas com aspecto de
couve-flor de tamanhos variaveis, nos Orgaos genitais. Pode ainda estar relacionado ao
aparecimento de alguns tipos de cancer, principalmente no colo de Gtero, mas também no
pénis, anus ou boca. Porém, nem todo caso de infeccdo pelo HPV ira causar cancer de colo
uterino. Nao existe forma de prevencdo 100% segura, ja que o HPV pode ser transmitido até
mesmo por meio de uma toalha ou outro objeto (COSTA; CORTINA, 2009).

O carcinoma consiste na replicacdo desordenada do epitélio de revestimento do érgao

comprometendo o estroma (tecido adjacente) podendo invadir estruturas e 6rgdos continuos
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ou a distancia. Ha 2 principais categorias de carcinomas invasores do colo do Utero: o
carcinoma epidermdide mais incidente que acomete o epitélio escamoso (representa cerca de
80% dos casos), e 0 adenocarcinoma, mais raro acometendo o epitélio glandular (10% dos
casos) (BRASIL, 2011).

O exame Papanicolau € oferecido de forma gratuita pelo Estado, Municipios e Distrito
Federal, consistindo no estudo de células esfoliadas na ectocérvice (regido externa) e interna
na endocérvice (BEZERRA et al., 2005).

A periodicidade do exame citopatolégico (Papanicolaou) a ser adotada nos programas
de rastreamento do carcinoma sera de 3 anos, ap0s a obtencdo de dois resultados negativos
com intervalo de 1 ano (BRASIL, 2006).

A colposcopia consiste na visibilizacdo do colo através do colposcépio, apds a
aplicacdo de solugdes de &cido acético, entre 3% e 5%, e lugol. E método bastante utilizado na
prética clinica, sendo que nosso pais foi um dos pioneiros a introduzi-lo. E exame usado para
avaliar os epitélios do trato genital inferior e, quando necessario, orientar biopsias. A técnica
permite localizar as lesbes pré-malignas e o carcinoma que afetam esses epitélios (BRASIL,
2006).

A transmissao € feita por contato da pele e sexual com alguém que tenha a infeccdo,
ressaltando que os tipos virais sdo sitios especificos. O periodo de incubacdo para o
condiloma acuminado é de 3 semanas a 8 meses. Entretanto, 90% das infeccGes ndo tém
manifestacdes clinicas (PEREIRA PRIMO et al., 2006).

A transmissdo do HPV ocorre através do contato direto ou indiretamente de pele ou
mucosa infectada, lacerada ou agredida. Ha possibilidade de contrair por via maternofetal:
hetero ou autoinoculacdo a partir de lesdes cuténeas ou genitais; transmissdo indireta por
utilizacdo de objetos individuais como toalhas e/ou roupas intimas ou, até mesmo, por
instrumentos ginecoldgicos néo esterilizados corretamente (FIGUEIREDO et al., 2013).

As mulheres infectadas, ao saberem do diagnostico, geralmente, sentem — se
estigmatizadas, ansiosas, sob estresse e preocupadas com as suas relacdes sexuais. Como
qualquer doenca sexualmente transmissivel (DST), o HPV desperta sentimentos de pudor e
vergonha, o0 que pode dificultar o relacionamento com seu parceiro, com a familia, com a
equipe de saude e com a sociedade. Assim, a infeccdo pelo HPV pode causar um forte
impacto na estrutura familiar das mulheres, principalmente no relacionamento conjugal, e
desencadear descontinuidade da relacdo, mudanca de atitude do casal, separacdo ou negacdo
diante da doenga (CESTARI et al., 2012).



Segundo Anticaglia, Souza e Raitz (2008) as formas de prevencGes se dividem em
priméaria com a realizacdo de campanhas educativas com a conscientizagdo da utilizagdo de
preservativos e, secundaria com campanhas de conscientizagdo com relacdo a realizagdo de
exames preventivos.

Curiosamente, ndo apenas a prevencdo, mas mesmo a terapia de uma doenca
infecciosa e erradicacdo destes cancros tem um papel importante e é interpretado por
prevencdo terciaria (por exemplo, teste de Papanicolau e exames de DNA para HPV
associado canceres cervicais, anti-angiogenesis em sarcoma de Kaposi) (FLORA; BONANNI,
2011).

3.3. Associacdo entre infeccao por HPV e diagndstico de cancer de colo uterino

Historicamente, 0 HPV obteve associagdo com o carcinoma em 1949 a partir do momento
em que George Papanicolau introduziu o exame Papanicolau sendo possivel a confirmagéo de
alteracbes, mas a etiologia somente foi alcancada na década de 70 (NAKAGAWA,
SCHIRMER; BARBIEIRI, 2010).

Esse exame permitiu identificar mulheres com alteracdes celulares pré-maligna,
possibilitando observar uma associacdo da atividade sexual com o desenvolvimento do cancer
de colo de utero (SCHIFFMAN et al., 2008).

No entanto, somente na década de 70, o conhecimento acerca da etiologia da doenca teve
consideravel avanco. Estudos constataram que tal associacdo implicava na presenca de um
agente etiologico de transmissdo sexual. Harold zur Haussen, um infectologista alemdo,
constatou que o HPV poderia ser esse agente estabelecendo inicialmente a relacdo do virus
com as verrugas e condilomas. Somente anos mais tarde, o virus foi relacionado com o
desenvolvimento do carcinoma (NAKAGAWA,; SCHIRMER; BARBIERI, 2010).

Na década de 90, com o advento da clonagem molecular e a utilizacéo desta tecnologia na
replicacdo do genoma do Papiloma Virus, outros aspectos da infeccdo foram esclarecidos. O
avanco da tecnologia molecular possibilitou a identificacgdo do DNA do virus HPV em
amostras de tecidos de carcinomas cervicais (BOSCH; MUNOZ, 2002).

De acordo com Bosch (2002) e Walboomers (2009), tiveram estudos diversificados
confirmando a presenca do DNA do Papiloma Virus em quase 100% dos epitélios dos
carcinomas invasivos, levando a tese mundialmente aceita de que a infeccdo pelo virus HPV é
“causa necessaria para o desenvolvimento do carcinoma invasivo”. Casos de cancer do colo
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uterino sem a presenca do virus HPV s&o raros e supBe-se, nestas situagdes, que o cancer nao
foi originado pela infeccdo viral ou possa ter ocorrido falha na detecgdo do virus HPV.

Estudos prévios ja sugeriam que um forte fator diferenciava a progressdo ou ndo da
doenca, sugerindo que isto estaria relacionado aos diversos tipos do virus HPV (MOSCICKI
et al., 2010).

Estudos posteriores mostraram que a sua progressao depende ndo somente da presenca do
virus, mas também do tipo de virus, da persisténcia da infeccdo e da evolucdo das lesGes
precursoras para o carcinoma invasivo (International Agency for Research on Cancer, 2005).

De acordo com Brasil (2005), existem fatores que aumentam a potencialidade de
desenvolvimento do carcinoma em mulheres infectadas por HPV, os quais seriam a utilizacéo
de contraceptivos orais, infeccdo pelo HIV, DST’s (clamidia e herpes), tabagismo e

multiparidade.

3.4.Incidéncia de HPV e Cancer de colo do Utero no Brasil

O cancer de colo do atero € o quarto tipo de cancer que mais mata as mulheres, com 527
mil casos novos. E o terceiro tumor mais frequente. Numa analise das regides brasileiras, o
carcinoma € a forma mais comum da doenca na regido Norte, com 23,57 casos para 100 mil
mulheres. E a segunda forma mais comum nas regibes Centro-Oeste e Nordeste, com
22,19/100 mil e 18,79/100 mil, respectivamente, e a terceira na regido Sudeste (10,15/100
mil) e Sul (15,87/100 mil) (LEITE et al., 2014).

No Brasil, estimam-se 20 mil casos novos de carcinoma ao ano, uma incidéncia estimada
em 20/100 mil. Evidéncias epidemiolégicas comprovaram que a infeccéo pelo virus do HPV ¢
causa necessaria, mas nao suficiente, para a ocorréncia do cancer do colo do Utero. Baixas
coberturas do exame de rastreamento e modificacfes na exposicdo aos fatores de risco para
infeccdo pelo HPV tém sido descritas nas analises da situacdo epidemiol6gica do cancer do
colo do utero (AYRES; SILVA, 2010).

Esta neoplasia no ano de 2014, no Brasil, foram 15.590 casos novos de cancer do colo do
atero, com um risco estimado de 15,33 casos a cada 100 mil mulheres. Até o ano de 2013, ja
houveram 5.430 6bitos de mulheres. Tem uma incidéncia evidenciada na faixa etéria de 20 a
29 anos, elevando acentuadamente seu risco na faixa etaria de 45 a 49 anos. Em contrapartida,
é a neoplasia com maior potencial de prevencdo e cura se diagnosticado precocemente
(INCA, 2014).



Sua incidéncia é maior em paises menos desenvolvidos quando comparada aos paises
mais desenvolvidos. Em geral, ela comeca a partir de 30 anos, aumentando seu risco
rapidamente até atingir o pico etario entre 50 e 60 anos. Esse cancer foi responsavel pelo 6bito
de 265 mil mulheres em 2012, sendo que 87% desses Obitos ocorreram em paises em
desenvolvimento. Assim, para o cancer de colo do Utero, o ja citado estudo do INCA, 2014
apresentou uma sobrevida aproximada de 70%.

No Brasil, 0 MS implantou, em 1998, o programa nacional de controle do cancer no colo
do utero e de mama, denominado “Viva Mulher” que visa reduzir as taxas de
morbimortalidade por estas neoplasias (BRASIL, 2006).

O combate ao cancer do colo de Utero teve significativos avangos ap6s a confirmacgéo
do papel etiolégico do virus HPV sobre a doenca. Estudos consistentes do HPV foram
desenvolvidos a partir da década de 1980, e possibilitaram, posteriormente, no
aprofundamento do conhecimento da resposta imunologica ao virus, propiciando o
desenvolvimento de vacinas com baixas doses de antigenos e altamente imunogénicos. No
entanto, a vacina atuara como um meio de prevencdo ao carcinoma somente para 0S
individuos que previamente tiverem acesso a ela antes do inicio da vida sexual. Fora deste
contexto, o combate ao carcinoma deve ser feito, ainda, por meio de deteccdo de lesdes
precursoras e seu devido tratamento e seguimento clinico (RICHART, 2010).

A vacina contra o0 HPV é uma promissora ferramenta para o combate ao cancer do
colo do Gtero. Em 2014 foi implementado no Sistema Unico de Satde (SUS) a vacinacio
gratuita de meninas de 9 a 13 anos, com a vacina tetravalente, que protege contra 2 principais
tipos oncogénicos de HPV (16 e 18) (BRASIL, 2014). A vacinacdo, contudo, ndo exclui as
acOes de prevencao e de deteccao precoce pelo rastreamento, que busca lesdes precursoras e
cancer em mulheres sem sintomas (PINHEIRO et al., 2013).

Atualmente existem dois tipos de vacinas, a profilatica e terapéutica; onde a primeira é
responsavel pelo desenvolvimento da resposta imunoldgica humoral apds o contato com as
particulas que se assemelham ao virus (ndo contem DNA viral) mostrando, assim, efetividade
em pacientes que ndo entraram em contato com o virus. J& a vacina terapéutica estimula o
desenvolvimento da resposta imune, ou seja, ocorre a sensibilizacdo das células para atuacao
no combate a infeccdo viral, ndo sendo totalmente satisfatérios os resultados obtidos atraves
dessa forma da vacina (SILVA et al., 2009).

No Brasil, a estratégia recomendada pelo MS é o exame cito patologico em mulheres

de 25 a 64 anos. Para a efetividade do programa de controle do cancer do colo do Utero, faz-se
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necessario garantir a organizacéo, a integralidade e a qualidade dos servicos e a¢Ges da linha
de cuidado, bem como o tratamento e o seguimento das pacientes (INCA, 2014).

A funcdo do HPV estd bem constituida na oncogénese cervical, sobretudo o0s
genotipos de alto risco, responsaveis pela constancia da infeccdo, logo, pelo aparecimento das
lesBes cervicais de alto grau e pelo aumento do indice do céncer uterino. No entanto, 0s
mecanismos que desencadeiam esta persisténcia, ainda sdo pouco compreendidos, salvo que
varias infeccbes pelo HPV regridem espontaneamente. Além disso, é necessario um cuidado
especial as mulheres com citologia normal, ja que entre estas, diversos autores identificaram o
posterior aparecimento do HPV de alto risco (LI et al.,2011) (MOSCICKI et al., 2010)
(SANJOSE et al., 2010).

De acordo com Brasil (2006):

Os tratamentos disponiveis para condiloma sdo: os tratamentos se resumem em:
acido tricloroacético (ATA), crioterapia, eletrocoagulagcdo, podofilina,
podofilotoxina, imiquimod, interferon, vaporizacdo a laser e exérese cirlrgica.
Fatores que podem influenciar a escolha do tratamento séo: tamanho, ndmero e local
da lesdo; além de sua morfologia e preferéncia do paciente, custos, disponibilidade
de recursos, conveniéncia, efeitos adversos e a experiéncia do profissional de salde.
Em geral, verrugas localizadas em superficies Umidas e/ou nas areas intertriginosas
respondem melhor & terapéutica topica (ATA, podofilina) que as verrugas em
superficies secas. Deve-se mudar de opcdo terapéutica quando um paciente ndo
melhorar substancialmente depois de trés aplicagbes ou se as verrugas ndo
desaparecerem apos seis sessdes.

Fica evidente a auséncia ou a ineficacia de programas educativos para a prevencdo de
DST'’s, entre as quais se inclui o HPV. Um dos maiores entraves ao controle das DST’s ¢é,
talvez, a dificuldade em se influenciar definitivamente a mudangca de habitos, de
comportamento e de atitude sexual da populacdo, jovem ou adulta, por meio de campanhas
institucionais (CARVALHO et al., 2007).

4.Consideracdes Finais

Por meio do presente estudo € possivel observar que a relacdo entre a incidéncia de
infeccdo por HPV e o diagndstico de cancer do colo uterino é positiva em 527 mil casos
novos ao ano no Brasil.

A partir do exposto, podemos concluir que o HPV representa um desafio em termos de
salde publica, pois afeta milhdes de mulheres em todo o mundo, onde sua historia natural
ainda é desconhecida, onde os individuos ndo conhecem o que é realmente essa neoplasia, seu
modo de transmissao seus sinais e sintomas e o tratamento da doenga, ainda ha uma barreira a

ser vencida.
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Sendo assim, esclarecer todas as duvidas da populacdo envolvida em relacdo ao HPV, e
desenvolver grupos de profissionais capacitados na &rea da salide para uma correta orientacéo
ao paciente que ja tenha contraido a doenca ou a pacientes que tenham ddvidas em como agir
na prevencdo da doenga.

E importante destacar-se a busca ativa na Atengdo Primaria das mulheres de 25 a 59 ou
com a vida sexual ativa e ainda que a promoc¢éo de salde se torna cada vez mais necessaria. A
participacdo da equipe de enfermagem e principalmente do enfermeiro frente ao diagnostico,
deve ocorrer de forma a ndo comprometer a qualidade do tratamento e ajudar a mulher a
compreender como sera a realizacdo do tratamento e aceitar a passagem por essa fase da vida
como uma forma de crescimento pessoal frente as dificuldades. A enfermagem tem o papel na
deteccdo precoce e conscientizacdo da importancia do preventivo como atividade educativa.

Desta forma, por meio de a¢des de promocéo e educagdo em salde, € possivel interromper
a cadeia de transmiss@o das DST’s reduzir o namero de infec¢éo pelo HPV, prevenir o cancer
cervical, e consequentemente, reduzir a mortalidade ligada a essa patologia que ainda € muito
alta no nosso Pais.

Temos que ter consciéncia de que o Brasil vivendo uma crise inflacionéria, de corrupcéo,
devastacdo do meio ambiente, de violéncia, sem conscientizagdo dos seus atos com o
proximo, temos mais do que nunca a obrigacdo de tentar da suporte a populacdo para com a

sua saude e do quanto pode influenciar toda a sociedade.
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