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RESUMO: O cancer de colo de Utero é uma realidade entre mulheres de todo o mundo. Palavras-
Objetivou-se neste estudo avaliar a importancia da imuniza¢dao ativa, por meio da chave:
vacinagdo contra o Papiloma Virus Humano (HPV), na diminui¢do da incidéncia de casos HPV.

de neoplasias de colo uterinas. Este estudo trata-se de uma mini revisao de literatura de Cancer de
artigos recentes (produzidos nos ultimos 5 anos), na qual a coleta de dados deu-se a colo de
partir do Portal Regional da Biblioteca Virtual em Saude, utilizando os descritores da utero.
drea da saude do Portal DeCS/MeSH, “Vacina Quadrivalente Recombinante contra HPV Vacina
tipos 6, 11,16, 18" e “Neoplasias do Colo do Utero”, além do operador booleano “AND”. quadrivalente.
O estudo apresenta que os imunizantes contra o Papiloma Virus Humano sdo eficazes Prevencao.
em suas propostas e quanto mais cedo sao aplicados nos pacientes mais surtem um Idade.
efeito consistente, alguns em maiores e outros em menor grau, levando em conta seu

custo e sua eficacia. Os principais imunizantes citados no estudo sdo HPV Quadrivalente

e a vacina HPV Nonavalente que possuem uma eficacia parecida, com diferenca de

10,46% entre as duas. Dessa forma, o estudo desenhou-se mostrando que a HPV
Quadrivalente, apesar de possuir menor eficacia, torna-se a mais vidvel em funcdo de

seu maior custo- beneficio. Assim, conclui-se que a vacina¢do é uma grande ferramenta

na diminui¢do da incidéncia de cancer de colo de utero, devendo ser expandida entre

todas as camadas sociais, sobretudo nas de menor poder aquisitivo, as quais
concentram grande parte dos nimeros de casos de neoplasias.
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INTRODUCAO

O cancer de colo de utero figura, atualmente, como o quarto tipo de cancer com
maior prevaléncia e letalidade entre as mulheres. Em todo o mundo, anualmente, sao mais de
meio milhdo de novos casos notificados e cerca de 300 mil pessoas sao vitimas fatais dessa
neoplasia (INCA, 2021).

Essa patologia é causada pelo Papiloma Virus Humano, um virus nao envelopado e de
DNA circular que possui cerca de 100 tipos distintos com variadas manifestacdes clinicas. Os tipos

16 e 18, por exemplo, sdo pertencentes ao género alfapapilomavirus e sao capazes de evoluir
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para lesGes intraepiteliais se ndo identificadas e tratadas e podem, ainda, eventualmente,
regredir ou progredir para o desenvolvimento tumoral (LETO et al., 2011).

O género alfapapilomavirus (supergrupo A) possui tropismo pelo epitélio genital,
sendo alguns dos membros desse grupo classificados como oncogénicos, e podem ser
subdivididos em: alto risco (16 e 18) e baixo risco (6 e 11) (LETO et al., 2011). A replicacdo do HPV
ocorre no nucleo das células escamosas e a transmissao desse virus se da principalmente por
vias sexuais, podendo ocorrer de forma ou oral-oral ou oral-genital ou manual-genital (INCA,
2021).

Apesar da alta taxa de mortalidade vinculada ao desenvolvimento dessa doenga, ela
poderia ser facilmente evitada pela vacinacdo, visto que existem diversos imunizantes com a
eficacia comprovada, tais quais as vacinas bivalente, quadrivalente e nonavalente para o HPV,
sendo a quadrivalente o objeto de estudo principal deste trabalho (HERWEIJER et al., 2016;
SANKARANARAYANAN et al., 2018).

Analisando, portanto, aspectos epidemioldgicos, sociais e financeiros, qual
imunizante apresenta maior efetividade? Além disso, qual a relacdo entre a maior eficiéncia e a
idade de imunizagao?

Dado o cenario apresentado, este estudo mostra-se relevante, pois traz informacdes
que comprovam que a vacinagdo € o método mais efetivo na prevencdo de HPV e,
consequentemente, de cancer cervical, além de apresentar qual das vacinas é a melhor opcao
no quesito custo-efetividade.

Por fim, esta mini revisdao de literatura tem como objetivo analisar a eficacia da

imunizacao ativa como forma de prevencao das neoplasias intraepiteliais cervicais.

METODOLOGIA

Este trabalho trata-se de uma mini revisao de literatura que visa mostrar a relacao de
eficacia existente entre a imunizag¢do pela vacina quadrivalente recombinante contra o HPV e a
prevencdo de cancer de colo de Utero. Para tanto, foram realizadas pesquisas no Portal Regional
da Biblioteca Virtual em Sautde (BVS) de modo que, para a selecdo dos artigos, foram utilizados
os descritores, disponiveis no Portal DeCS/MeSH, “Vacina Quadrivalente Recombinante contra
HPV tipos 6, 11, 16, 18” e “Neoplasias do Colo do Utero”, bem como o operador booleano “AND”.
Ademais, foram aplicados os seguintes filtros: “Texto Completo”, “Base de dados: MEDLINE”,

“Assunto principal: neoplasias do colo do Utero e vacinas contra papilomavirus”, “Tipo de
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estudo: observacional e de incidéncia”, “Limite: feminino” e “Tipo de documento: artigo”.
Finalmente, como ultimo critério de sele¢do, foram considerados apenas artigos originais
publicados entre 2016 e 2021. Apds a aplica¢ao de todos esses filtros, obteve-se um montante de
16 artigos, dos quais, foram selecionados 5, excluindo aqueles que ndo se encontravam em

dominio publico e que tangenciavam o objetivo deste trabalho.

RESULTADOS

O papilomavirus humano (HPV), principalmente as variantes 16 e 18, pode causar a
neoplasia intraepitelial cervical de alto grau (NIC), que é um estado precursor do cancer cervical
(CQ) e, por isso, serve de parametro avaliativo para o efeito da vacinacdo contra o HPV como
forma de prevencado do cancer de colo de tGtero (HERWEIJER et al., 2016; KJAER et al., 2017; LEI
etal., 2020).

As vacinas HPV Bivalente (SANKARANARAYANAN et al., 2018), HPV Quadrivalente
(4vHPV) (HERWELJER et al., 2016; KJAER et al., 2017; SANKARANARAYANAN et al., 2018; LEI et
al., 2020; CODY et al., 2021) e HPV Nonavalente (9vHPV) (SANKARANARAYANAN et al., 2018;
CODY et al., 2021) contra o HPV se mostraram eficazes na prevencdo de cancer cervical.
Entretanto, foram observadas diferencas entre elas quanto a taxa de prevencdo e o custo-
beneficio. A vacina 9vHPV com catch-up —estratégia adotada para amplificar a cobertura vacinal
pelo resgate de mulheres entre 17 e 26 anos que nao haviam sido vacinadas anteriormente
conforme orienta o Programa Nacional de Imuniza¢ao do Japao - foi a mais bem avaliada no
indicador Relacdo De Custo-Efetividade Incremental (ICER)/Anos De Vida Ajustados Pela
Qualidade (QALY), sendo, portanto, a melhor opcdo. Porém, analisando as op¢Ges de vacina
4vHPV e 9vHPV sem catch-up, a melhor op¢ao torna-se a 4vHPV, uma vez que ela é apenas,
aproximadamente, 10,46% menos eficaz se comparada a QvHPV quanto a reducao percentual de
cancer cervical e é financeiramente menos onerosa. Desse modo, levando em consideracao o
ambito econdmico, a menor eficacia da vacina 4vHPV é compensada pelo seu custo-beneficio,
tornando-a a melhor op¢do (CODY et al., 2021).

No contexto da eficacia da 4vHPV, constatou-se que a reducdao da incidéncia de
cancer cervical invasivo é maior quanto menor a idade do individuo vacinado, uma vez que a
vacina ndo apresenta acdo terapéutica e, portanto, quanto mais cedo for aplicada, menores sdo
as chances do individuo ter iniciado a vida sexual e, assim, ter sido exposto ao virus (HERWEIJER

et al.,, 2016; LEI et al., 2020). Este fato pode ser observado com base na andlise da taxa de
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incidéncia de CC, com intervalo de confianca de 95%, o qual atesta que meninas vacinadas antes
dos 17 anos possuem valor de 0,12, enquanto meninas vacinadas entre 17 e 30 anos apresentam
valor de 0,47 (LEI et al., 2020). Concluiu-se também, que a vacina 4vHPV possui um periodo
minimo de eficacia de 10 anos apds a vacina¢ao - considerando a administracao de 3 doses,
comprovada por meio de acompanhamento recorrente de participantes de um estudo ainda em
andamento nos paises ndrdicos (KJAER et al., 2017).

Em termos quantitativos, o acompanhamento feito ao longo do tempo determinado
para um estudo realizado na india, sugeriu que uma dose é imunogénica e fornece protecdo
contra infec¢bes por papilomavirus humano 16 e 18 de modo similar ao esquema proposto por
duas e trés doses. Essa conclusdo foi possivel com base no fato da titulacdo de anticorpos ter se
mantido constante ou aumentada ao longo de 36 a 48 meses apds a vacinagao em mais de 59%
e 47% das amostras testadas, respectivamente. Contudo, apesar de uma dose da vacina 4vHPV
proporcionar capacidade imunogénica inicial semelhante a imunizacao com duas ou trés doses,
o tempo de duracao da protecao oferecida é inferior. Logo, a aplicacao de uma Unica dose pode
ser uma solucdo vidvel para paises de baixa renda, porém nao é a melhor op¢ao quando ha

disponibilidade de maiores recursos econémicos (SANKARANARAYANAN et al., 2018).

DISCUSSAO

Diante da analise dos estudos, fica evidente que o cancer cervical é causado,
principalmente, pelas variantes 16 e 18 do HPV (HERWELJER et al., 2016; KJAER et al., 2017;
SANKARANARAYANAN et al., 2018; LEI et al., 2020), e a vacinacdo é a sua melhor forma de
prevencdo a longo prazo, ainda que com administracdo de uma Unica dose
(SANKARANARAYANAN et al., 2018; LEI et al., 2020). Ademais, verificou-se, também, que a
melhor das vacinas — desconsiderando-se o catch-up e analisando-se o quesito custo-efetividade
- é a 4vHPV (CODY et al., 2021), sobretudo se aplicada antes do primeiro contato com o virus e
em idades mais precoces (antes dos 17 anos) (HERWEIJER et al., 2016; LEI et al., 2020).

Segundo o Instituto Nacional do Cancer (INCA), a infeccdo genital por HPV nem
sempre leva a uma consequéncia clinica. No entanto, alguns casos podem evoluir para quadros
neoplasicos cervicais, sendo esses, 0 3° tipo de cancer em incidéncia e 0 4° em nimero de mortes
entre mulheres no Brasil (INCA, 2021).

Com relagao a eficicia da vacina quanto ao numero de doses, de acordo

SANKARANARAYANAN et al. (2018), a administracdo de duas ou trés doses possui eficacia
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superior a de uma unica dose. Seguindo esse viés, o Brasil possui um programa de imuniza¢ao
adequado, uma vez que, atualmente, o Ministério da Saude disponibiliza a populacao duas doses
da vacina 4vHPV através do Sistema Unico de Sadde (SUS) (Fiocruz, 2021). Entretanto, ainda
segundo SANKARANARAYANAN et al. (2018), uma dose da vacina 4vHPV ja se mostra

imunogénica.

CONCLUSAO

Conclui-se, portanto, que as variantes 16 e 18 sao as principais responsaveis pelo
surgimento do CC, sendo a vacinacao a melhor medida preventiva. Considerando-se a relacao
custo-efetividade, a melhor opcao é a vacina 4vHPV e sua administracdo em uma unica dose,
apesar de ndo possuir um efeito tdao prolongado quanto duas e trés doses, ja se mostra
imunogénica. Este trabalho possui limita¢des, visto que o ndmero de artigos utilizados como
aparato de analise mostra-se restrito a apenas cinco. Portanto, é necessario que haja uma
continuidade de estudos acerca do tema, a fim de se garantir que as conclusdes alcancadas

permitam maiores generalizages.
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