Research, Society and Development, v. 10, n. 1, €19810111634, 2021
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i1.11634

Principais fatores de risco associados ao desenvolvimento do cancer de colo do utero,

com énfase para o Papilomavirus humano (HPV): um estudo de revisao

Main risk factors associated with the development of cervical cancer, with an emphasis on human
papillomavirus (HPV): a review study

Principales factores de riesgo asociados con el desarrollo de cancer de cuello uterino, con énfasis en

el papillomavirus humano (VPH): un estudio de revision

Recebido: 01/01/2021 | Revisado: 02/01/2021 | Aceito: 06/01/2021 | Publicado: 07/01/2021

Carmem Mariana Carneiro Almeida
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-7774-7634
Faculdade Nobre de Feira de Santana, Brasil

E-mail: karmem_mariana_13@hotmail.com

Aline Neves Souza

ORCID: https://orcid.org/0000-0003-1681-0174
Unidade de Ensino Superior de Feira de Santana, Brasil
E-mail: alineneves013@gmail.com

Rebeca Silva Bezerra

ORCID: https://orcid.org/0000-0003-2864-7327
Unidade de Ensino Superior de Feira de Santana, Brasil
E-mail: rebecabezerra23@gmail.com

Felicson Leonardo Oliveira Lima

ORCID: https://orcid.org/0000-0001-5256-6768
Faculdade Nobre de Feira de Santana, Brasil

E-mail: felicsonleonardo@hotmail.com

Tasciano dos Santos Santa Izabel

ORCID: https://orcid.org/0000-0003-0631-5217
Unidade de Ensino Superior de Feira de Santana, Brasil
Universidade Estadual de Feira de Santana, Brasil
E-mail: tascianounef@gmail.com

Resumo

Obijetivo: Descrever os principais fatores de risco para o desenvolvimento de cancer do colo do Utero, enfatizando a
infeccdo pelo HPV e a relevancia da imunizagdo na prevengdo de neoplasia no colo uterino, além de discorrer
aspectos imunoldgicos e os principais méetodos diagnosticos. Metodologia: Foi realizada uma revisdo da literatura, do
tipo descritiva, com carater qualitativo, mediante materiais indexados nas plataformas PubMed, SciELO e no portal de
periodicos CAPES, apds busca e aplicacéo dos critérios de inclusdo e excluséo, foram selecionados um total de 52
arquivos, publicados entre os anos de 2010 a 2020 e redigidos nos idiomas: portugués, inglés e espanhol. Resultados e
Discussdo: Os casos de cancer do colo do Gtero possuem como fator principal as infecgbes ocasionadas pelo HPV.
Ainda assim, podem ser citados também: as infeccBes pelo virus Herpes simples tipo Il, 0 uso de corticoides,
multiplicidade de parceiros, tabagismo, baixa ingestdo de vitaminas, baixa condi¢cdo socioeconémica, uso de
anticoncepcionais, praticas homossexuais e bissexuais, inicio precoce da atividade sexual, imunossupressdo,
multiparidade e infec¢bes pela Chlamydia trachomatis. Conclusdo: Em suma, com base nos instrumentos cientificos
utilizados foram demonstrados os diversos fatores associados ao cancer do colo uterino. Em contrapartida, a
prevengdo de infecgdes pelo HPV, mediante vacina¢do é um importante instrumento para a redugdo das chances de
complicacdes futuras.

Palavras-chave: Infec¢do por Papilomavirus Humano; Neoplasias do colo uterino; Papanicolau.

Abstract

Obijective: To describe the main risk factors for the development of cervical cancer, emphasizing HPV infection and
the relevance of immunization in the prevention of cervical cancer, in addition to discussing immunological aspects
and the main diagnostic methods. Methodology: A descriptive literature review was carried out, with a qualitative
character, using materials indexed on the PubMed, SciELO platforms and on the CAPES journals portal, after
searching and applying the inclusion and exclusion criteria, a total of 52 files were selected, published between 2010
and 2020 and written in the languages: Portuguese, English and Spanish. Results and Discussion: The cases of
cervical cancer have HPV infections as the main factor. Still, the following can also be mentioned: infections by the
Herpes simplex virus type Il, the use of corticosteroids, multiple partners, smoking, low vitamin intake, low
socioeconomic status, use of contraceptives, homosexual and bisexual practices, early onset of activity sexual
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intercourse, immunosuppression, multiparity and Chlamydia trachomatis infections. Conclusion: In summary, based
on the scientific instruments used, the various factors associated with cervical cancer were demonstrated. In contrast,
the prevention of HPV infections through vaccination is an important tool for reducing the chances of future
complications.

Keywords: Papillomavirus Infections; Uterine cervical neoplasms; Papanicolau.

Resumen

Objetivo: Describir los principales factores de riesgo para el desarrollo de cancer de cuello uterino, enfatizando la
infeccion por VPH y la relevancia de la inmunizacién en la prevencion del cancer de cuello uterino, ademéas de
discutir los aspectos inmunoldgicos y los principales métodos de diagnéstico. Metodologia: Se realiz6 una revision
descriptiva de la literatura, con caracter cualitativo, utilizando materiales indexados en las plataformas PubMed,
SciELO vy en el portal de revistas CAPES, luego de buscar y aplicar los criterios de inclusion y exclusion, se
seleccionaron un total de 52 archivos, publicado entre 2010 y 2020 y escrito en los idiomas: portugués, inglés y
espafiol. Resultados y Discusidn: Los casos de cancer de cuello uterino tienen como principal factor a las infecciones
por VPH. AuUn asi, también se pueden mencionar: infecciones por el virus del Herpes simple tipo Il, uso de
corticosteroides, multiples parejas, tabaquismo, baja ingesta de vitaminas, bajo nivel socioeconémico, uso de
anticonceptivos, practicas homosexuales y bisexuales, inicio temprano de actividad relaciones sexuales,
inmunosupresién, multiparidad e infecciones por Chlamydia trachomatis. Conclusién: En resumen, con base en los
instrumentos cientificos utilizados, se demostraron los diversos factores asociados al cancer de cuello uterino. Por el
contrario, la prevencion de las infecciones por VPH mediante la vacunacion es una herramienta importante para
reducir las posibilidades de complicaciones futuras.

Palabras clave: Infecciones por Papillomavirus; Neoplasias del cuello uterino; Papanicolau.

1. Introducéo

O céncer do colo do utero (CCU) é uma neoplasia caracterizada pela replicacdo desordenada de células anémalas,
acometendo o epitélio de revestimento do colo uterino, tendo como principal regido de agressdo, a ectocérvice. O carcinoma
epidermoide do epitélio escamoso representa cerca de 90% dos casos de CCU, outra importante neoplasia € o adenocarcinoma,
este acomete a endocérvice nas células glandulares e representa aproximadamente 10% dos casos (De Oliveira et al., 2019;
Brasil, 2020).

No Brasil, o cancer de colo do Utero é a terceira causa de morte por cancer em mulheres em todo o pais. Entre a faixa
etaria mais predisponente ao desenvolvimento de CCU, estdo as mulheres com idade entre 25 a 64 anos, com vida sexual ativa.
Estima-se que no mundo, todos os anos sdo diagnosticados aproximadamente 570 mil novos casos de CCU, sendo esta a quarta
maior causa de cancer em mulheres, responsavel por 311 mil ébitos anuais (Duarte, 2019; Brasil, 2020; Tallon et al., 2020).

Os fatores que podem acarretar no desenvolvimento do CCU relacionam-se principalmente com a persisténcia da
infeccdo pelo Papilomavirus humano (HPV), este por sua vez, abriga a capacidade em alterar as células da cérvice. O HPV
possui 200 gendtipos, sendo classificados de baixo grau os tipos ndo oncogénicos e de alto grau para os tipos oncogénicos.
Estima-se que os tipos 16 e 18 provocam 70% dos casos de cancer no colo do Utero no mundo (Reis & Piedade, 2019; Brasil,
2020; Da Silva et al., 2020).

O exame Papanicolau, também conhecido como esfregaco cervicovaginal é realizado para o rastreio de cancer no colo
do Utero, possibilitando a verificagdo de possiveis alteracBes citopatoldgicas através da coleta citolégica da ectocérvice e
endocervice. A nomenclatura para essas alteracfes segue o Sistema Bethesda de 2001 que foi implementado para laudos pela
Sociedade Brasileira de Citopatologia (Silva et al., 2017; Dias et al., 2019).

De forma geral, as alteragGes do epitélio de revestimento sdo classificadas em leséo intraepitelial escamosa de baixo
grau (LSIL); as alteracdes no epitélio pavimentoso sdo categorizadas em lesdo intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL) o
que inclui o carcinoma in situ (acomete todo o revestimento do epitélio). Quando na endocérvice, os danos nas células
glandulares podem ser rotulados em adenocarcinoma in situ. Por fim, quando ndo se consegue determinar o tipo de lesdo em
células escamosa segue as seguintes classificagdes: Células escamosas atipicas de significado indeterminado possivelmente

ndo neoplasico (ASC-US); Células escamosas atipicas ndo sendo possivel excluir lesdo intraepitelial de alto grau (ASC-H)
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(Lodiet al.,2012; Dalla, 2016; Bao et al., 2020).
O presente estudo objetivou descrever os principais fatores de risco associados ao desenvolvimento de cancer do colo
do (tero, enfatizando a infeccdo pelo HPV e a relevancia da imunizagdo na prevencdo de neoplasia no colo uterino, além de

discorrer aspectos imunoldgicos e os principais métodos diagnosticos.

2. Metodologia

Para Pereira (2018), a definigdo de pesquisa bibliografica é caracterizada como um estudo realizado a partir de fontes
secundarias de informacdes, deste modo, ha o embasamento e construgcdo do estudo, mediante analise dos conteddos
encontrados, sobre a tematica buscada, ja relatadas e afirmadas por estudos e pesquisadores anteriores. As fontes utilizadas
para este tipo de pesquisa envolvem artigos, livros, teses, dissertagcGes e outros materiais de respaldo cientifico. O autor ainda
afirma que a pesquisa descritiva busca explanar detalhes de uma realidade analisada, sendo Util na identificacdo de aspectos
préprios de um determinado objeto de estudo, indo além de uma simples identifica¢do da existéncia de relagdo entre variaveis.

Trata-se de uma revisdo da literatura do tipo descritiva com abordagem qualitativa, a qual foi elaborada mediante
analise de materiais indexados nas bases de dados PubMed, SciELO, e o portal de periédicos da CAPES, utilizando os termos:
Infecgdo por Papilomavirus Humano; Neoplasias do Colo Uterino; Papanicolau, os quais resultaram na selecdo de artigos,
teses de mestrado, dissertagdes de doutorado e livros, transcritos nos idiomas: portugués, inglés e espanhol, publicados entre os
anos de 2010 a 2020, cuja abordagem, relatavam os principais fatores para a causalidade do cancer do colo do uterino.

Para a realizacdo desta pesquisa, alguns critérios de inclusdo e exclusdo foram aplicados. Os critérios de incluséo
foram utilizados nos materiais que abordavam especificamente sobre o tema proposto, respeitando os objetivos do estudo e o
recorte temporal. Os critérios de exclusdo relacionaram-se aos contetdos duplicados, publicados em fontes obscuras, com
idiomas diferentes dos pré-estabelecidos e fora do recorte temporal.

A sele¢do foi esquematizada na seguinte ordem: (1) leitura exploratéria; (I1) leitura seletiva; (111) selecdo do material
em adequacdo aos objetivos da pesquisa. Ao final de todas as etapas, resultou-se no total de 539 arquivos, destes, 52 foram

selecionados para a constituigdo do presente estudo.

3. Resultados e Discussao

De acordo com Simoes & Junior (2019), o cancer de colo do Utero, geralmente, cursa de forma assintomética, porém
quando sintomas sdo manifestados, pode ocorrer sangramento anormal na vagina (apds o sexo ou periodo de menopausa),
apresentacdo de manchas de sangue entre os periodos menstruais ou prolongamento da menstruagdo ou intensidade de
sangramento, dor na relacdo sexual e dor na regido pélvica. Em estagios mais avangados de CCU é possivel ocorrer inchago

das pernas, problemas na micgéo ou na evacuagao, hematuria.

3.1 Principais fatores de risco para o desenvolvimento do CCU

De Almeida & De Oliveira (2014) em consonancia com Brasil (2020), apontam que a maior parte dos casos associado
ao desenvolvimento do cancer de colo de Utero estdo ligados ao HPV (subtipo oncogénico com altas cargas virais), 0s autores
ressaltam que o virus em si ndo provoca o cancer, mas é um fator necessario para seu desenvolvimento devido a sua
capacidade em provocar alterag@es celulares na regido da cérvice que podem evoluir para lesdes mais graves resultando entéo

no desenvolvimento de células oncogénicas. Na Tabela 1 sdo discutidos os principais fatores para o desenvolvimento de CCU.
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AUTOR

TITULO

FATOR

Tabela 1. Fatores de risco para o desenvolvimento do CCU.

DESCRICAO

Santos et al.,
(2010)

Casarin & Piccoli

(2011)

Costa et al.,
(2011)

Dos Anjos et al.,
(2013)

Leite et al.,
(2014)

De Souza & Costa
(2015)

Almeida & Assis
(2017)

Percepcao de usuarias
de uma unidade de
salide da familia acerca
da prevencéo do cancer
do colo do atero.

Educacédo em saude
para prevencdo do
cancer de colo do Utero
em mulheres do
municipio de Santo
Angelo/RS
Prevencéo do cancer de
colo do Gtero em
comunidades
ribeirinhas atendidas
pelo Programa Luz na
Amazonia, Estado do
Para, Brasil
Fatores de risco para o
cancer de colo do Utero
em mulheres reclusas

Conhecimentos e
pratica das mulheres
sobre cancer de colo do
Gtero de uma unidade
basica de satde

Conhecimento de
Mulheres sobre HPV e
Cancer do Colo do
Utero ap6s Consulta de
Enfermagem

Efeitos colaterais e
alteracdes fisioldgicas
relacionadas ao uso
continuo de
anticoncepcionais
hormonais orais

Infecgdes pelo virus
Herpes simples tipo
1

Uso de corticoides

Multiplos parceiros

Tabagismo

Baixa ingestdo de
vitaminas

Baixa condicao
socioecondmica

Uso de
anticoncepcionais

Este virus esteve por cerca
de vinte anos em evidéncia,
caracterizado como o
principal fator de
desenvolvimento de CCU,
atualmente, o titulo foi
transpassado para 0 HPV,
no entanto, o herpes virus
ainda abriga essa
capacidade.

As pacientes em uso
cronico de corticoides
apresentam a possibilidade
de desenvolver CCU.

Os autores do presente
estudo apontam a
multiplicidade de parceiros
como fator de risco para
CCuU.

Neste estudo, foi observado
que 44,5% das pacientes
entrevistadas declararam ter
habitos tabagistas o que
resulta em uma maior
suscetibilidade para o
desenvolvimento de lesdes
cancerigenas.

A caréncia nutricional, bem
como a deficiéncias de
determinados compostos
mostram-se como
importantes causas de
desenvolvimento de CCU.
Ha evidencias cientificas
gue apontam o
acometimento do CCU em
mulheres com nivel
socioeconémico
desfavoravel e/ou com
dificuldades no acesso aos
servicos de salde.
Utilizar anticoncepcionais
antes do desenvolvimento
completo do sistema
reprodutor pode ser um
fator importante para o
acometimento de CCU.
Ainda assim, o uso de
métodos contraceptivos
hormonais por tempo
superior a 12 anos, aumenta
0s riscos para desenvolver
adenocarcinoma in situ do
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colo uterino.

YinFetal.,
(2017)

Crispim et al.,
(2018)

Zandonade et al.,
(2018)

De Freitas et al.,
(2019)

De Oliveira et al.,
(2020)

Reis-Goes et al.,
(2020)

Diante do exposto, pode-se

A novel trivalent HPV
16/18/58 vaccine with
anti-HPV 16 and 18
neutralizing antibody
responses comparable
to those induced by the
Gardasil quadrivalent
vaccine in rhesus
macaque model
Assisténcia de
enfermagem a mulher
Iésbica e bissexual na
atencdo basica:
protocolo de
atendimento

Mortalidade por cancer
de colo do Utero no
espirito santo:
tendéncias temporais e
papel da enfermagem

Fatores de risco para o
cancer do colo uterino

A ndo realizagdo do
exame papanicolau e
comportamentos de
risco em mulheres com
vida sexual ativa
Prevalence of
Chlamydia trachomatis
infection in the
brazilian female
population: a review
article

Infecgdo pelo HPV

Praticas
homossexuais e
bissexuais

Inicio precoce da
atividade sexual

Imunossupressao

Multiparidade

InfeccgBes pela
Chlamydia
trachomatis

Fonte: Autores (2021).

O Papilomavirus Humano é
descrito como o principal
fator para a etiologia do
CCU, além disso, este é o
patogeno viral sexual mais
comum.

As praticas sexuais do tipo
homossexuais e bissexuais
sdo descritas como fator de
risco para o CCU, o que
levanta a necessidade de
maiores cuidados, visto que
algumas mulheres e
profissionais da saude
consideram de uma forma
equivocada a
invulnerabilidade destas,
para a aquisicdo de
infeccOes pelo HPV,
fazendo do rastreio do CCU
essencial para todas as
mulheres, independente da
orientacdo sexual.

Ao iniciar a vida sexual
muito jovem, as mulheres
terdo um maior risco de
exposicdo ao HPV, além de
repeticdes desses quadros
infecciosos. O colo do Utero
juvenil favorece a
penetracdo viral.

O comprometimento do
sistema imune na infeccdo
pelo HIV ou nos casos de
doencas autoimunes,
aumentam a probabilidade
de desenvolvimento do
CCuU.

Mulheres com histérico de
trés ou mais partos,
correlacionam-se com
maiores chances para o
desdobramento do CCU.
Pacientes infectados pela C.
trachomatis apresentam
uma maior susceptibilidade
a infeccBes pelo HPV e
outros microrganismos,
visto que 0 mesmo acarreta
em debilidades no sistema
imunoldégico.

observar uma grande variabilidade de fatores interligados a etiologia do CCU, podendo
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ser citados: As infeccdes pelo virus Herpes simples tipo I1, (Santos et al., 2010), o uso de corticoides (Casarin & Piccoli, 2011),
multiplicidade em parceiros (Costa et al., 2011), tabagismo (Dos Anjos et al., 2013), a baixa ingestdo de vitaminas (Leite et al.,
2014), baixa condicdo socioeconémica (De Souza & Costa, 2015), Uso de anticoncepcionais (Almeida & Assis, 2017),
infeccdo pelo HPV (Yin F et al., 2017), praticas homossexuais e bissexuais (Crispim et al., 2018), inicio precoce da atividade
sexual (Zandonade et al., 2018), imunossupressdo (De Freitas et al., 2019), multiparidade (De Oliveira et al., 2020) e infec¢des
pela Chlamydia trachomatis (Reis-Goes et al., 2020).

Marcelino et al., (2020) apontam em seu estudo os riscos associados ao trabalho como importantes fatores para o
acometimento do cancer de colo uterino, citando a exposicdo de trabalhadores que manuseiam fluidos de motores, tabaco
(fabricas de cigarro), e ao tetracloroetileno (produtos de limpeza) nas lavanderias, além da exposi¢cdo ocupacional a fungos e
bactérias como susceptibilidades para o desenvolvimento de cancer de colo uterino.

No que se refere as deficiéncias nutricionais para o acometimento do CCU, Tassarin (2017) descreve que alguns
nutrientes e compostos bioativos podem influenciar na expressao génica, seja de forma direta ou indireta, mostrando assim, a
importancia da alimentagdo saudavel e equilibrada.

Para Gavidia (2020), o déficit na ingestdo de vitaminas do tipo A, C, E, betacaroteno e &cido folico podem reduzir a
capacidade das células sob a defesa de agressdes virais, resultando na persisténcia do processo infeccioso, o que culmina no
cancer cervical. Essa caréncia se remete também as baixas condi¢des socioecondmicas.

3.2 Caracteristicas e Etiopatogenia do Papilomavirus humano

Leto et al., (2011) definem o HPV como uma IST causada por um virus ndo envelopado de tamanho variavel, entre 50
a 55 nm, pertencente & familia do Papoviridae onde apresenta 0 DNA como material genético contendo 8.000 pares de base.

Amorim (2015) e Serravalle et al., (2015) sugerem que assim como os demais virus, 0 HPV é um microrganismo
intracelular obrigatério que possui tropismo por células epiteliais escamosas (pele e mucosa). O Papilomavirus Humano possui
200 gendtipos e é classificado de acordo com seu potencial oncogénico (baixo a alto grau). Os tipos 6, 11, 40, 42, 54, 61, 70,
72, 81 séo considerados de baixo grau e os tipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73 e 82 séo de alto grau.

Para WohImeister (2015) e Santos (2018), o genoma do HPV é constituido por oito regiGes abertas para leitura (Open
Reading Frame — ORFs) e apenas uma regido fechada (Long Control Region — LCR). O ORFs apresenta a regido precoce
codificando as proteinas ndo estruturais E1, E2, E4, E5, E6, E7, a regido tardia que codifica as proteinas do capsideo L1e L2 e
por fim, a regido controladora (URR). As proteinas E6 e E7 sdo considerados como oncoprotéinas, sendo a E6 associada a
supressao e consequentemente a proliferacdo tumoral (p53) e a proteina E7 com a destruicdo da proteina do retinoblastoma
(pRB), correlacionando entdo com a capacidade o seu potencial carcinogénico.

Caixeta et al., (2014) afirmam que o papilomavirus humano possui epitéliotropismo cuja infeccdo ocorre na juncao
escamo-colunar (JEC), através de microtraumas na mucosa, acometendo a camada basal, regido mais profunda, onde as células
estdo em constante diferenciagdo com alta taxa mitotica, o que é ideal para o ciclo intracelular do HPV. O virus se liga as
proteinas de superficie da célula onde o capsideo sofre modificacdo pela agdo da furina, clivando a proteina L2 possibilitando
assim, o transporte do DNA viral para o nlcleo da célula infectada.

O ciclo do HPV, descrito por Peixoto (2016) e Dos Santos (2019), consiste em cinco fases: infecgcdo, manutengdo do
genoma, fase proliferativa, amplificacdo gendmica e a liberacdo de particulas virais. A medida que as células basais vdo
sofrendo diferenciacdo o genoma viral é perpetuado no material genético das células cuja fonte permanece nas células basais
mantendo este ciclo. As proteinas E1, E2, E4 e E5 participam da amplificacdo gendmica. A liberagdo das particulas virais
ocorre na camada superficial, onde as proteinas L1 e L2 formam o capsideo para o empacotamento do DNA do HPV em forma

de virions sem que haja a ruptura das células hospedeiras.
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Em conjunto, Amorim (2015) e Peixoto (2016) retratam sobre a acdo do sistema imunoldgico frente a infeccéo pelo
HPV, o que controla a progressao das infeccdes promovidas por esse virus em um periodo de um a dois anos, entretanto, ainda
ndo se sabe ao certo 0os mecanismos que levam a persisténcia da infeccdo por HPV, acreditando-se que a proteina E5 esteja

relacionado a este fator principalmente para os subtipos oncogénicos 16 e 18.

3.3 Resposta Imune frente a infec¢éo pelo HPV

Segundo Feller et al., (2010), os mecanismos imunolégicos contra a infeccdo do HPV ainda néo sao elucidados, o que
faz com que surjam questionamentos frente ao porqué de alguns casos serem suprimidos pelo sistema imunolégico e outros
evoluirem. Em consonancia, Fernandes et al. (2012) reiteram sobre a infecc¢éo viral as células da camada basal, afirmando que
esse processo, por ndo causar lise celular com liberacéo dos virions, tende a promover uma resposta imunoldgica tardia. Ainda
assim, o que se entende é que as imunidades celulares e humorais atuam na defesa contra esse microrganismo invasor.

Nos estudos realizados por Lima (2011) e Neiva (2013) foram demonstrados que a resposta celular é mais eficiente
quando comparada a reposta do tipo humoral, cuja presenca de anticorpos contra 0 HPV s aparecem em 30% a 50% dos
infectados. Logo, os linfocitos T CD4+ e T CD8+ estdo relacionados com a regressdo da HPV, todavia a proteina E5 vem
sendo associada a inibi¢cdo do Complexo Maior de Histocompatibilidade (MHC) da classe | de células de Langerhans que séo
células apresentadoras de antigeno, alterando a expressdo do receptor TLR9, impossibilitando a ativag¢do do linfocito T que

consequentemente resulta na persisténcia deste virus na mucosa da cérvice, geralmente pelos tipos oncéticos.

3.4 Exames para o rastreamento do cancer do colo do Utero

Oliveira (2016) aponta o HPV como um fator consideravel para o surgimento de CCU, diante disso o mesmo indica a
realizacdo da pesquisa para deteccdo de alteracBes promovidas por esse virus por meio do exame Papanicolau, objetivando a
verificacdo de possiveis alteragdes citopatoldgicas.

Para De S4 e Silva (2019), o Papanicolau, também conhecido como: citologia oncética, exame preventivo do colo do
Utero ou Pap Test, é o exame realizado através da coleta do material da JEC, a partir dai, faz-se a busca microscépica para
presenca de células coilocitos, sendo esta uma alteracdo caracteristica do HPV que pode acometer células intermediarias e
superficiais onde ocorre 0 aumento nuclear e hipercromasia, avaliando a possivel presenga de lesfes na cérvice, principalmente
na regido da ectocérvice.

Batero-Rosas (2017) e colaboradores citam a colonoscopia, um exame direto, que permite a visualizagdo de lesdes no
colo uterino através da aplicacdo do &cido acético 4% que em contato com a mucosa desidrata as células e coagula as proteinas
onde a evidencia de lesBes serd indicado pela acetobranqueamento, demonstrando a intensidade da lesdo. Embora esta técnica
permita uma leitura mais rapida, limita a deteccéo de casos que ainda ndo evoluiram para lesGes provocadas pelo HPV, o que
pode gerar um resultado falso negativo.

Silva et al., (2015) em seu estudo expdem os métodos mais utilizados para o diagndstico diferencial do CCU pela
deteccdo direta do HPV, sendo este a PCR (reacdo em cadeia da polimerase) e a captura hibrida (CH). O PCR é método de
diagnéstico, através de técnicas de biologia molecular, que utiliza o DNA viral para o sequenciamento gendmico, podendo
utilizar primers para determinar o tipo especifico do genétipo do HPV ou primers para determinar apenas a presenca de HPV
sem identificacdo do genétipo. A CH, por sua vez, € um exame quanti-qualitativo que também utiliza a técnica de biologia
molecular sob hibridacdo do material genético do HPV, onde a reacdo enzima-substrato que permite a visualizacdo dos
hibridos pela quimiluminescéncia. A CH ndo consegue determinar o genétipo do Papilomavirus Humano, determinando
apenas 0s grupos de baixo a alto grau pela quantificacdo da carga viral da amostra.

Para Ybaseta-Medina et al., (2014), a biopsia é o exame mais invasivo que confirmacdo do CCU ou a existéncia de
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pré-cancer, mediante a verificacdo no exame citoldgico com alteragdes sugestivas para cancer.

Martinez et al., (2015) descrevem trés tipos de biopsia: bidpsia colposcépica, curetagem endocervical e bidpsia de
cone (procedimento eletro cirdrgico de alca e bidpsia de cone de faca fria). A bidpsia colposcopica realiza uma secdo na
superficie da regido anémala para verificar a histologia do tecido. A curetagem endocervical é feita caso ndo seja possivel
visualizar na colposcopia a regido anormal, realizando entdo uma raspagem da endocérvice com uma cureta ou uma escova. A
bidpsia de cone, por sua vez, realiza um corte tecidual em formato de cone onde a base se refere a ectocérvice e apice do cone
é referente a endocérvice, apresentando também a regido da JEC. Para esse tipo de corte pode ser feito pelo procedimento de

excisdo eletrocirlgica de alga ou por biépsia de cone de faca fria.

3.5 Vacinagéo

Rodrigues et al., (2019) definem a existéncia de dois tipos de vacinas contra o Papilomavirus humano: a vacina
profilatica e a terapéutica. A vacina profilatica atua no estimulo do desenvolvimento de uma resposta humoral que sera
elucidada a partir do contato com as “particulas similares ao virus” ou virus-like particles (VLP), estruturas ausentes de DNA
viral, que por sua vez, mostram-se muito eficazes em pacientes que nunca tiveram contato com o Papilomavirus anteriormente.
O VLP gera no corpo humano a producéo de anticorpos, estes, distribuem-se na mucosa genital, combatendo de modo prévio o
HPV e consequentemente, a instalagdo da infecgdo. As vacinas terapéuticas, por sua vez, sao sintetizadas a partir de peptideos,
DNA de plasmideos, células dendriticas ou proteinas recombinantes, atuando na modulac&o da progressdo da resposta imune
celular, ao sensibilizar células imunocompetentes para o combate a infec¢do, cabendo ressaltar que seu emprego na terapéutica
primaria ndo demonstra grande eficacia.

Segundo Brasil (2017), o sistema Gnico de salde brasileiro oferece dois tipos de vacinas para HPV como medida
profilatica priméria para o cancer do colo uterino, sendo a quadrivalente para os tipos de HPV de baixo grau 6 e 11 e de alto
grau 16 e 18 e a bivalente apenas para os tipos 16 e 18. A metodologia de imunizacdo para ambas as vacinas sdo duas doses
com intervalo 6 meses administrada por via intramuscular. De forma geral, a indicacdo da ANVISA para aplicacdo da vacina
quadrivalente permeia pela faixa etéria entre 9 a 45 anos de idade e a bivalente a partir de 9 anos e sem restricdes para demais
idades. Assim como as demais vacinas, ocorre a estimulacio da producgdo de anticorpos para os tipos de HPV presentes na
constituicdo vacinal.

Para Da Silva et al., (2020) e Eufrasio et al., (2020), o emprego dos imunobiolégicos (vacinas) diferem-se dependendo
do género a ser aplicado. Para a populacdo masculina, é indicado o imunobioldgico Gardasil tetravalente (4vHPV), cuja
composicdo demonstra potencial para atuar nos virus do tipo HPV- 6, 11, 16 e 18, e a nonavalente (9vHPV), sob os tipos 6, 11,
16, 18, 31,33, 45, 52 e 58. No que se destina a populacdo feminina, indica-se a vacina bivalente para atuacdo no combate dos
virus 16 e 18 Cervarix, bem como a vacina tetravalente.

Casarin e Piccoli (2011) e Eufrasio et al., (2020) descrevem que devido as altas taxas de incidéncia, a prevencgéo das
infec¢des pelo HPV faz-se a melhor alternativa, visto que existe um grande ndmero de lesdes e doencas associadas a este virus.
A prevencdo primaria apresenta uma maior relevancia para o sexo masculino, evitando a infeccdo inicial, sendo elementos
deste tipo de prevencdo: a circuncisdo, o uso regular do preservativo e a vacinacdo. A prevencdo mediada pela vacinagao

demonstra eficcia na regressao de lesdes associadas ao HPV em mulheres com até 45 anos.

4. Concluséo
Mediante analise dos materiais que constituem o presente estudo foram demonstrados os diversos fatores associados
ao acometimento do cancer do colo uterino, em especial, 0os quadros infecciosos promovidos pelo Papilomavirus humano.

Ainda assim, cabe ressaltar os impactos a sadde vinculados a baixa condi¢do socioecondmica de uma populacéo, bem como as
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suas consequéncias, como a ma alimentacdo e/ou caréncia nutricional, o que pode estar vinculado as altas taxas de mortalidade
por CCU em mulheres no Brasil e nos paises em desenvolvimento.

E importante destacar a relevancia da vacinacdo, como forma de prevencdo de infeccbes pelo HPV, reduzindo as
chances de complicacBes futuras pela exposicdo a este virus. O diagnostico precoce influird diretamente em melhores
perspectivas de vida para a acometida, tendo o Papanicolau como um exame diagndstico muito preciso para a elucidacgao
inicial de alteraces citopatoldgicas no colo uterino.

A caréncia de pesquisas para explicar os mecanismos imunoldgicos frente a infeccdo pelo HPV ainda é uma realidade,
bem como maiores detalhes sobre o processo de infectividade e patogenicidade do mesmo, o que requer a execugdo de estudos

futuros para elucidar estas pontuacdes.
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