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RESUMO

O papiloma virus humano (HPV) é responséavel pelo maior nimero de casos de cancer de
colo uterino, que tem como causa necessaria o virus; sendo uma das principais causas de
morte em mulheres por cancer. Sdo conhecidos mais de 200 tipos de HPV e estes podem
apresentar risco baixo ou alto em relacdo ao desenvolvimento de cancer. Eles podem ser
diferenciados também em cuténeos, quando atingem as maos e 0s pés através do
desenvolvimento de verrugas; e mucosos, quando atingem as vias respiratdrias, boca,
garganta e regido anogenital. Vale ressaltar que é fundamental a realizacdo periddica do
exame Papanicolau e a vacinacdo. O objetivo desta pesquisa foi discutir a vacina do HPV
como um avanco tecnoldgico para a sadude publica brasileira, foi efetuada uma pesquisa nas
bases de referéncias bibliograficas BDENF, LILACS e MEDLINE. Com o intuito de
rastrear artigos que abordem o avanco tecnoldgico da vacina contra o papiloma virus
humano e o estudo a respeito do virus. Sabendo que a maneira mais eficaz e com melhor
custo-beneficio para controlar uma doenga infecciosa é o desenvolvimento de vacinas, duas
profilaticas foram desenvolvidas e aprovadas no Brasil, uma bivalente e outra
quadrivalente. Essa revisdo de literatura se propde a apresentar as caracteristicas do virus
HPV, os tipos de vacinas presentes no mercado, suas indicacdes e contraindicacdes, seus
efeitos adversos, sua eficécia, seus titulos de anticorpos (GMT) e seu custo-efetividade.
Palavras-chave Papiloma virus humano, Vacina HPV, Salde pablica, Neoplasias

do colo do utero.



ABSTRACT

The human papilloma virus (HPV) is responsible for the largest number of cases of cervical
cancer, which has the necessary cause of the virus; Being one of the main causes of death in
women by cancer. More than 200 types of HPV are known and these can present low or
high risk with regard to the development of cancer. They can also be differentiated into
cutaneous, when they reach the hands and feet through the development of warts; And
mucous membranes, when they reach the airways, mouth, throat and anogenital region. It is
important to note that it is essential to perform periodic Pap smears and vaccination. The
objective of this research was to show the HPV vaccine as a technological advance for
Brazilian public health, a research was carried out in the bases of bibliographic references
BDENF, LILACS and MEDLINE. In order to track articles that address the technological
advancement of the human papilloma virus vaccine and the study of the virus. Knowing
that the most effective and cost-effective way to control an infectious disease is the
development of vaccines, two prophylactics have been developed and approved in Brazil,
one bivalent and the other quadrivalent. This literature review proposes to present the
characteristics of the HPV virus, the types of vaccines present in the market, their
indications and contraindications, their adverse effects, their efficacy, their antibody titers
(GMT) and their cost-effectiveness.

Keywords: Human Papilloma Virus, HPV Vaccine, Public Health, Cervical Neoplasms
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1.INTRODUCAO

Em 1933, O Papiloma Virus Humano (HPV) foi isolado como o possivel agente
etiologico de verrugas em coelhos. Desde entdo, essa classe viral tem sido considerada
como agentes infecciosos naturais, responsaveis pelo desenvolvimento de verrugas em
diferentes grupos de mamiferos, inclusive o homem (CARDIAL; RICHTMANN, 2012).

A infeccdo pelo (HPV) representa para a salde publica um desafio de grande
proporcdo, ja que afeta individuos em todo o mundo. S&o conhecidos mais de 200 tipos
de HPV e estes podem apresentar risco baixo ou alto em relagéo ao desenvolvimento de
cancer (BRAGUETO; SUZUKI, 2008).

Rabachini e Sichero (2012), definem os virus do HPV como agentes de pequeno
DNA que produzem infeccBes tanto no epitélio estratificado como na cavidade oral e trato
anogenital. Existem diversos tipos de HPV e os que estéo classificados como causadores de
cancer de colo uterino sdo os subtipos: 16, 18, 31,33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 e
66. Pelo menos 13 tipos de HPV sdo considerados oncogénicos, apresentando maior
risco ou probabilidade de provocar infeccBes persistentes e estar associados a lesdes
precursoras. Dentre os HPV de alto risco oncogénico, os tipos 16 e 18 estdo presentes
em 70% dos casos de cancer do colo uterino. J4 os HPV 6 e 11, encontrados em 90%
dos condilomas genitais e papilomas laringeos, sdo considerados com baixa
probabilidade de causar neoplasia.

O HPV pode ficar no organismo durante anos sem a manifestacdo de sinais e
sintomas. Em uma pequena porcentagem de pessoas, determinados tipos de HPV podem
persistir durante um periodo mais longo, permitindo o desenvolvimento de alteracBes
das células, que podem evoluir para as doencas relacionadas ao virus. Essas altera¢es
nas células podem causar verrugas genitais, lesdo pré-maligna de cancer (também
chamada de lesdo precursora), varios tipos de canceres, como os de colo do Utero,
vagina, vulva, anus, pénis e orofaringe, bem como a Papilomatose Respiratoria
Recorrente (PRR)(BRASIL, 2010).

A taxa de transmissibilidade depende tanto dos fatores virais quanto do hospedeiro,
mas de uma forma geral, o risco de transmissao é de 65% para as lesdes verrucosas e 25%
para as lesdes subclinicas. Assim, pode-se dizer que o HPV ¢ o principal virus relacionado

as DST, em qualquer lugar do mundo. Como nas infecc¢des latentes ndo
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ha expresséo viral, estas infecgdes ndo séo transmissiveis. Porém, a maioria das infec¢des
é transitdria. Na maioria das vezes, o sistema imune consegue combater de maneira
eficiente esta infeccdo alcancando a cura, com eliminacdo completa do virus,
principalmente entre as pessoas mais jovens (NADAL; NADAL, 2008).

O HPV é um dos fatores necessarios, para o desenvolvimento do cancer de colo
uterino. O céancer uterino é caracterizado pela replicacdo desordenada do epitélio de
revestimento do 6rgao, comprometendo o tecido subjacente (estroma) e podendo invadir
estruturas e 6rgdos contiguos ou a distancia. E uma doenca de desenvolvimento lento,
que pode cursar sem sintomas em fase inicial e evoluir para quadros de sangramento
vaginal intermitente ou ap0s a relacao sexual, secrecdo vaginal anormal e dor abdominal
associada com queixas urindrias ou intestinais nos casos mais avancados
(CARVALHO; QUEIROZ, 2010).

As vacinas profilaticas contra 0 HPV trouxeram a possibilidade de a¢des em
nivel primario ou terapéuticos, ja que até entdo a prevencdo sé ocorria em nivel
secundario. As vacinas contra o HPV podem ser profilaticas, limitando a infeccéo pelo
virus e as doencas dele decorrentes, quando induzem a regressao de lesdes precursoras e
a remissdo do cancer (SOUSA; PINHEIRO; BARROSO, 2008).

Segundo Santana et al. (2008) a vacina terapéutica é produzida a partir de outras
proteinas que tém sido propostas como antigenos vacinais, principalmente E6 e E7.
Estas proteinas estdo envolvidas no descontrole da proliferacdo e transformacéo
celulares, induzindo a resposta celular do sistema imune, sensibilizando células
imunocompetentes para combater a infeccéo viral.

A vacina profilatica também estimula a resposta humoral, baseada no contato com
“particulas semelhantes ao virus” ou virus-like particles (VLP), que se caracterizam
com morfologia semelhante ao virus sem, contudo, conter o DNA viral, responsavel
pelos danos da infeccdo por esse agente. O capsideo dos papilomavirus contém duas
proteinas, a L1 e a L2. A expressao dessas proteinas gera os VLP, que sdo a principal
fonte de antigenos empregadas em ensaios clinicos para o desenvolvimento de vacinas
profilaticas. Esses anticorpos induzidos pela vacina sdo liberados na mucosa genital,
impedindo o quadro infeccioso precocemente (NASCIMENTO, 2010).

Segundo Zardo et al (2014) o Ministério da Saude adquiriu a vacina quadrivalente
papilomavirus humano (recombinante) composta pelos tipos HPV 6, 11, 16 e 18. A

producdo nacional da vacina HPV seré resultado da parceria para transferéncia de
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tecnologia entre o laboratoério publico Instituto Butantan e o laboratoério privado Merck

Sharp Dohme (MSD), detentor da tecnologia.
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2 OBJETIVOS:

2.1 Objetivo Geral

- Discutir a vacina do HPV como um avanco tecnoldgico para a salde publica brasileira
2.2 Objetivos Especificos

- Destacar o panorama nacional da vacina do HPV;

- Descrever a vacina do HPV do ponto de vista farmacol6gico;

- Identificar as dificuldades para a adeséo da vacina pela populacéo brasileira.
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3 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo exploratério, do tipo pesquisa bibliografica. A pesquisa
exploratéria buscou, em primeiro lugar, aproximar-se do tema e procurou criar maior
conhecimento acerca do fato ou fendmeno. E a pesquisa bibliogréfica é aquela que faz uso
total ou parcial de materiais escritos e/ou gravados eletronicamente, 0s quais possuem
informacdes ja elaboradas e aplicadas por outras pessoas. Para realizacdo do estudo foram
utilizados artigos cientificos na base de dados do Google, SCIELO e LILACS. Livros de
citologia clinica: Sistema Bethesda de Citotopatologia Cervicovaginal e Citologia Clinica
Cérvico-Vaginal, além de consultas em sites do Ministério da Saude. A Busca foi realizada
desde o més de dezembro de 2015 e os artigos selecionados tiveram como critérios de
inclusdo: Artigos que abordavam o tema proposto; artigos em lingua portuguesa e Artigos
publicados entre os anos de 2006-2016. E como critérios de exclusdo: Os artigos publicados

antes de 2006 e os que ndo abordavam o tema pesquisado.
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4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 Alteracdes citoldgicas escamosas de baixo e alto grau

Segundo Munhoz et al. (2012) muitas mudancas na cérvice antecedem
desenvolvimento do carcinoma cervical, especialmente na zona de transformacéo,
denominada juncdo escamocolunar, regido onde se encontra a ectocérvice com a
endocérvice.

De acordo com Braqueto e Suzuki (2008) os esfregacos com atipias de células
glandulares representam apenas pequena porcentagem dos diagndsticos citologicos,
cerca de 0,1 a 1,8%. Além do mais comparada com a neoplasia cervical escamosa, a
neoplasia glandular cervical é bem menos frequente, embora muitos autores tenham
demonstrado aumento da incidéncia de adenocarcinoma in situ e de adenocarcinoma
invasor. Este aumento aparente das les6es glandulares pode ser devido ao aumento da
deteccdo das formas pré-invasoras, pela maior divulgacdo da necessidade de coleta de
material endocervical quando da realizacdo da colpocitologia oncologica e, por outro
lado, pela diminuicdo na incidéncia do carcinoma escamoso do colo, 0 que gera um
aumento proporcional das lesdes glandulares.

Como se observa na figura 1 as alteracGes subclinicas em colo uterino séo
identificadas na Colposcopia como manchas espessadas e de cor branca .A depender do
graus de comprometimento do tecido podem ser chamadas de Lesdes Intra-epiteliais de
Baixo Grau/Neoplasia Intra-epitelial grau 1 (NIC 1), que refletem apenas a presenca do
virus, e de Lesdes Intra-epiteliais de Alto Grau/Neoplasia Intra-epitelial graus Il ou Il
(NIC 11 ou 11), que sdo as verdadeiras lesGes precursoras do cancer do colo do utero e
que devem ter seu diagnoéstico confirmado por bidpsia (MULLER; MAZIERO, 2010).



Figura 1 — Colposcopia com alteracdes e atipias.
17

FONTE: Ministério da Saude, 2008.

Segundo Santana et al. (2008) o virus do HPV so se estabelece na epiderme se
infectar células metabolicamente ativas, como células da camada basal, que estdo em
desenvolvimento e em um hospedeiro favoravel. Inicialmente a infecgéo afeta as células
basais, pois € através de pequenas lesdes no tecido ou durante o processo de metaplasia
de células escamosas na zona de transformacdo, quando as células basais sdo expostas.
Entdo, quando o virus do HPV contagia as células-alvo e permanece escondido ou inicia
0 seu processo de replicagdo no nucleo causando consequentemente a sintese e

liberacdo de particulas virais infectantes.

Figura 2 — HPV em 6rgao genital masculino

LA

FONTE: Instituto Nacional do Céncer,2006
Como se observa na figura 2 o condiloma acuminado manifesta-se como leséo

verrucosa, com superficie granulosa, frequentemente multipla, da cor da pele, eritematosa
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ou hiperpigmentada e as menores aspecto de papula, placa ou ainda filiformes
(MUNHOZ et al., 2012).

Como descrito por Novaes (2008) a maior diferenca histolégica € que o condiloma
é francamente papilar, enquanto a forma subclinica é plana ou micropapilar. No homem,
essa forma da infeccdo pode se apresentar como epitélio acetobranco, maculas
acetobrancas e papulas acetobrancas vistas a peniscopia.

A sua transmisséo s6 ocorre por contato da pele ou sexual com um individuo que
tenha a infeccdo, ressaltando que 0s tipos virais sdo sitios especificos. O virus quando
contamina uma célula, pode permanecer em estado latente por anos, como também
apresentar manifestacfes clinicas ou subclinicas (FEDRIZZI et al., 2008).

A infeccdo por HPV no homem requer diagndstico em casos oligossintomaticos
e assintomaticos, pois 0 envolvimento deste nos potenciais oncogénicos nas lesdes
assintomaticas tem demonstrado HPV positivos em alto indice. Além do mais apesar da
importancia dada as mulheres quando se trata do HPV, devido ao desfecho feminino
(cancer de colo de utero), os homens também merecem atencdo, devido ao papel
fundamental na disseminacdo do HPV, além de poderem, também, apresentar e

desenvolver lesbes anogenitais (MUNHOZ et al., 2012).

4.2 O Cancer de Colo do Utero

As neoplasias constituem-se um grupo vasto e heterogéneo de doencgas, que se
caracterizam pelo crescimento anormal e pela capacidade de disseminacao pelos demais
tecidos do organismo. Ocorrendo modificagdes na fungdo de genes responsaveis pela
proliferacdo, diferenciacdo e morte celular. Essas mutagcdes podem ser herdadas ou
adquiridas por processos considerados enddgenos ou pela exposicdo a fatores
ambientais (SCHWARTSMANN; MARTELETE, 2006).

O HPV é um virus da familia Papilomaviridae, formado por dupla fita de DNA
circular ndo envelopado. Ele é um agente infeccioso, sexualmente transmissivel, que
atinge o sistema genital e se manifesta, em alguns tipos, através de lesdes conhecidas
como verrugas genitais (SOUSA; PINHEIRO; BARROSO, 2008).

Apesar dos avangos do Sistema Unico de Saude- SUS, no Brasil as neoplasias ainda
se constituem a 4° causa de morte entre as mulheres brasileiras. Sendo que o cancer de colo
do utero torna-se mais evidente na faixa etaria de 20 a 29 anos, aumentando rapidamente o

risco, atingindo pico entre 45 a 49 anos de idade. A sobrevida média
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estimada em cinco anos € cerca de 51 a 66% em paises desenvolvidos, enquanto que
nos paises em desenvolvimento esta média cai para 41% em virtude de 0s casos serem
diagnosticados em estadios avancados da doenca. A média mundial é de 49% (INCA,
2012).

Bezerra et al. (2006) relatam em sua pesquisa que o cancer de colo uterino é
considerado um importante problema de salde publica, principalmente em regibes
menos favorecidas, mesmo com a facilidade de acesso as formas de detec¢do precoce,
como o exame Papanicolau proposto ha mais de 60 anos. Relata ainda que esse tipo de
cancer se origina tanto do epitélio escamoso da ectocérvice como do epitélio escamoso
colunar do canal cervical. O carcinoma epidermoide representa 90% dos casos, e

adenocarcinoma,10%.

Para Roma et al. (2008) os principais fatores de risco para o desenvolvimento do
cancer uterino é a infeccdo por HPV, alta paridade, multiplicidade de parceiros sexuais
e promiscuidade sexual, baixo nivel socioecondmico, iniciacdo sexual precoce e

tabagismo explicam o aumento do nimero de pacientes cada vez mais jovens.

O cancer ainda é visto como sindnimo de morte e como uma doenca que ndo se
deve mostrar, devido a estigma que se encontra arraigada as pessoas. O diagndéstico da
doenca confere ao individuo discriminacdo e rejeicao da sociedade, interferindo em seu
convivio familiar e até mesmo nas tarefas produtivas, o individuo precisa enfrentar ndo
somente a doenca, mais descrédito da sociedade. Dessa forma, o desamparo social leva
as pessoas ao medo e sofrimento, manifestado ao longo do tratamento (OLIVEIRA,
PINTO, 2007).

De acordo com Fedrizzi et al (2008) avalia-se que pelo menos 50% dos
individuos sexualmente ativos irdo adquirir algum tipo de HPV, e que 80% da
populacdo feminina tera contato com algum tipo de HPV até os 50 anos de idade. Na
maioria dos individuos, as infec¢des por HPV sdo assintomaticas e transitorias; 70% das

infec¢cOes novas regridem em até um ano, e do restante, cerca de 90% em dois anos.
4.3 Mecanismo de acao do virus
Segundo Nascimento (2010) o virus do HPV s0 se estabelece na epiderme se

infectar células metabolicamente ativas, como células da camada basal, que estdo em

desenvolvimento e em um hospedeiro favoravel. Inicialmente a infecgdo afeta as células
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basais, por pequenas lesGes no tecido ou durante o processo de metaplasia de células
escamosas na zona de transformacédo, quando as células basais sdo expostas. Entdo,
quando o virus do HPV contagia as células-alvo e permanece escondido ou inicia o seu
processo de replicacdo no ndcleo causando consequentemente a sintese e liberacdo de

particulas virais infectantes.

4.4 Beneficios da vacina

Sabe-se que o HPV é um grande problema de salde publica e um dos meios de
enfretamento utilizado € a introducdo da vacinacdo, por ser um método eficaz e de
relevante custo beneficio (NOVAES, 2008).

Limberger et al. (2012), afirmam que a vacina é um importante aliado, ndo s6 no
combate ao HPV, como também impede a formacao das lesdes decorrentes do virus e
assim previne o cancer de colo de Gtero.

Segundo Borsatto et al. (2011), um grande ganho da vacina contra o HPV foi a
sua insercdo na atencdo basica, possibilitando assim ac¢fes em nivel primario, pois
anteriormente as a¢fes ocorriam prioritariamente apos a contaminagéo do virus.

A vacinacdo é uma ferramenta de prevengdo primaria e nao substitui o
rastreamento do céncer do colo de Utero em mulheres na faixa etéria entre 25 e 64 anos.
Assim, as meninas vacinadas sé terdo recomendacdo para o rastreamento quando
alcancarem a faixa etaria preconizada para o exame Papanicolau e ja tiverem vida
sexual ativa (BRASIL, 2010).

Potencial para impedir milhdes de novos casos de infecgdes e cancro. Uma vez
que algumas mulheres ndo pegam o cancer causado por um HPV, a vacina também
evita mortes desnecessarias (SOUSA; PINHEIRO; BARROSO, 2008).

Para Roma et al. (2008) os possiveis efeitos secundarios sdo geralmente
considerados seguros, e 0s perigos raros. As vacinas podem ser aplicadas tanto em
pacientes imunodeprimidos quanto em mulheres que estdo amamentando, pois é
composta de particulas semelhante ao virus, e ndo propriamente pelo virus.

O ideal é recebé-la antes do inicio da vida sexual. Quem ndo é mais virgem
também pode ter beneficios. Mesmo que a pessoa tenha sido infectada por um dos tipos
de HPV, a vacina quadrivalente pode protegé-la de outros trés tipos. Ainda que o cancer
de pénis seja raro, os rapazes também podem ser vacinados. Isso ajuda a quebrar a
cadeia de transmissédo (CARDIAL; RICHTMANN, 2012).
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4.5 Distribuicéo da vacina no Brasil

A vacina contra o0 HPV no Brasil de acordo com o Ministério da Saude foi inserida
no Calendario Nacional de Vacinagdo em 2013 com a vacina do tipo quadrivalente. Sua
producdo é realizada pelo Instituto Butantan através da transferéncia de tecnologia cedida
pelo laboratério MerckSharpDohme (MSD). Para inser¢do do esquema vacinal no Brasil
foram considerados os descontos relacionados ao custo beneficio, a incidéncia da doenca e
mortalidade no pais causado pelo HPV, a sobrevida das pacientes apds o diagnostico de
cancer. Foram avaliados ainda o acesso ao diagnostico e tratamento da doenca, o custo da
vacina e a idade para inicio da vacinagdo (CARDIAL; RICHTMANN, 2012).

O Ministério da Saude (MS) adota o seguinte esquema de vacina¢do: vacinagdo
estendida, ou seja, esquema composto por trés doses que devem ser administradas com
0, 6 e 60 meses. A justificativa para isso € que o maior intervalo entre as doses garante
um maior titulo de anticorpos. Além disso, o intervalo de doses permite que a campanha
de vacinacdo seja realizada concomitantemente com outras campanhas de vacinacao
garantindo maior adesao do paciente (MULLER; MAZIERO, 2010).

Em 2012 o Ministério da Saude ampliou a faixa etaria para tratamento vacinal na
intencdo de formar a primeira geracdo livre de contrair o cancer de colo de Utero. Esse
grupo por apresentar imunodeficiéncia € o mais propenso a desenvolver o cancer de
colo de utero (CARDIAL; RICHTMANN, 2012).

4.6 IndicacOes

A vacina quadrivalente foi aprovada pelo Food and Drug Administration (FDA)
para mulheres entre 9 e 26 anos, recomendando que a vacinagao ocorra entre os 11 e 12
anos, podendo ser ampliada entre 9 e 26 anos, idealmente antes da primeira relacdo
sexual. Essa recomendacdo baseia-se nos seguintes dados: a vacina administrada em
meninas jovens mostrou 100% de eficacia sem nenhum evento adverso sério reportado;
nessa faixa etdria, os mais altos niveis de anticorpos foram encontrados apds a
vacinacao; meninas que ndo tenham sido infectadas por nenhum dos quatro sorotipos
presentes na vacina terdo maiores beneficios; ha alta probabilidade da aquisicdo da

infeccdo pelo HPV logo apds o primeiro contato sexual (NOVAES, 2008).



22

4.7 Adeséo da populagédo a vacina

Adesdo da populagdo a vacina Munhoz et al (2012), relatam que a ideia da
vacinacgdo precocemente ao contato com o virus ndo tem uma boa aceitacdo pelos pais e
nem pelos médicos pediatras. Os autores ressaltam também as dificuldades das pessoas
que ndo tém acesso aos servigos publicos de satde, como a quantidade de doses e a falta

de conhecimento sobre a vacina a respeito da sua efetividade.

4.8 Farmacologia das vacinas profilaticas e terapéuticas contra o HPV

Segundo Carvalho e Queiroz (2010) a vacina profilatica estimula a resposta
humoral do organismo, ou seja, em contato com as particulas semelhantes ao HPV
ocorre 0 processo de neutralizagdo pelos anticorpos e esse processo gera uma memoria.
Ao longo da vida quando ocorrer o contato real com 0 DNA do Papilomavirus Humano
0s anticorpos neutralizam a acdo deste antigeno. As particulas semelhantes ao virus
denominadas virus-like particles (VLP) foram criadas a partir da combinacdo de duas
proteinas chamadas L1 e L2. Essas particulas unidas formam uma estrutura muito
semelhante aos virions do HPV, se tornando uma estratégia Util diante da dificuldade de
se obter virions do Papilomavirus Humano.

Existem dois tipos de vacinas contra 0 HPV a terapéutica e profilatica. A
terapéutica estimula a resposta imune sensibilizando as células do sistema imunoldgico
para atuar contra a infeccdo viral. Para produzir estas vacinas é preciso de peptideos
recombinantes, DNA de plasmideos ou células dendriticas. Apesar dos crescentes
estudos a vacina terapéutica ndo tem apresentado resultados muito eficazes. Em relagdo
a vacina profilatica sdo de 3 tipos: monovalente, bivalente e quadrivalente. As vacinas
monovalentes para os subtipos 11, 16, e 18 vem sendo estudadas e mostrando eficacia,
porém existem varios tipos de HPV causadores de doencas a combinacdo de particulas
semelhantes aos virus que ocorre nas vacinas multivalentes apresentam um beneficio
maior. A vacina bivalente é produzida através da combinacdo das VLP 16 e 18 que séo
expressas em células do inseto Trichoplusnia ni. A vacina tem se mostrado competente
em todos os ensaios clinicos realizados com eficacia de mais de cinco anos de
soropositividade. (CARDIAL; RICHTMANN, 2012).
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Conforme Muller e Maziero (2010), a vacina quadrivalente é competente em
previnir neoplasia causada pelos subtipos 6, 11, 16 e 18 do HPV. Uma das vacinas
quadrivalentes Gardasil possui as VLP’s L1 purificadas a partir de dois genes do HPV 16 e
18 mais dois genes do HPV 6 e 11. Dessa forma previne as lesbes genitais que séo pré-
cancerosas, 0 cancer cervical e as verrugas genitais. O estudo ainda apontou a prospectiva
de imunizacao de 60 a 80% de todas as criangas no mundo em 10 anos. O publico infantil
éo alvo principal da vacina porque o Papilomavirus Humano € sexualmente
transmissivel e a vacina entdo deve ser administrada antes da primeira relacdo sexual.
Isso ocorre porque a vacina se baseia nas particulas virais que sdo semelhantes ao virus
original em caso de contato com o virus e administracdo da vacina profilatica ap6s a
relacdo sexual ndo apresentaria eficcia porque os anticorpos precisariam de memoria

para o virus propriamente dito

4.9 Contraindicacdes

A vacina HPV € contraindicada e, portanto, ndo deve ser administrada nas
adolescentes: Com hipersensibilidade ao principio ativo ou a qualquer um dos
excipientes da vacina, com histdria de hipersensibilidade imediata grave a levedura; ou,
que desenvolveram sintomas indicativos de hipersensibilidade grave apds receber uma
dose da vacina HPV. A vacina ndo ¢ indicada em gestantes, uma vez que ndo ha estudos
conclusivos em mulheres gravidas até o presente momento. Se a menina engravidar
apos o inicio do esquema vacinal, as doses subsequentes deverdo ser adiadas até o
periodo pds-parto. Caso a vacina seja administrada inadvertidamente durante a gravidez,
nenhuma intervencdo adicional & necesséaria, somente 0 acompanhamento pré-natal
adequado (NASCIMENTO, 2010).

5.0 Conservagao e validade

Limberger et al. (2012) descreverem que a conservacdo da vacina nas diversas
instancias da Rede de Frio deve prever o tempo de armazenamento e temperatura, variaveis
determinantes para a promog¢do de operagdes seguras na cadeia de frio. O controle da
temperatura é fator fundamental para o acondicionamento, a logistica e 0 monitoramento
dos imunobioldgico, e deve ser realizado por meio de instrumentos de medicdo de

temperatura adequados. A vacina deve ser conservada em temperaturas entre
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+2° e +8°C. O PNI recomenda a substituicdo das caixas térmicas de poliestireno
expandido, utilizadas nas atividades de rotina e extramuros, por caixas de poliuretano.
Esta mudanca justifica-se em razdo da sua maior resisténcia, durabilidade e facilidade

de higienizacdo.

5.1 Duragéo da protecao

A duracdo da imunidade ap6s a vacinagdo e a titulacdo minima de anticorpos
protetores para evitar a doenga ainda nao estdo claras. Apoés a terceira dose, os titulos de
anticorpos caem por dois anos até atingir um platd, apesar da quantidade de anticorpos
produzidos por estimulo vacinal ser maior do que por infeccdo natural (MULLER,;
MAZIERO, 2010).

Estudos s6 confirmaram protecdo por cinco anos. Um seguimento de 15 anos
nos sujeitos vacinados na Europa ira prover informagGes essenciais sobre a durabilidade
da protecédo (CARVALHO; QUEIROZ, 2010).

5.2 Eventos adversos

Os eventos adversos decorrentes da vacinagdo podem ser classificados em locais ou
sistémicos. Na maioria dos individuos, houve uma boa toleréncia e os efeitos adversos mais
relatados foram os locais. Esses eventos foram 6% a 8% mais frequentes do que o0s
produzidos pelo placebo, e a maioria deles (94%) foi de intensidade leve ou moderada. Os
mais comuns foram: reacéo no local de aplicagdo com dor, edema e eritema. Em relagéo aos
efeitos sistémicos, ndo houve diferenca na frequéncia entre 0s que receberam a vacina ou 0
placebo. Os mais observados foram febres, ndusea, diarreia, vémito, tontura, mialgia, dor de
dente, infeccdo de trato respiratorio, indisposicéo, artalgia, ins6nia e congestao nasal, todos
de intensidade leve ou moderada. Obitos, Sindrome de Guillain-Barré, formacio de
coagulos sanguineos e outros sintomas graves ocorreram durante o estudo, mas nao houve

nenhuma relagéo direta com a vacina.
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5.3 Desafios encontrados para adesdo a vacinagao

Cardial e Richtmann (2012) analisaram o conhecimento e atitude de usuarios do
SUS em relagcdo ao HPV e sua vacina. O estudo apontou que menos de 9% dos
participantes da pesquisa conheciam as vacinas contra o HPV. Dos 538 entrevistados
sete pessoas afirmaram que a decisdo de vacinar os filhos cabe a eles préprios. Duas
pessoas alegaram que ndo se vacinariam por essa estratégia ainda ser nova. Os
resultados mostram que o numero de pessoas que apresentava conhecimento sobre a
vacina é muito abaixo do ideal evidenciando a necessidade de medidas educativas para
garantir informacdo adequada sobre o virus e sobre a técnica de prevencdo. A

informacdo deve estar sempre de modo acessivel as diferentes classes sociais.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

A vacina contra 0 HPV se mostra como um avanco tecnologico para a saude
publica, porém ainda precisa de melhorias. A campanha de vacinacdo mostra-se
insuficiente, em muitos casos, devido a uma série de restricbes e recomendacdes,
mostrando que a falta de orientacdo e esclarecimento para a populacéo de todas as
classes sociais sobre a imunizacdo se tornou uma barreira, impedindo que fosse feita a
vacinacdo de forma eficaz, para que assim fosse possivel observar e realizar novos

estudos que comprovassem os beneficios da vacinacdo em larga escala.

O virus HPV é facilmente transmitido, sendo necessaria protecdo. A vacina é
uma protecdo priméaria importante, mas que ndo dispensa o0 uso de preservativos (que
protege também contra outras DSTs e contra a gravidez indesejada) e o

acompanhamento ginecoldgico de rotina.

Contudo, percebe-se que ha um grande desafio no processo de aceitacdo e
entendimento da populacdo quanto a importancia da vacina. Fazem-se necessarias

assim, acdes de cunho educativo para maior adesao da comunidade.

E preciso também que haja campanhas que incentivem a classe masculina a
procurar assisténcia medica adequada, pois € evidente a preocupagdo com um diagnostico
preciso dessa infeccdo, principalmente por que esta causa mudancas de habitos sexuais e
constrangimento. Quando o homem apresenta uma lesdo verrucosa visivel, o diagnéstico
é mais facil, porém nos casos de lesGes subclinicas a situacdo ja é mais dificil. Desse
modo percebe-se a importancia de transmitir ao homem esses conhecimentos a fim de
orientd-lo na realizacdo do autoexame, para constatar a presenca de alguma verruga na
regido genital, para que desta forma os indices mostrados sejam baixados de maneira

significativa.
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