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INTRODUCAO

O diagnostico da infecgdo pelo Papilomavi-
rus Humano (HPV) passou por importante
transformagdo nas ultimas décadas, acompa-
nhando os avancos no entendimento da historia
natural do virus ¢ de sua relagdo com o cancer
do colo do utero (GISCA et al., 2024; CONI-
TEC, 2024).

Mais do que identificar a presenca do HPV,
os métodos atuais buscam reconhecer lesdes
precursoras e estratificar o risco de progressao,
permitindo intervencdes oportunas e custo-efe-
tivas em satide publica (FILIPIC et al., 2024).

Neste capitulo, serdo abordados inicial-
mente os principios gerais do rastreamento do
cancer de colo do ttero e o papel do diagndstico
da infecg¢@o por HPV nesse contexto (BRASIL,
2025).

Em seguida, discutiremos os principais mé-
todos disponiveis, incluindo citologia oncética,
teste molecular para HPV de alto risco, genoti-
pagem e técnicas complementares, destacando
suas vantagens, limitacdes e desempenho cli-
nico (WHO, 2025; KAMZAYEVA et al,
2025).

Também serdo explorados os fluxogramas
diagnosticos atualmente recomendados, a inter-
pretacdo dos resultados e os desafios na imple-
mentacdo em diferentes cenarios de cuidado,
especialmente em paises de média e baixa
renda.

Por fim, serdo apontadas perspectivas futu-
ras e inovagdes tecnologicas que podem otimi-
zar o rastreio e o diagndstico do HPV, contribu-
indo para a reducdo da carga global da doenga.

O PAPILOMAVIRUS HUMANO E
SUA RELEVANCIA CLINICA

O HPV ¢ a infec¢do sexualmente transmis-
sivel (IST) mais prevalente a nivel global, afe-
tando a pele e mucosas de homens e mulheres.

A sua transmissdo ocorre com elevada facili-
dade por meio do contato direto no ato sexual,
mesmo na auséncia de sintomas ou de lesdes vi-
siveis (KAMZAYEVA et al., 2025).

Apesar de a maior parte das infecgdes ser
transitoria e eliminada espontaneamente pelo
sistema imune, quando hd uma persisténcia de
genotipos de alto risco, temos a causa necessa-
ria para o desenvolvimento do cancer de colo de
utero (GISCA et al., 2024; CONITEC, 2024).

O virus, que pertence a familia Papilloma-
viridae, apresenta mais de 200 gendtipos iden-
tificados, sendo os subtipos HPV-16 e HPV-18
os maiores detentores de poder oncogénico,
causando mais de 70% dos casos dessa neopla-
sia no mundo (FILIPIC et al., 2024; KAMZA-
YEVA et al., 2025).

No Brasil, sdo estimados mais de 17.000
novos casos diagnosticados a cada ano, o que
demonstra um impacto critico a satide publica.
Por fim, tendo em vista a evolugao silenciosa e
persistente das formas de risco do HPV, a pers-
pectiva futura de melhorias para o cenario bra-
sileiro e mundial reside na capacidade de ras-
treio e de detecgdo agil e precisa, destacando a
importancia das ferramentas de diagnosticos
(BRASIL, 2025; SHI et al., 2025).

METODOS DIAGNOSTICOS MAIS
ATUAIS

Durante a evolucdo da medicina, avangos
tecnoldgicos e descobertas cientificas possibili-
taram o desenvolvimento de diferentes técnicas
de diagndstico associadas ao HPV.

Na década de 1920, surgiram as primeiras
andlises de amostras vaginais para a identifica-
cdo de anormalidades malignas. Ja nos anos
1940, essas técnicas foram integradas a colora-
cdo de Papanicolau - método amplamente utili-
zado até hoje e de extrema importancia para ras-
trear as alteracdes celulares causadas pela infec-
¢do viral.
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Vale destacar que a evolugao das formas de
diagndstico do HPV esté intrinsecamente rela-
cionada ao estudo do cancer do colo do tutero,
uma vez que a descoberta dessa relacao causal
permitiu a criacdo de testes moleculares cada
vez mais especificos, sintetizados na Tabela
43.1 (BOON et al., 2022).

Paralelamente, o aprimoramento de novos
equipamentos ¢ tecnologias associado ao
avanco da biologia molecular impulsionou mé-
todos de detec¢do mais precisos, com destaque
para a deteccdo molecular de acidos nucleicos
do HPV, o uso de biomarcadores e a aplicacdo
de técnicas de Inteligéncia Artificial (IA).

Entre os avangos mais relevantes, desta-
cam-se os testes moleculares para identificagdo
do DNA gendmico ou do RNAm do HPV
(BOON et al., 2022; SHI et al., 2025).

Na pratica, os testes moleculares incluem
duas categorias principais: técnicas de amplifi-
cacdo de sinal por hibridizagao de 4cidos nu-
cleicos e técnicas de amplificagdo de 4cidos nu-
cleicos e seus derivados.

Ambas representam a base para o desenvol-
vimento de ferramentas diagndsticas de alta es-
pecificidade que vém transformando a triagem
do HPV.

Atualmente, diversos paises tém adotado
esses testes moleculares direcionados a genoti-
pos de alto risco como método primério de ras-
treamento, devido a sua elevada sensibilidade
para detec¢do precoce de lesdes precursoras
(SHI et al., 2025).

As técnicas de amplificagdo de sinal por hi-
bridizacao de 4cidos nucleicos permitem a iden-
tificagdo do DNA viral diretamente nas amos-
tras sem a necessidade de replica¢do por PCR.

Existem dois métodos principais: a Captura
Hibrida (HC2), baseada em quimioluminescén-
cia, e a clivagem enzimatica (Cervista).

A plataforma HC2, apesar de ndo diferen-
ciar os subtipos virais, ¢ uma ferramenta impor-
tante para diagnodstico de infec¢des devido a sua

alta sensibilidade e eficdcia mesmo em baixa
abundancia.

No entanto, ¢ valido ressaltar que pode le-
var a falsos positivos ou falsos negativos. Ja o
sistema Cervista utiliza a tecnologia Invader
para identificacdo do DNA viral e possui niveis
de confiabilidade e estabilidade promissores,
porém ¢ normalmente utilizado em conjunto
com outros métodos diagndsticos para maior
precisao (SHI et al., 2025).

Por outro lado, as técnicas baseadas na am-
plificacdo e derivatizagdo de acidos nucleicos
objetivam replicar e enriquecer sequéncias gé-
nicas especificas dentro do genoma viral, per-
mitindo, entdo, sua detecgdo por métodos diver-
SOS.

Dentre os métodos atuais mais utilizados,
estdo o Cobas HPV e o BD Onclarity HPV, am-
bos baseados na amplificagdo do seu gene-alvo.
O ensaio Cobas destaca-se por fornecer avalia-
coes sobre a continuidade da infec¢do e a per-
sisténcia da carga viral.

Ja o BD Onclarity tem como foco a identi-
ficacdo de HPVs de alto risco, relacionado a on-
cogenes. Ademais, o Abbott RealTime HPV uti-
liza PCR quantitativa fluorescente em tempo
real com alta confiabilidade e sensibilidade.

Os ensaios Aptima utilizam a enzima trans-
criptase reversa para andlise de transcritos de
RNAm oncogénicos, analisando o potencial
carcinogénico do HPV em infeccdes ativas. Por
fim, a hibridizagdo em microarranjos de DNA
demonstra alta sensibilidade para fins de pes-
quisa e triagem.

Contudo, a dependéncia de coletas cervicais
invasivas e a complexidade laboratorial dessas
metodologias evidenciam que ferramentas de
precisdo ainda mais dindmicas continuam
sendo necessarias (SHI et al., 2025).

Nesse contexto, inovagdes de alta precisdo
e alto rendimento caracterizam as técnicas
emergentes de diagnostico. O Sequenciamento
de Nova Geracao (NGS) possibilita a analise do
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genoma do HPV a partir de diferentes amostras,
inclusive do DNA livre no plasma basal, permi-
tindo a geragao de informacgdes relevantes sobre
a variabilidade e a patogenicidade virais, além
de detectar o grau de infecgao.

A PCR digital em gotas (ddPCR) possui
alta precisdo e permite acompanhamento de in-
feccoes em estagio inicial. A nanotecnologia
detecta mais rapidamente o HPV por meio da
captagdo de alteragdes resultantes da ligagao de
nanomateriais as moléculas virais. A CRISPR

permite diagnosticos mais rapidos e sensiveis
por meio do reconhecimento do DNA-alvo.

No entanto, pesquisas e avangos ainda de-
vem acontecer para a ampla utilizagdo dessas
técnicas, visto que tais métodos emergentes,
apesar de promissores, sdo de alto custo e de
analise mais complexa.

Técnicas de Amplificagao Isotérmica (IAT)
representam ainda uma alternativa de menor
custo, por dispensarem a necessidade de cicla-
gem térmica (SHI et al., 2025).

Tabela 43.1 Principais métodos diagndsticos atuais

Método Tipo Vantagens Desvantagens
Ensaio clinicamente Maior sensibilidade e
HC2 . confiabilidade; pode ser utilizado Nao diferencia subtipos de HPV
estabelecido
em larga escala
. Ensaio clinicamente ~ Pequenas quantidades de amostra; Ca.tpqmdade (.S g’enotlpagem mais
Cervista . ) ) . limitada que métodos baseados
estabelecido inclui controles internos
em PCR
Ensaio clinicamente Alta sen§1b111dade; capaz de Preco mais elevado; altas
Cobas . detectar tipos de HPV de alto NS .
estabelecido . SO . exigéncias de equipamento
risco; persisténcia de carga viral
Ensaio clinicamente i semibiliidnde ¢
BD Onclarity estabelecido especificidade; reconhece Custo elevado
subtipos de HPV de alto risco
AHOV Ensaio clinicamente Alta especificidade; detecgdo Custo elevado; ndo diferencia
(Aptima) estabelecido rapida subtipos de HPV; falsos negativos
Ensaio clinicamente Alta sensibilidade; deteccao Custo elevado; ndo informa sobre
Abbott . . . .
estabelecido rapida carga viral
Alto rendimento; identifica Custo elevado; necessidade de
NGS Tecnologia emergente subtipos de HPV; alta . ’ .
o equipamentos especializados
sensibilidade
. A.lta.sens1b111(-1ade ¢ Custo elevado; necessidade de
ddPCR Tecnologia emergente especificidade; baixas cargas . p
virais equipamentos especificos
IAT Tecnologia emergente Nao necessita de termociclador Sensibilidade n ferlor ado PCR
tradicional
Aplicagdo clinica limitada;
CRISPR Tecnologia emergente Alta sensibilidade; baixo custo purificacdo do RNA guia e da
proteina Cas
Nanotecnologia Tecnologia emergente Alta sensibilidade e especifici- Ainda em desenvolvimento

dade; triagem precoce

Fonte: Adaptado de SHI et al., 2025.

Finalmente, a IA e a biologia computacio-
nal vém ampliando as possibilidades de analise
dos dados gerados pelos métodos diagndsticos,
permitindo interpretacdes mais complexas e es-

pecificas, além da identificacdo de padrdes e in-
formacdes que poderiam ndo ser facilmente re-
conhecidos por abordagens convencionais (SHI
et al.,2025).
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ATUALIZACOES NOS
PROTOCOLOS DE
RASTREAMENTO

Nas ultimas décadas, os programas de ras-
treamento do cancer do colo do ttero passaram
por importantes transformagdes em diversos
paises, impulsionadas pelo maior conhecimento
da histdria natural da infecgdo pelo HPV e pela
consolidacdo das evidéncias sobre a superiori-
dade dos testes moleculares em relagao a cito-
logia convencional.

Historicamente, o rastreamento foi baseado
no exame citopatolégico (Papanicolau), estraté-
gia responsavel por expressiva redu¢do da inci-
déncia e da mortalidade por cancer cervical.

Entretanto, a sensibilidade variavel da cito-
logia, associada a dependéncia da interpretagao
humana e as limitagdes dos modelos oportunis-
ticos de rastreamento, motivou a busca por mé-
todos mais eficazes e reprodutiveis (CONITEC,
2024; BRASIL, 2025).

Figura 43.1 Fluxograma de rastreamento do cancer do
colo do utero baseado em citologia oncotica

EXAME DE

PAPANICOLAU

Avaliar os exames de citologia oncética anteriores

Tem dois ou
mais resultados
consecutivos
sendo as
citologias
normais

Tem um
resultado
normal ha mais
de um ano

Realizou o
exame, mas
nao tem o
resultado

Nunca fez
0 exame

Realizar
0 exame
0 mais breve
possivel

Orientar retorno anual
e Papanicolau a cada
trés anos

Fonte: Adaptado de CAPOZZOLO et al., 2004.

Figura 43.2 Fluxograma de rastreamento do cancer do
colo do utero baseado no teste molecular para HPV

64 anos

25 anos

POPULAGAO ALVO

QUALQUER TESTE NEGATIVO
(REPETIRIA EM 5 ANOS) A PARTIR DOS
60 ANOS LIBERA DO RASTREIO SEGUINTE
CONSIDERANDO QUE O PROXIMO JA
ULTRAPASSARIA OS 64 ANOS*

acada 5 anos

DNA-HPV
oncogénico’

Nao 16-18
(HPV outros)®

Néo detectado”

16 e/ou 18

Citologla
reflexa*
ASC-US+5?

Colposcopia

Doenca

cervical
presente?

A A4

Conduta Repetir teste
especifica® em 1 ano’

Repetir o teste

em 5 anos

Fonte: Adaptado de BRASIL, 2025.

Como ilustrado nas Figuras 43.1 e 43.2, a
transicdo do modelo citoldgico para o rastrea-
mento primario por teste molecular representa
uma mudanga estrutural no algoritmo de inves-
tigagao.

Em comparagdo a citologia convencional, o
teste de PCR para HPV de alto risco demonstra
maior sensibilidade para deteccao de lesdes pre-
cursoras, maior especificidade por meio da ge-
notipagem viral e melhor relacao custo-efetivi-
dade quando considerados os intervalos mais
longos entre os exames e a reducdo de procedi-
mentos complementares desnecessarios (CO-
NITEC, 2024; BRASIL, 2025).

A partir das evidéncias acumuladas nas 1l-
timas décadas, organismos internacionais € so-
ciedades cientificas passaram a recomendar a
incorporagdo dos testes para deteccdo do HPV
de alto risco como estratégia preferencial de
rastreamento.

450 | Pagina



Essa mudanga fundamenta-se na elevada
sensibilidade dos testes moleculares para iden-
tificagdo de lesdes precursoras de alto grau e no
elevado valor preditivo negativo, permitindo
maior seguranca clinica e amplia¢do dos inter-
valos entre os exames (CONITEC, 2024).

Dessa forma, o rastreamento deixa de se ba-
sear exclusivamente na identificacao das altera-
¢oes celulares provocadas pelo virus e passa a
focar diretamente no agente etioldgico respon-
savel pelo desenvolvimento da neoplasia.

No Brasil, as atualizagdes mais recentes
culminaram na incorporac¢do da testagem mole-
cular para HPV ao Sistema Unico de Saude
(SUS), apods avaliagdo da Comissdo Nacional
de Incorporagdo de Tecnologias no SUS (CO-
NITEC), que demonstrou superioridade diag-
nostica e adequada relagao custo-efetividade
em comparagao a citologia isolada (CONITEC,
2024).

A medida representou um marco na moder-
nizacdo das estratégias nacionais de rastrea-
mento do cancer do colo do utero, alinhando o
pais as recomendagdes internacionais mais re-
centes (BRASIL, 2025).

Outra mudanga relevante refere-se ao inter-
valo entre os exames. Enquanto o rastreamento
citologico exigia repeticdes mais frequentes, a
elevada capacidade de exclusdo de doenca dos
testes moleculares permite que mulheres com
resultado negativo sejam reavaliadas apenas
apOs cinco anos.

Essa medida reduz a realizacdo excessiva
de exames, otimiza os recursos do sistema de
satide e mantém elevados niveis de seguranca
clinica (CONITEC, 2024; BRASIL, 2025).

Além da substitui¢do do método primario,
os protocolos atuais incorporam estratégias de
estratificacdo de risco baseadas no gendtipo vi-
ral. Mulheres com deteccao dos tipos HPV 16 ¢
HPYV 18, responsaveis pela maioria dos casos de

cancer cervical, apresentam maior risco de pro-
gressdo e devem ser encaminhadas diretamente
para colposcopia.

Por outro lado, pacientes com positividade
para outros tipos oncogénicos sdo submetidas a
citologia reflexa na mesma amostra, permitindo
uma avaliacdo complementar antes da defini¢ao
da necessidade de
(BRASIL, 2025).

As novas diretrizes também refor¢gam a im-

investigacdo adicional

portancia da transicdo do modelo oportunistico
para o rastreamento organizado.

Nesse contexto, torna-se fundamental a
identificacdo ativa da populagdo-alvo, a convo-
cacdo periddica das mulheres elegiveis ¢ a ga-
rantia do seguimento adequado dos casos posi-
tivos.

Essa abordagem busca ampliar a cobertura
populacional, reduzir desigualdades de acesso e
assegurar maior efetividade das agdes de pre-
vengao (BRASIL, 2025).

Outro aspecto contemplado pelas atualiza-
¢oes recentes € a defini¢do de critérios para in-
terrupcao segura do rastreamento. Conforme as
diretrizes brasileiras, mulheres que apresenta-
rem resultado negativo no Ultimo exame reali-
zado apds os 60 anos podem encerrar 0 acom-
panhamento de rotina, desde que ndo existam
condigdes clinicas que justifiquem seguimento
diferenciado (BRASIL, 2025).

Dessa forma, as atualizagdes dos protocolos
de rastreamento refletem uma transicao para es-
tratégias mais sensiveis, organizadas e centra-
das no risco individual, alinhando o cenario bra-
sileiro as recomendagdes internacionais mais
recentes.

Apesar dos beneficios demonstrados, a im-
plementagdo dos novos protocolos ainda en-
frenta desafios relacionados a infraestrutura la-
boratorial, a capacitagdo profissional e a neces-
sidade de reorganizacao dos sistemas de satde.
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Além disso, a maior sensibilidade dos testes
moleculares pode resultar em aumento da de-
teccao de infeccOes transitorias, tornando indis-
pensavel a utilizacao de algoritmos de manejo
adequados para evitar encaminhamentos exces-
sivos ¢ intervenc¢des desnecessarias (CONI-
TEC, 2024; BRASIL, 2025).

TESTES MOLECULARES PARA
HPV

Evidéncias recentes demonstram que os tes-
tes moleculares apresentam maior sensibilidade
e acuracia diagnostica em comparagao a citolo-
gia convencional, apresentando elevado valor
preditivo negativo (VPN) e conferindo melhor
confiabilidade a resultados negativos.

Nesse contexto, diferentes geragdes e cate-
gorias de testes moleculares foram desenvolvi-
das, cada uma com caracteristicas proprias de
sensibilidade, especificidade e aplicabilidade
clinica (NI et al., 2025).

Historicamente, o teste de DNA-HPV por
captura hibrida II (HC2) foi pioneiro nos testes
moleculares, sendo sensivel a deteccdo do
HPV, mas sem identificar especificamente o
patogeno.

Devido a alta prevaléncia da infec¢ao pelo
HPV na populagdo, um nlimero expressivo de
individuos apresentava resultado positivo nos
testes, apesar de ndo possuir risco iminente de
desenvolver lesdes cervicais significativas.

Isso ocorre porque esse método diagndstico
ndo ¢ capaz de diferenciar infec¢des transito-
rias, que tendem a resolugdo espontanea, daque-
las persistentes, que estdo associadas a um
maior potencial de progressao para a doenga
(NI et al., 2025).

Como grande avango para solucionar tais li-
mitagdes, surgiram métodos de triagem, como
a genotipagem, para identificar mais precisa-
mente os patdogenos encontrados (detectando o

HPV 16 e 18, que sdo os de maior potencial on-
cogénico), e o teste de mRNA, que detecta a ex-
pressao dos oncogenes E6/E7 como biomarca-
dores de progressao da doenga (NI ef al., 2025;
CHEN et al., 2025).

Para aprimorar ainda mais a confiabilidade
e especificidade, surgem biomarcadores de pre-
cisao. Uma das técnicas € a deteccao da metila-
¢do do DNA em genes como CADMI, MAL e
miR-124, que previne procedimentos invasivos
desnecessarios (NI et al., 2025).

Outra op¢ao ¢ a dupla coloragao (Dual
Stain), que detecta as proteinas pl6 e Ki-67
para indicar lesdes do tipo Neoplasia Intraepi-
telial Cervical Grau 2 ou mais (NIC2+) (RAJA-
RAM & GUPTA, 2021).

Em uma frente ainda mais avangada e pro-
missora, destaca-se o cfDNA (HPV livre circu-
lante), que analisa a coleta de sangue para de-
tectar material genético do virus que circula li-
vremente, servindo como uma ferramenta de
monitoramento nao invasiva (NI ez al., 2025).

Contudo, embora existam muitos exames
promissores, eles ndo sdo difundidos igual-
mente devido a questdes culturais e sociais.

Buscando democratizar esse acesso, a téc-
nica LAMP (amplificacdo isotérmica mediada
por loop), como o ScreenFire HPV RS, indica
um avango em paises de baixa e média renda
por ser capaz de identificar até 13 gendtipos de
HPV de forma simplificada (MARTINS et al.,
2026; CORREA et al., 2022).

METODO PRIMARIO DE
RASTREAMENTO

Os avangos observados nos testes molecu-
lares para HPV possibilitaram uma mudanga de
paradigma no rastreamento do cancer do colo
do tutero.

Enquanto a citologia convencional identi-
fica alteragdes celulares ja estabelecidas, a tes-
tagem molecular permite detectar diretamente a
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presenca de gendtipos oncogénicos do HPV an-
tes do desenvolvimento de lesdes precursoras.

Em razdo de sua elevada sensibilidade, re-
produtibilidade e valor preditivo negativo, es-
ses testes passaram a ser incorporados como
método primario de rastreamento em diversos
paises, incluindo o Brasil (SHI et al., 2025).

A transicdo do modelo baseado exclusiva-
mente na citologia para o rastreamento primario
por teste molecular de HPV modificou signifi-
cativamente o fluxo de investigagdo das mulhe-
res elegiveis para rastreamento.

Enquanto o modelo tradicional utilizava a
citologia como exame inicial, o novo algoritmo
prioriza a detec¢do do HPV oncogénico, reser-
vando a citologia para situagdes especificas de
triagem reflexa.

Essa mudanga fundamenta-se na maior sen-
sibilidade diagnostica, no elevado valor predi-
tivo negativo e na melhor relagdo custo-efetivi-
dade dos testes moleculares (CONITEC, 2024;
BRASIL, 2025; MARTINS et al., 2026).

As caracteristicas diagnosticas dos testes
moleculares, especialmente seu elevado valor
preditivo negativo, permitem o espagamento
seguro dos intervalos de rastreamento, o que re-
duz significativamente o risco de doenga ndo
detectada, permitindo intervalos de rastrea-
mento mais longos para mulheres com resul-
tado negativo (MERDZHANOVA-GARGO-
VA et al., 2025).

No protocolo brasileiro vigente, esse de-
sempenho fundamenta o espagamento seguro
do intervalo de rastreio para 5 anos em mulhe-
res com exames negativos, reduzindo exames
repetitivos desnecessarios (CONITEC, 2024;
BRASIL, 2025).

Na realidade da satde publica brasileira,
essa atualizagdo tecnoldgica foi oficialmente
integrada ao Sistema Unico de Satude (SUS),
fundamentada em pareceres técnicos que com-
provaram a superioridade e o custo-beneficio da

biologia molecular sobre a citologia convenci-
onal (CONITEC, 2024).

As Diretrizes Brasileiras para o Rastrea-
mento do Cancer do Colo do Utero passaram a
recomendar o teste molecular para detec¢io de
HPV oncogénico, com genotipagem parcial ou
estendida, como método primario de rastrea-
mento para mulheres entre 25 ¢ 64 anos, com
intervalo de 5 anos apds resultado negativo
(BRASIL, 2025).

O algoritmo prevé estratificacdo de risco
pelo genotipo viral: mulheres com deteccdo de
HPV 16 e/ou 18 sdo encaminhadas diretamente
a colposcopia, enquanto aquelas com detecgao
de outros tipos oncogénicos sdo submetidas a
citologia reflexa na mesma amostra coletada
para, entdo, definir a necessidade de investiga-
cdo complementar (BRASIL, 2025).

E importante ressaltar que, nesse cenario de
modernizacdo, o exame de citologia ndo deixa
de existir, mas passa a desempenhar um papel
complementar essencial, atuando como método
de triagem reflexa.

Adicionalmente, a diretriz estabelece que o
rastreamento pode ser encerrado quando o ul-
timo teste realizado ap6s os 60 anos apresentar
resultado negativo, dispensando a paciente do
rastreamento subsequente.

Para que todos esses beneficios se concreti-
zem, a diretriz condiciona a efetividade do pro-
grama a ado¢ao do modelo de rastreamento or-
ganizado, com convocagao ativa e individual da
populagdo-alvo, reconvocacdo de ndo respon-
dentes e sistema de informacdo que garanta o
seguimento das mulheres com resultado posi-
tivo, em contraste com o modelo oportunistico
ainda vigente na maior parte do pais (BRASIL,
2025).

Para viabilizar essa mudanca estrutural, o
planejamento prevé uma estratégia de moderni-
zagao laboratorial e implementagcdo em fases,
visando adaptar a infraestrutura nacional a nova
realidade tecnologica (MARTINS ef al., 2026).
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Apesar de todos os avangos evidentes, a
transi¢do para o método molecular primario im-
poe desafios. O principal empecilho clinico de-
corre da altissima sensibilidade do teste, que
identifica a presenga do virus, mas ndo diferen-
cia infec¢des transitorias de infecgdes persis-
tentes com potencial de progressao, o que reduz
a especificidade clinica e pode gerar ansiedade
nas pacientes ou encaminhamentos colposcopi-
cos desnecessarios na auséncia de um algoritmo
rigoroso de triagem reflexa (MERDZHA-
NOVA-GARGOVA et al., 2025; RAJARAM,;
GUPTA, 2021).

AUTOCOLETA PARA DETECCAO
DE HPV

A autocoleta vaginal consiste na coleta de
material bioldgico pela propria paciente, sem
necessidade de exame com espéculo ou da par-
ticipagdo direta de um profissional de saude du-
rante o procedimento.

Trata-se de uma estratégia que vem ga-
nhando espaco nos programas de rastreamento
ao redor do mundo, especialmente como alter-
nativa para mulheres que, por diferentes razoes,
nao aderem ao rastreamento convencional.

Programas de rastreamento de grande es-
cala na Australia e nos Paises Baixos ja incor-
poraram a autocoleta como opgao disponivel,
resultando em aumento expressivo da adesdo ao
rastreamento (WENTZENSEN et al., 2025).

O processo de autocoleta € realizado intro-
duzindo o swab ou escova até encontrar resis-
téncia (aproximadamente 6 cm) e o rotacio-
nando de trés a cinco vezes.

Quando utilizado o dispositivo seco, o ma-
terial pode ser armazenado em sua embalagem
original, garantindo a estabilidade e & amplifi-
cacdo do DNA viral por até 41 dias, mesmo sob
variacoes extremas de temperatura (QI et al.,
2024).

A Food and Drug Administration (FDA)
dos Estados Unidos ampliou, recentemente, as
indicagdes de testes de HPV previamente apro-
vados para o rastreamento primario (Cobas e
Onclarity) para incluir amostras vaginais auto-
coletadas sob supervisdo ou orientagdo clinica.

Tais amostras devem, contudo, ser obtidas
em ambientes de satide onde elas possam ser
processadas por uma equipe treinada e transpor-
tadas a um laboratorio em condi¢des controla-
das.

Entretanto, ¢ importante destacar que a
amostra vaginal autocoletada ndo representa
uma coleta direta do colo do utero, o que tem
implicacdes para a interpretacao dos resultados
e para a conduta apdés um teste positivo
(WENTZENSEN et al., 2025).

Estudos com amostras pareadas, nos quais
a mesma paciente fornece tanto uma amostra
vaginal autocoletada quanto uma amostra cer-
vical coletada por profissional, demonstraram
que os dois métodos apresentam desempenho
semelhante para a deteccdo de lesdes precurso-
ras.

Para os testes baseados em PCR, a sensibi-
lidade da autocoleta para detecgdo de lesdes de
alto grau fo1 de cerca de 90%, enquanto a coleta
clinica alcancou cerca de 93%, diferenca consi-
derada pequena e sem relevancia estatistica sig-
nificativa (WENTZENSEN et al., 2025).

O desempenho da autocoleta, contudo, de-
pende do método laboratorial empregado. Tes-
tes baseados em PCR mantém boa sensibilidade
em amostras vaginais autocoletadas, enquanto
testes baseados em amplificacdo de sinal ou em
mRNA apresentam desempenho inferior nesse
tipo de amostra (WENTZENSEN et al., 2025).

A principal vantagem da autocoleta ¢ am-
pliar o acesso ao rastreamento. Ela beneficia es-
pecialmente mulheres que enfrentam barreiras
ao exame convencional, como vaginismo,
trauma sexual, disforia de género ou mobili-
dade reduzida.
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Além disso, o exame com espéculo neces-
sario para a coleta clinica pode ser de dificil
acesso ou realizagdo para muitas pacientes, tor-
nando a autocoleta uma ferramenta importante
para populagdes historicamente sub-rastreadas
(WENTZENSEN et al., 2025).

No entanto, o procedimento nao ¢ indicado
em todas as situag¢des. Seu uso nao ¢ recomen-
dado em pacientes HIV positivas, naquelas com
historico de exposi¢do intrauterina ao dietiles-
tilbestrol, em casos de seguimento apos diag-
nodstico de adenocarcinoma in situ ou apds col-
poscopia por células glandulares atipicas sem
CIN2+, bem como em individuos imunossupri-
midas de forma geral.

As recomendagdes se aplicam apenas a in-
dividuos assintomaticos, de risco médio, com
colo do tutero presente. Pacientes com sangra-
mento ou corrimento anormal devem ser con-
duzidas por protocolos especificos.

Além disso, como a amostra nao ¢ coletada
diretamente do colo do utero, a maioria das pa-
cientes com resultado positivo precisara reali-
zar uma coleta clinica complementar, seja por
citologia cervical ou por teste de dupla colora-
cdo (WENTZENSEN et al., 2025).

Portanto, a autocoleta deve ser compreen-
dida ndo como substituta da coleta clinica, mas
como uma ferramenta complementar que am-
plia o alcance do rastreamento.

As evidéncias atuais sustentam que um in-
tervalo de 3 anos apds um resultado negativo
nesse método € seguro, com possibilidade de
extensdo para 5 anos a medida que novos estu-
dos confirmem a equivaléncia plena com a co-
leta clinica.

Apesar dos resultados promissores, ainda
sdo necessarios estudos adicionais para avaliar
seu desempenho em subgrupos especificos,
como mulheres pds-menopausa e com obesi-
dade (WENTZENSEN et al., 2025).

PERSPECTIVAS FUTURAS E
NOVAS TECNOLOGIAS

Os avangos tecnoldgicos das ultimas déca-
das estabeleceram as bases para uma nova ge-
racdo de ferramentas diagnosticas que prome-
tem ampliar a precisdo, a individualizagcdo do
cuidado e o acesso ao rastreamento do HPV.

Entre as perspectivas mais promissoras,
destacam-se o sequenciamento de nova geragao
(NGS), que permitird a identificacdo simulta-
nea de multiplos gendtipos virais, avaliacdo de
coinfecgdes e caracterizacdo detalhada da per-
sisténcia viral, contribuindo para uma estratifi-
cacdo mais precisa do risco de progressao para
lesdes precursoras e cancer cervical (SHI ef al.,
2025).

Outra area promissora ¢ a utilizagdo de pla-
taformas baseadas em CRISPR/Cas e métodos
de amplificagdo isotérmica, como LAMP, que
oferecem elevada sensibilidade, rapidez e po-
tencial aplicagdo em testes point-of-care, espe-
cialmente em regides com recursos limitados.

A perspectiva futura € que essas metodolo-
gias viabilizem testes point-of-care em regides
com infraestrutura laboratorial limitada, trans-
formando o acesso ao rastreamento em paises
de baixa e média renda (SHI et al., 2025).

No campo da coleta, amostras urindrias e a
bidpsia liquida baseada em DNA tumoral circu-
lante e vesiculas extracelulares representam
fronteiras ainda em investigacao, com potencial
de eliminar completamente a necessidade de
coleta ginecoldgica e alcancar populagdes his-
toricamente excluidas dos programas de rastre-
amento (SHI et al., 2025; GOLDSTEIN et al.,
2024).

A incorporagdo crescente de biomarcadores
moleculares aos algoritmos de triagem aponta
para um modelo diagndstico cada vez mais in-
dividualizado, no qual a combinagdo de perfis
de metilacdo, expressdao génica e marcadores
imunocitoquimicos poderd definir com maior
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precisdo quais pacientes realmente necessitam
de investigacdo complementar, reduzindo inter-
vengdes desnecessarias (GOLDSTEIN et al.,
2024; MERDZHANOVA-GARGOVA et al.,
2025).

Por fim, a integragdo da inteligéncia artifi-
cial aos programas de rastreamento representa
uma das fronteiras mais promissoras da area.

Algoritmos de aprendizado de méaquina aplica-
dos a citologia digital, colposcopia e interpreta-
¢ao de exames moleculares tém demonstrado
potencial para aumentar a acuracia diagnoéstica,
reduzir a variabilidade entre observadores e oti-
mizar a tomada de decisdo clinica (GOLDS-
TEIN et al., 2024; SHI et al., 2025).
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