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INTRODUCAO

Em 2022, mais de 78 mil mulheres foram
diagnosticadas com cancer do colo do utero e
mais de 40 mil morreram em decorréncia dessa
doenca na Regido das Américas, conforme a
OMS. No Brasil, desconsiderando os tumores
de pele nao melanoma, trata-se do terceiro tipo
de cancer mais incidente entre mulheres. Entre
2023 € 2025, foram estimados 17.010 novos ca-
sos anuais, correspondendo a uma taxa bruta de
incidéncia de 15,38 casos a cada 100 mil mu-
lheres (INCA, 2022). Quanto a mortalidade
proporcional por cancer em mulheres, em 2021
o cancer do colo do ttero ocupou a quarta posi-
¢ao.

A infecgdo persistente pelo Papilomavirus
Humano (HPV) ¢é responsavel por 99% dos ca-
sos de cancer cervical. Dentre os diversos tipos
existentes, os subtipos 16 ¢ 18 respondem por
aproximadamente 70% dos diagndsticos (BRU-
NI et al., 2023). Na maioria das vezes, a infec-
¢ao cervical pelo HPV ¢ transitoria e regride es-
pontaneamente entre seis meses € dois anos a-
pos a exposicao (WHO, 2008). Contudo, em um
pequeno niimero de casos, especialmente quan-
do causada por subtipos oncogénicos e persis-
tentes, pode haver evolugdo para lesdes precur-
soras — como a lesdo intraepitelial escamosa
de alto grau e o adenocarcinoma in situ. A de-
teccdo e o tratamento adequados dessas lesdes
permitem prevenir a progressao para o cancer
cervical invasivo.

A vacinacao de adolescentes contra o HPV
tem potencial para prevenir cerca de 70% dos
casos da doenca. Além disso, o rastreamento,
associado ao tratamento das lesdes pré-cancero-
sas, configura-se como estratégia de prevencao
custo-efetiva. Atualmente, o exame citopatolo-
gico (Papanicolaou) ¢ o método de rastreamen-
to empregado para identificar o cncer do colo
do tutero e suas lesdes precursoras. Entretanto,

sua baixa sensibilidade pode resultar em taxas
de falso-negativos que variam de 6% a 56%.

A fase pré-analitica do exame, considerada
a mais critica, ¢ responsavel por 20% a 39%
desses resultados falso-negativos, englobando
erros relacionados a coleta (como presenca de
sangue, piocitos, auséncia de células da juncdo
escamocolunar, artefatos de fixacao e processos
inflamatoérios), ao tempo e modo de fixagao,
bem como a coloragdo das laminas (contamina-
¢do cruzada e falhas no monitoramento dos co-
rantes). Soma-se a isso a demora na entrega dos
resultados, que pode gerar ansiedade e reduzir
a adesdao das mulheres ao rastreamento (COS-
TA, 2021).

A partir dos anos 2000, estudos multicéntri-
cos realizados na Europa, América do Norte e
América Latina demonstraram a superioridade
dos testes moleculares em relacdo a citologia
convencional, fornecendo evidéncias cientifi-
cas para sua incorporacao em diretrizes interna-
cionais de rastreamento. Atualmente, esses tes-
tes constituem a estratégia de primeira linha re-
comendada pela Organizacdo Mundial da Saa-
de (OMS) e por entidades internacionais, como
a American Cancer Society (ACS) e a Euro-
pean Society of Gynaecological Oncology
(ESGO), consolidando-se como a principal fer-
ramenta para o rastreamento do cancer cervical
em saude publica.

Diante desse cenario, o objetivo deste traba-
lho ¢ apresentar os testes moleculares para de-
teccdo do DNA-HPV oncogénico, bem como
discutir as novas recomendagdes do Ministério
da Saude e as perspectivas de impacto dessas
medidas no diagnéstico € no prognostico do
cancer do colo do tutero no Brasil.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa da litera-
tura sobre o rastreamento do cancer do colo do
utero, com énfase na utilizagdo de testes mole-
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culares para detec¢do do DNA-HPV oncogéni-
co. A busca bibliografica foi realizada entre
margo e agosto de 2025 nas bases PubMed, Sci-
ELO, LILACS e Web of Science, utilizando
combinagdes dos descritores “HPV”, “DNA-H-
PV test”, “molecular test”, “cervical cancer
screening”, “citology” e “Brazil”. Foram in-
cluidos artigos originais, revisdes sistematicas,
metanalises, ensaios clinicos randomizados, di-
retrizes nacionais e internacionais ¢ documen-
tos oficiais de 6rgaos de saude publicados entre
2000 e 2025, em portugués, inglés e espa-nhol.
Além das bases de dados cientificas, também
foram consideradas informagdes provenientes
de documentos oficiais e relatorios técnicos da
Federacdo Brasileira das Associagdes de Gine-
cologia e Obstetricia (FEBRASGO), do Minis-
tério da Saude do Brasil e da Organiza¢ao Mun-
dial da Satde (WHO). Excluiram-se trabalhos
com enfoque exclusivo em terapéutica, relatos
de caso e publicagdes sem revisao por pares. A
selegdo inicial foi feita por titulo e resumo, se-
guida de leitura na integra dos textos elegiveis.
Para garantir rigor metodologico, as informa-
coes extraidas foram organizadas em categorias
tematicas: (1) epidemiologia e impacto do can-
cer cervical, (2) desempenho da citologia con-
vencional, (3) principios e tipos de testes mole-
culares, (4) diretrizes e recomendacgdes atuais, €
(5) impacto prognostico e perspectivas futuras.
As referéncias foram analisadas de forma criti-
ca e comparativa, priorizando evidéncias de
maior nivel cientifico e aplicabilidade em satude
publica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Cancer de colo do atero e HPV
O cancer do colo do utero representa uma

das neoplasias malignas de maior relevancia na
satde feminina global e brasileira. Caracteriza-
se pelo crescimento anormal de células na por-
c¢do do utero que o conecta a vagina. A Federa-

¢do Brasileira das Associagdes de Ginecologia
e Obstetricia (FEBRASGO) destacou que, em
2018, este cancer foi a quarta neoplasia maligna
mais frequente em mulheres mundialmente,
com uma incidéncia estimada de 595.414 novos
casos e 311.365 odbitos, sendo que aproximada-
mente 85% dos casos e 87% dos obitos ocorrem
em paises em desenvolvimento.

No Brasil, as estimativas do Instituto Naci-
onal de Cancer (INCA, 2022) para o triénio de
2023-2025 apontam para 17.010 novos casos
anuais de cancer do colo do ttero, correspon-
dendo a um risco estimado de 15,38 casos/100
mil mulheres. Em 2022, foram registrados
6.983 obitos por cancer do colo do utero no
Brasil, representando uma taxa de mortalidade
de 4,79/100 mil mulheres. O cancer do colo do
utero ocupa a terceira posi¢ao entre os canceres
mais incidentes em mulheres no pais, sendo o
segundo nas Regides Norte e Nordeste, o quarto
no Sul e o quinto no Sudeste. Infelizmente, a
maioria das mulheres ainda ¢ diagnosticada em
estagios localmente avangados ou metastaticos
(estagio clinico FIGO II-IV em 81,8% dos ca-
sos; estagio I1 em 35,2%; estagio Il em 36,1%;
e estagio IV em 10,5%). O Ministério da Saude,
em 2018, reforgou o desafio de saude publica
que o cancer do colo do utero representa, dada
a sua magnitude e a necessidade de gestao ade-
quada das agdes de controle. A Organizagdo
Mundial da Saade (OMS), em 2018, fez um
apelo global para a eliminagao do cancer do co-
lo do ttero como problema de satide publica,
buscando reduzir a incidéncia para quatro por
100.000 mulheres-ano (FEBRASGO, 2024).

A etiologia do CCU esta intrinsecamente
ligada a infecgdo persistente pelo Papilomavi-
rus Humano (HPV), considerado o principal a-
gente etiologico do carcinoma de colo uterino,
associado a mais de 90% dos casos. O HPV ¢ a
infeccdo sexualmente transmissivel mais co-
mum em todo o mundo. No Brasil, um estudo
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encomendado pelo Ministério da Satide revelou
altas taxas de infeccdo genital por HPV de alto
risco oncogénico. Adicionalmente, o HPV ¢
responsavel por uma variedade de outras neo-
plasias, incluindo mais de 90% dos casos de
cancer de anus, e uma propor¢ao significativa
dos casos de cancer de vulva, pénis e orofarin-
ge, bem como a maioria dos condilomas geni-
tais. A vacinagdo contra o HPV, com a vacina
quadrivalente disponivel no Sistema Unico de
Saude (SUS), representa uma estratégia de pre-
vencdo primaria crucial para mitigar a incidén-
cia dessas patologias (BRASIL, 2023).

Tipos de HPV e Cepas Oncogénicas Mais
Importantes
Aproximadamente 200 tipos de HPV foram

descritos, com cerca de 40 deles habitando a re-
gido anogenital. Os genotipos de HPV sdo clas-
sificados em dois grupos com base em seu po-
tencial oncogénico:

HPV de baixo risco oncogénico: incluem os
tipos 6, 11, 40, 42, 43, 54, 61, 70, 72, 81, CP6
108, que sdo responsaveis pelo desenvolvimen-
to de condilomas (verrugas genitais) e lesoes de
baixo grau. Os tipos 6 e 11, em particular, cau-
sam 90% dos condilomas acuminados.

HPV de alto risco oncogénico: esta classifi-
cacdo inclui os genotipos 16, 18, 31, 33, 35, 39,
45,51, 52,56, 58, 59, 68, 73 e 82. Eles estao as-
sociados a progressdo para neoplasias intrae-
piteliais cervicais (NIC) de alto grau ou cancer
invasivo. O HPV 16 e o HPV 18 sdo os mais
prevalentes, estando presentes em 70% dos car-
cinomas escamosos. Juntamente com os tipos
31, 33, 45, 52 e 58, eles sdo responsaveis por
89% dos canceres epiteliais do colo do ttero
(FEBRASGO, 2021).

Progressao da Infec¢io Viral para Lesoes
Precursoras e Cancer Invasivo
A progressdao para o carcinoma invasivo ¢é

um processo gradual, que se inicia com a infec-

¢do viral e evolui através de lesdes precursoras.
O carcinoma invasivo ¢ precedido por neoplasia
intraepitelial cervical escamosa (NIC) ou ade-
nocarcinoma in situ. Aproximadamente 30% a
70% das mulheres com NIC3 (uma lesao de alto
grau) ou adenocarcinoma in situ ndo tratadas
podem evoluir para carcinoma invasor em um
periodo de 20 anos (FEBRASGO, 2021)

Essas lesdes precursoras sdo tipicamente
assintomaticas, sendo detectadas primariamen-
te por meio do rastreamento. A prevengao se-
cundaria tem como objetivo a detecgdo e o tra-
tamento dessas lesdes de alto grau, visando in-
terromper o processo de carcinogénese. Por es-
sa razdo, o rastreamento ¢ recomendado a partir
dos 21 ou 25 anos, visto que a incidéncia de car-
cinoma invasor ¢ rara em mulheres imunocom-
petentes com idade igual ou inferior a 25 anos.
O cancer de colo do ttero invasivo pode mani-
festar-se com sinais e sintomas como sangra-
mento vaginal anormal, corrimento vaginal, dor
pélvica e dispareunia. Em estagios avancados,
a invasao do paramétrio pode levar a com-pres-
sdao ureteral e subsequente insuficiéncia renal
pos-renal. A maioria dos tumores malignos ¢
classificada histologicamente como carcinomas
epidermoides, mas adenocarcinomas e outras
variantes também podem ocorrer. O estadia-
mento da doenga, conforme a classificagao da
FIGO (Federagao Internacional de Ginecologia
e Obstetricia), € crucial para determinar a exten-
sdao da neoplasia e orientar a conduta terapéu-
tica (FEBRASGO, 2021).

Citologia Cervical

Historia do exame Papanicolau
Ademais, em relagdo a citologia cervical, ¢

importante citar a historia do exame Papanico-
lau, que foi desenvolvido pelo médico e pesqui-
sador grego George N. Papanicolaou. Inicial-
mente, seus estudos foram em porquinhos-da-
india, com o objetivo de avaliar o ciclo mens-
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trual e as alteracdes celulares decorrentes desse
processo. Posteriormente, ao aplicar a andlise
em humanos, identificou células malignas em
determinados esfregacos, o que o levou a iniciar
a coleta sistematica de dados sobre carcinoma
cervical. Seus primeiros achados foram apre-
sentados em 1928 e, em 1941, publicados ofici-
almente, estabelecendo a correlagdo entre alte-
racdes citoldgicas cervicais e o diagnostico de
cancer do colo do utero. Nessa publicacdo, Pa-
panicolaou enfatizou a necessidade de um mé-
todo pratico de rastreamento em larga escala,
propondo sua técnica de raspagem e esfregaco
em lamina.

Sensibilidade e Especificidade da Citolo-
gia

Esse exame, embora tenha sido, ao longo de
décadas, um teste de triagem extremamente Util,
a citologia apresenta baixa sensibilidade. O es-
tudo multicéntrico ESTAMPA, conduzido em
mais de 30.000 mulheres na América Latina,
avaliou a performance da citologia e do teste de
HPV no rastreamento primario do cancer do co-
lo do utero. Os resultados demonstraram que a
sensibilidade da citologia para a deteccdo de le-
soes intraepiteliais cervicais de grau 3 ou piores
(NIC3+) foi de apenas 48,5%, enquanto para le-
sdes de grau 2 (NIC2+) foi de 43,3% (RAMI-
REZ et al., 2023). Isso significa que pelo menos
metade das lesdes de alto grau ndo foram diag-
nosticadas pela citologia. Em contrapartida,
nesse estudo, a especificidade foi elevada, atin-
gindo 96,5% (RAMIREZ et al., 2023). Ressal-
ta-se, contudo, a consideravel variabilidade dos
resultados entre os diferentes centros, mesmo
em condig¢des de coleta padronizadas.

Limitacoes da citologia

A citologia apresenta limitagdes importan-
tes. Uma delas ¢ a influéncia do conhecimento
prévio do status de HPV, que pode levar a “su-
perinterpretacdo” (overdiagnosis): aumenta-se

a sensibilidade, mas a custa de queda na espe-
cificidade, com consequente elevacdo de fal-
sos-positivos, sobrecarga dos servicos de col-
poscopia e maior risco de intervencdes desne-
cessarias. Além disso, os falsos-negativos per-
manecem um desafio: no estudo ESTAMPA, a
citologia deixou de detectar 52% dos casos de
NIC3+ (242 em 470), enquanto o teste de HPV
falhou em apenas 2% (9 em 470). Dessa forma,
o risco de NIC3+ em mulheres com citologia
negativa foi de 0,83%, 27 vezes maior do que
entre aquelas com teste de HPV negativo
(0,03%) (RAMIREZ et al., 2023). A acurécia
do exame também depende diretamente da qua-
lidade da coleta e da interpretagdo pelo citolo-
gista, fatores que comprometem a confiabilida-
de dos resultados.

Impacto do rastreamento no prognosti-
co
Apesar de limitado, o exame citopatologico

teve grande impacto na melhoria do prognos-
tico do cancer de colo de utero. Desde sua im-
plementagao, o exame de Papanicolau contribu-
iu para uma queda expressiva da mortalidade
por cancer cervical: de 14 mortes a cada
100.000 mulheres na década de 1940 para 4 a
cada 100.000 em 1989 (ALBULESCU et al.,
2021). Sua praticidade, baixo custo e aplicabili-
dade em larga escala consolidaram o exame
como método de rastreamento durante décadas.
Entretanto, em paises de baixa e média renda,
ha dificuldades em manter o rastreio adequado.
Sendo assim, a Organiza¢do Mundial da Satde
(OMS) recomenda atualmente a transi¢cdo para
o teste de HPV como método de rastreamento
primario (WHO, 2021; RAMIREZ et al.,
2023).

Testes moleculares para deteccio de
DNA-HPV
Atualmente, o teste de DNA do Papiloma-

virus Humano ¢ a ferramenta recomendada para
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o rastreamento primario do cancer cervical em
mulheres na populagdo geral. Ele se apresenta
como uma alternativa ao rastreamento baseado
na citologia convencional. A OMS também re-
comenda o uso de testes de amplificacdo de éci-
dos nucleicos (NAATS), como o teste de mR-
NA do HPV, como op¢do complementar, em-
bora o teste de DNA continue sendo a principal
ferramenta de triagem O rastreamento com teste
de DNA do HPV ¢ indicado para mulheres a
partir dos 30 anos, com intervalos regulares de
5 a 10 anos. Para mulheres vivendo com HIV,
recomenda-se iniciar o rastreamento a partir dos
25 anos, com repetigdes a cada 3 a 5 anos
(WHO, 2021).

Cepas Oncogénicas Detectadas
A maioria dos testes de DNA do HPV foca

nos 13 a 14 tipos de HPV de alto risco. Entre
eles, os tipos 16 e 18 sdo particularmente rele-
vantes, pois estao associados a mais de 70% dos
casos de cancer cervical. Por exemplo, o ensaio
Aptima™ mRNA detecta a expressdo dos genes
E6 e E7 de todos os 14 tipos de HPV de alto
risco: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58,
59, 66 ¢ 68. A presenca dessas oncoproteinas
esta diretamente relacionada a transformacgao
neoplasica, tornando-se um marcador impor-
tante de atividade oncogénica (WHO, 2021).

Sensibilidade e Especificidade do Teste
de DNA do HPV
Em estudo conduzido em um grande Hos-

pital Universitario de Buenos Aires, o teste co-
bas® HR-HPV demonstrou alta sensibilidade e
especificidade para a deteccdo de carcinoma
cervical (CC) e lesdes pré-neoplésicas em cena-
rio de pratica clinica real. A sensibilidade foi de
98,66% (1C95%: 97,67-99,3%) e a especifici-
dade de 87,15% (IC95%: 84,93—-89,15%), com
valor preditivo positivo de 88,47% (I1C95%:
86,54-90,42%) e valor preditivo negativo de
98,48% (IC95%: 97,75-99,23%). Esses resul-

tados, consistentes com a literatura atual, evi-
denciam o elevado valor do VPN, que pode jus-
tificar intervalos mais longos entre os exames
de rastreamento, reduzindo a incidéncia e a
mortalidade por CC (FLEIDER et al., 2023).

O teste baseia-se na amplificacdo de DNA
por PCR e hibridizagdo de 4cidos nucleicos,
sendo capaz de detectar 14 tipos de HPV de alto
risco (HR-HPV) em uma unica andlise, com
identificacdo especifica dos genotipos HPV16 e
HPV18, além da deteccao simultanea de outros
tipos clinicamente relevantes (31, 33, 35, 39,
45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 ¢ 68). Comparado a
citologia convencional de Papanicolau, que a-
presenta apenas sensibilidade moderada para
neoplasia intraepitelial cervical de alto grau (C-
IN2/3) e adenocarcinoma, o teste de HR-HPV
mostra-se mais sensivel e confiavel, consoli-
dando-se como método primario de rastreamen-
to do cancer cervical (FLEIDER et al., 2023).

Diretrizes atuais e recomendacées do
Ministério da Saude
Até recentemente, o Brasil adotava um mo-

delo de rastreamento centrado exclusivamente
no exame citopatoldgico do colo do utero. Com
a publicacdo da Portaria Conjunta SAES/SEC-
TICS n° 13, de 29 de julho de 2025, houve uma
mudanca importante: o rastreamento passa a
priorizar a utilizacdo do teste de DNA-HPV, da-
da sua maior eficacia na redugdo da mortalidade
e no diagndstico precoce do cancer do colo do
utero.

Nao se recomenda a associagao entre cito-
patologia e teste de DNA-HPV (coteste), uma
vez que ndo mostrou ganhos em efetividade em
comparagdo ao teste isolado, além de elevar
custos e aumentar procedimentos desnecessa-
rios, como colposcopias e bidpsias.

Idade de inicio e intervalo de testagem
O teste deve ser realizado a partir dos 25

anos de idade em mulheres assintomaticas. Essa
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escolha se baseia na elevada frequéncia de in-
fecgOes transitorias pelo HPV em pacientes
mais jovens; ao adiar o inicio do rastreamento,
reduz-se o risco de falsos positivos e interven-
¢Oes desnecessarias. O rastreamento deve ser
mantido até os 60 anos, desde que o ultimo teste
tenha resultado negativo. Para mulheres acima
dessa idade que nunca realizaram o exame, re-
comenda-se a coleta do DNA-HPV: se o resul-
tado for negativo, podem ser liberadas do ras-
treamento; se positivo, devem seguir acompa-

nhamento adequado. Nos casos de mulheres
com antecedente de NIC2, NIC3 ou adenocarci-
noma in situ, o rastreamento deve ser mantido
por até 25 anos apos o tratamento, independen-
temente da idade.

Quando negativo, o exame deve ser repeti-
do a cada 5 anos. Esse intervalo ¢ considerado
seguro, ja que o teste apresenta alto valor pre-
ditivo negativo e maior capacidade de prote¢ao
em comparacdo a citologia realizada a cada 3
anos (Figura 15.1)

Figura 15.1 Fluxograma resumo de condutas apos resultado do teste de DNA-HPV oncogénico para mulheres de risco

padrdo

25 anos

Bl rorPuULACAOALVO
a cada 5 anos

64 anos

60 ano

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*

Nio detectado?

4
Repetir o teste
em 5 anos

Fonte: MINISTERIO DA SAUDE, 2025.

Assim como sintetizado pela figura acima,
o teste de DNA-HPV tem como alvo a detecgdo
de tipos oncogénicos de alto risco, especial-
mente os subtipos 16 e/ou 18. Quando esses nao
sdo detectados, mantém-se o intervalo padrdo
de 5 anos. Se as cepas 16 e/ou 18 forem detecta-
das, encaminha-se a paciente para colposcopia,

Nao 16-18 {
(HPV outros)®

Citologia
reflexa’
ASC-US+2

A 4

Repetir teste
em 1 ano’

para diagnostico adequado acerca da presenca
ou ndo de doenca cervical. Nos casos positivos
para outros tipos oncogénicos, ¢ realizada a ci-
tologia reflexa (citopatologico), utilizando a
mesma amostra coletada, para definir a neces-
sidade de colposcopia. Se a citologia for nor-
mal, recomenda-se repetir o DNA-HPV em 12
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meses; se o resultado for negativo, a paciente
retorna ao rastreamento regular a cada 5 anos.
Em contrapartida, caso a citologia apresente al-
teragoes (cé€lulas atipicas, lesdo intraepitelial de
baixo ou alto grau, adenocarcinoma in situ, car-
cinoma invasor) ou seja insatisfatoria, a paci-
ente seguird o mesmo fluxo das mulheres posi-
tivas para HPV 16/18, sendo encaminhada para
colposcopia.

O teste de DNA-HPV pode ser realizado
com genotipagem parcial ou estendida. Embora
a genotipagem estendida identifique maior nu-
mero de subtipos, ambas as modalidades tém
como foco principal a detec¢ao dos tipos 16 e
18. Até o momento, as diretrizes ndo recomen-
dam condutas distintas de acordo com o tipo de
genotipagem, pois 0 manejo permanece centra-
do na identificagao desses dois subtipos de mai-
Or TiSCO.

Impacto no progndstico e prevenciao
Os testes moleculares para detec¢do do

DNA de HPV oncogénico modificaram de for-
ma significativa a dinamica do rastreamento do
cancer do colo do utero. Ao oferecer maior sen-
sibilidade e reprodutibilidade em comparagao a
citologia, esses testes permitem diagndsticos
mais precoces e seguros, além de possibilitar in-
tervalos de rastreamento mais longos e organi-
zados. A adog¢do do DNA-HPV como método
primario tem se traduzido em impacto direto so-
bre o prognoéstico das pacientes, tanto pela de-
tecgdo antecipada de lesdes precursoras quanto
pela reducao da mortalidade associada a doenga
(WHO, 2020; BRASIL, 2024).

Deteccao precoce de lesdes precursoras
O teste molecular possibilita a identificagao

de infecg¢des persistentes pelos gendtipos de al-
to risco e das lesdes precursoras (NIC2/3) antes
de alteragdes morfoldgicas visiveis em exames
citologicos. Em programas que adotaram o D-

NA-HPV como rastreamento primdrio, obser-
va-se aumento expressivo da detecgdo de lesdes
de alto grau em apenas um ciclo de rastreamen-
to, em comparagdo com a citologia convencio-
nal. O estudo de Indaiatuba (SP), por exemplo,
demonstrou que a detec¢do de NIC2+ foi cerca
de quatro vezes maior apos a implementagdo do
DNA-HPV, e quase 90% dos casos invasivos
identificados estavam em estadios iniciais (FI-
GO 1), frente a aproximadamente 67% antes da
mudanga de método (TEIXEIRA et al., 2022;
TEIXEIRA et al., 2024). Esses dados reforgam
que o rastreamento molecular amplia a janela
terapéutica e favorece intervengdes menos in-
vasivas e mais eficazes.

Reduciao de cancer avancado e mortali-
dade

A antecipagdo diagnéstica proporcionada
pelo DNA-HPV esta diretamente associada a
redug¢do de casos avancados ¢ metastaticos.
Uma meta-analise envolvendo quatro grandes
ensaios clinicos europeus (176.464 mulheres)
demonstrou reducdo de aproximadamente 40%
na incidéncia de cancer invasivo no grupo ras-
treado por HPV em comparagdo a citologia
(RAYNER et al., 2023). De forma consistente,
um estudo randomizado realizado na India re-
velou que o rastreamento primario com DNA-
HPV reduziu em 53% o risco de cancer em es-
tagio avancado e em 48% a mortalidade por
cancer cervical, quando comparado ao rastrea-
mento baseado em citologia (SANKARANAR-
AYANAN et al., 2009). Esses resultados evi-
denciam que programas organizados de rastrea-
mento com teste de HPV sdo capazes de reduzir
a mortalidade e a carga da doenca de maneira
mais efetiva, desde que acompanhados de flu-
xos de seguimento adequados.

Inovacoes futuras: autocoleta, vacinacio
e testes de RNA
A autocoleta de amostras vaginais surge co-

mo alternativa eficaz para ampliar a cobertura
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do rastreamento, sobretudo em populagdes vul-
neraveis. Estudos apontam que a autocoleta tem
sensibilidade comparavel a coleta realizada por
profissionais de saude para deteccdo de NIC2+
(DUAN et al., 2025). Além disso, essa estraté-
gia tem demonstrado aumentar significativa-
mente a adesdo ao rastreamento em mulheres
que ndo comparecem regularmente aos servigos
de satde, com taxas de participacdo até 39%
superiores as de grupos controle (COSTA et al.,
2023).

A integra¢do com programas de vacinagao
contra o0 HPV ¢ outro ponto estratégico. A va-
cinagdo em larga escala j4 demonstrou reduzir
a prevaléncia dos tipos virais de maior onco-
genicidade, como HPV 16 e 18, impactando di-
retamente a incidéncia de lesdes de alto grau
(KJAER et al., 2020). No Brasil, apesar do au-
mento progressivo da cobertura vacinal, ainda
ha heterogeneidade entre regides; por isso, re-
comenda-se manter o rastreamento universal,
independentemente do status vacinal individual
(BRASIL, 2024). Contudo, a vinculagao de da-
dos de rastreamento e vacinagdo permitird, no
futuro, ajustes mais precisos nos protocolos, co-
mo espagamento maior entre exames ou inicio
mais tardio em populacdes vacinadas. Assim,
vacinagdo e rastreamento sdo medidas comple-
mentares e sinérgicas para o controle do cancer
cervical (WHO, 2020).

Quanto aos testes baseados em RNA (mR-
NA E6/E7), trata-se de uma inovagdo promis-
sora para aumentar a especificidade do rastre-
amento. Ao detectar a expressdo de oncogenes
virais, esses testes distinguem melhor infecgdes
transitorias de infecgdes com potencial trans-
formador. Com base em uma revisdo sistema-
tica e meta-analise, os ensaios de mRNA man-
tém sensibilidade equivalente aos testes de
DNA para detec¢ao de NIC2+/NIC3+, ao mes-
mo tempo em que apresentam um ganho mo-
desto, porém consistente, de especificidade, po-
dendo assim reduzir encaminhamentos e proce-

(ARBYN et al.,
2022). Embora ainda ndo sejam amplamente a-

dimentos desnecessarios

dotados em programas populacionais, podem,
no futuro, desempenhar papel importante como
exame de triagem reflexa ou mesmo como
método primdrio em cendrios selecionados.

CONCLUSAO

Diante do exposto, percebe-se que o cancer
do colo do utero permanece como um impor-
tante problema de satde publica no Brasil e no
mundo, principalmente em paises de baixa e
meédia renda, onde a cobertura vacinal e a ade-
sdo ao rastreamento ainda sdo desafiadoras. A
infeccdo persistente pelo HPV de alto risco
constitui a principal causa da doenca, ¢ os avan-
cos nos métodos diagndsticos permitiram a
transicao de um modelo baseado exclusivamen-
te na citologia para estratégias centradas nos
testes moleculares de DNA-HPV.

Evidéncias cientificas demonstram que es-
ses testes apresentam maior sensibilidade, ele-
vada reprodutibilidade e potencial para reduzir
significativamente a incidéncia e a mortalidade
por cancer cervical, além de possibilitar inter-
valos mais longos entre os exames. No Brasil, a
recente incorpora¢do do DNA-HPV como mé-
todo primario de rastreamento representa um
marco nas politicas de preven¢do, alinhando-se
as recomendacgOes internacionais.

O impacto esperado inclui a detecg¢do pre-
coce de lesdes precursoras, redu¢do do nimero
de casos avancados e fortalecimento das agdes
de saude publica, sobretudo se associado a es-
tratégias inovadoras, como a autocoleta de
amostras € a integra¢ao com programas de vaci-
nacdo contra o HPV. Assim, a combinagao en-
tre prevengdo primdria e secundaria constitui o
caminho mais promissor para alcancar a meta
da OMS de eliminag¢ao do cancer do colo do u-
tero como problema de satde publica nas pro-
ximas décadas.
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