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] PAPILOMAVIRUS HUMANO (HPV)

Os HPV pertencem a familia Papillomaviridae e sao classificados
em cutaneos e mucosos, de acordo com seu tropismo epitelial.
Atualmente, ja foram identificados mais de 200 gendtipos de
HPV, sendo mais de 40 associados a infeccdo do trato ano-
genital e subdivididos de acordo com seu potencial oncogénico:

HPV de Alto potencial oncogénico, associado ao desenvolvimento
. de cancer e lesdes precursoras (HPV 16, 18, 26, 31, 33, 35, 39,
alto risco 45,51, 52, 53, 56, 58, 59, 66, 68, 73 e 82).
HPV de Baixo potencial oncogénico, predominantemente relacionado
. . a lesdes benignas, como verrugas (HPV 6, 11, 40, 42, 44, 54, 55,
baixo risco 61,62, 71, 74, 81,84 ¢ 89).

No entanto, a infeccao por HPV também estd associada a outros tipos

de cancer:

Tabela 1. Tipos de cancer e o percentual de casos associados a infeccao

por Papilomavirus Humano (HPV)

Percentual de casos associados ao HPV

Colo do utero 99%*
Anus 90%
Vagina 75%
Orofaringe 70%
Vulva 69%
Pénis 63%

* A maioria dos casos de cancer do colo do Utero é causada pelo HPV.

Fonte: National Cancer Institute (NCI), 2024.



CANCER DE COLO DO UTERO - EPIDEMIOLOGIA
E MORTALIDADE

A principal causa do cancer de colo do Utero é a infecgao por HPV de

alto risco, que esta presente em aproximadamente 99,9% dos casos no

mundo. No Brasil, o cancer de colo do Utero € o quarto tipo de cancer

mais frequente entre as mulheres.

De acordo com o Instituto Nacional
do Cancer (INCA), estima-se que,

entre 2023 e 2025, sejam registrados
Anualmente (2023 a 2025)

17.010

] ] ] novos casos de cancer
Brasil. Além disso, aproximadamente de colo do ttero

9.168

mortes

anualmente cerca de 17.010 novos

casos de cancer de colo do Utero no

9168 mortes causadas pela doenca devem

ocorrer a cada ano.

Dados do DATASUS indicam que, em 2020, foram
registrados 6.627 obitos, dos quais 39,1% foram
considerados prematuros, ocorrendo entre 39 e 69
anos de idade.

A infecgao genital pelo papilomavirus humano (HPV) afeta cerca de 54,4%
das mulheres sexualmente ativas e 41,6% dos homens. Em mais de 90%
dos casos, o sistema imunoldgico elimina o virus em até dois anos. No
entanto, em algumas situacdes, a infeccao persiste com tipos de alto risco,

podendo levar a lesbes precursoras e ao cancer de colo do Gtero.

Embora o HPV seja um fator necessario, sua presenca isolada nao
é suficiente para o desenvolvimento da doenca. Fatores genéticos,
ambientais e comportamentais, como imunossupressao, tabagismo,
multiplos parceiros sexuais e inflamagdes cronicas, também

desempenham um papel importante.



PREVENGCAO E DIAGNOSTICO PRECOCE: PILARES
NO COMBATE AO CANCER DE COLO DO UTERO

Embora existam estratégias preventivas bem estabelecidas, como a
vacinacdo e os métodos de rastreamento para o diagnéstico precoce,
a mortalidade por cancer de colo do Utero ainda é alta.

Nos paises de baixa e média renda, incluindo o Brasil, a maioria
dos casos séo diagnosticados em estagios avancados, tornando o
investimento em rastreamento ainda mais critico.

Ampliar os servicos de exames preventivos, como o Papanicolaou e
testes genéticos para detecciao do DNA viral do HPV e genotipagem,
é essencial para a identificacdo precoce de infec¢des por tipos de alto
risco, que podem levar ao desenvolvimento de lesbes precursoras e
evoluir para o cancer.

Estratégias essenciais para a Prevencgéo e
Diagnéstico Precoce do Cancer de Colo do Utero

\1) Acompanhamento @ Vacinacdo @ Rastreamento
Consulta ginecoldgica Imunizag&o contra Exames citopatoldgicos
periddica oHPV e moleculares

] ciToLOGIA EM MEIO LiQUIDO

A citologia cérvico-vaginal, também conhecida como exame de
Papanicolaou, ¢ um procedimento primordial para o rastreamento
de alteragdes celulares no colo do utero. Introduzido por George
Papanicolaou no inicio do século XX, 0 exame consiste na avaliagao das
células coletadas da zona de transformacao cervical para identificar
possiveis anormalidades celulares e nucleares.



Desde sua criagdo, a citologia convencional passou por
aprimoramentos, sendo um dos principais avancgos a introducdo da
citologia em meio liquido. Essa metodologia modernizou a forma
de coleta e processamento das amostras, reduzindo limitagdes e
aumentando a precisdo dos resultados.

A coleta é realizada com uma escova endocervical modificada,
projetada para obter uma amostra celular mais representativa.
Diferentemente da citologia convencional, onde as células sao
transferidas diretamente para uma lamina, na citologia em meio
liguido, a ponta da escova é imersa em um frasco contendo solucao
fixadora. Esse processo preserva imediatamente todas as células
colhidas e elimina a necessidade de preparacao imediata das laminas.
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Representacdo esquematica da citologia em meio liquido, destacando suas principais etapas:
(1) Coleta da amostra cervical, (2) Transferéncia para o frasco com solugao fixadora, (3) Preservacdo imediata
da amostra para manutengao da integridade celular, (4) Processamento laboratorial para remogdo de
impurezas, distribuicdo uniforme das células e preparacédo da lamina para andlise microscépica.

A citologia em meio liquido representa um avanco significativo no
rastreamento do cédncer de colo do Utero, proporcionando maior
qualidade e confiabilidade nos diagndsticos. A adocdo dessa
tecnologia nos laboratérios melhora a eficiéncia do exame e contribui
para a deteccao precoce de alteracdes celulares, beneficiando
diretamente a saude das pacientes.



Laminas de citologia convencional e citologia em meio liquido. (A) ASC-US na
citologia convencional, coloragdo de Papanicolaou, aumento de 40x. (B) ASC-US
na citologia em meio liquido, coloragdo de Papanicolaou, aumento de 40x. ASC-
US: Células escamosas atipicas de significado indeterminado (do inglés Atypical
Squamous Cells of Undetermined Significance).

Fonte: Simion, N., Caruntu, I.-D., Avadanei, E.-R., Balan, R.,, & Amalinei, C. 2014. Conventional
cytology versus liquid-based cytology in cervical pathology: Correspondences and
inconsistencies in diagnosis, advantages and limits.

| APLICACAO

O exame permite a detecgdo de neoplasias em estagios iniciais,
antes de evoluirem para o cancer de colo do Utero, o que reduz a
necessidade de tratamentos mais invasivos.

] DIFERENCIAIS

Melhor qualidade da amostra: a solucao fixadora preserva
as células imediatamente, reduzindo artefatos técnicos
como dessecamento pelo ar e sobreposicao celular.



Maior precisdo diagnéstica: o processamento laboratorial
inclui etapa de remocao de impurezas, COMmo mMuco,
hemacias e célulasinflamatoérias, resultando em esfregacos

mais limpos e homogéneos.

Reducdo de falsos negativos: a uniformidade da amostra
e a preservacao adequada das células minimizam erros

que poderiam comprometer a deteccao de lesdes.

Possibilidade de testes adicionais: o material armazenado
no frasco pode ser utilizado para exames complementares,
como testes moleculares para deteccao do HPV e outros
micro-organismos patogénicos entre eles a Chlamydia
trachomatis e a Neisseria gonorrhoeaqe.

I TESTAGEM MOLECULAR DO HPV

A

diretamente o material genético do
HPV na amostra cervical coletada,
sendo mais sensivel que a citologia
convencional. O procedimento utiliza
técnicas avancadas, como a Reagao
em Cadeia da Polimerase (PCR) e a Captura
Hibrida, permitindo detectar o virus antes que

lesdes cervicais pré-cancer se desenvolvam.

A identificacdo dos tipos especificos de HPV em
uma amostra € essencial para detectar aqueles de

testagem molecular detecta

alto risco e com maior potencial oncogénico. Essa informacao

orienta as decisdes clinicas, permitindo um acompanhamento mais

assertivo, a indicacdao de tratamentos adequados e a definicao de

estratégias preventivas.



] CAPTURA HIBRIDA

A captura hibrida € uma técnica utilizada para detectar sequéncias
conhecidas de DNA por meio da hibridizagdo de acidos nucleicos,
sendo amplamente empregada na identificacdo do DNA do HPV,
especialmente dos tipos de maior potencial oncogénico.

A metodologia fundamenta-se na hibridizacdo do DNA viral com
sondas de RNA, seguida da captura dos hibridos por anticorpos
e deteccdo de sinal quimioluminescente. No entanto, embora
identifique a presenca do DNA viral, nao diferencia os gendtipos
especificos do HPV presentes na amostra.
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Representacgdo esquematica da captura hibrida, ilustrando as etapas do ensaio. (1) Desnaturacao
do DNAalvo, (2) Hibridizagdo com sonda de RNA do HPV, (3) Captura dos hibridos por anticorpos monoclonais
(4) Adigao de um segundo anticorpo conjugado a enzima fosfatase alcalina e (5) Clivagem de um substrato
quimioluminescente pela enzima, gerando sinal de |luz detectavel.

REAGAO EM CADEIA DA POLIMERASE EM TEMPO
REAL (qPCR)

A Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR) é uma técnica que amplifica
sequéncias especificas de DNA, permitindo a deteccdo de material ge-
nético em quantidades muito pequenas, com alta sensibilidade. A PCR
em tempo real, uma variagao da PCR convencional, utiliza marcadores



fluorescentes para monitorar a amplificagao do DNA. Realizada em siste-
ma fechado, essa abordagem reduz o risco de contaminagao e melhora
a precisao na quantificacdo e anélise dos resultados.

O Real-Time PCR Multiplex ¢ uma técnica altamente sensivel e
especifica para a deteccao do HPV. Diferente da captura hibrida, que
apenas indica a presenca do virus sem distinguir genotipos, essa
técnica permite a quantificacdo e genotipagem simultanea do HPV
em uma Unica reacao. O exame identifica com precisao os tipos HPV16
e HPV18, fortemente associados ao cancer de colo do Utero, além de
detectar outros 12 tipos de HPV de alto risco (31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56,
58, 59, 66 e 68), proporcionando uma analise abrangente.

PCR em tempo real baseada em sondas fluorescentes (qPCR)
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Esquema ilustrativo das etapas da PCR em tempo real (QPCR) e PCR multiplex. APCR em tempo
real é realizada em trés etapas: desnaturagao (95°C), anelamento de primers (60°C) e extensao (72°C), com
monitoramento da amplificacdo através da fluorescéncia. A curva de amplificacdo no grafico mostra a
progressdo do processo. A Real-Time PCR multiplex permite a amplificagdo simultdnea de multiplas
sequéncias-alvo do HPV, com monitoramento em tempo real de cada tipo viral através de fluorescéncia
especifica para cada gendtipo do HPV.
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] ApLICACAO

Os testes moleculares sao o padrao ouro na deteccdao do DNA viral do
HPV, permitindo a identificacdo e genotipagem dos tipos de alto risco,
sendo fundamentais para o rastreamento e o diagndstico precoce.

] DIFERENCIAIS

Maior sensibilidade e precisdo: permite detectar niveis

muito baixos de carga viral em células e tecidos.

Identificagdo dos tipos virais: diferencia entre HPV de

baixo e alto risco, auxiliando na tomada de decisao clinica.

Complementacdo ao exame citolégico: pode ser realizado
@ em conjunto com a citologia, aumentando a eficacia do
rastreamento.

Monitoramento de pacientes: permite o acompanha-
mento de mulheres que ja apresentaram alteracdes celu-
lares, auxiliando na definicao da conduta médica.

] EXAMES DISPONIVEIS

Cédigo Exame

COLPO COLPOCITOLOGIA ONCOLOGICA

COLPOL CITOLOGIA LiIQUIDA - [COLPOCITOLOGIA MEIO LIQUIDO]
CHPVIA HPV - CAPTURA HIBRIDA

HPVGENO HPV GENOTIPAGEM (28 GENOTIPOS)

HPVPI HPV - PCR QUALITATIVO E GENOTIPAGEM

ONCV DETECGAO RNAM GENES E6 E E7 - HPVS ALTO RISCO



I POR QUE SER UM PARCEIRO BRASIL APOIO?

J Qualidade Certificada: o Brasil Apoio
integra a AFIP, laboratdrio Acreditado com

exceléncia pela ONA em Nivel 3 e pelo PALC.

Infraestrutura de Exceléncia: atuamos
em parceria com as principais empresas de

insumMos e equipamentos do mercado.

Equipe Altamente Qualificada: contamos
com uma equipe multidisciplinar experiente,
preparada para oferecer todo o suporte

necessario aos NOssos clientes.

Resultados Confiaveis: servicos diagnds-

ticos com o rigor técnico que seus

pacientes merecem.
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