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RESUMO: Asvacinas contra o Papilomavirus Humano (HPV) j& estdo disponiveis para consumo. Temos dois tipos. a bivalente,
guedeterminaimunidade contra ostipos oncogénicos 16 e 18, osmaisr elacionados com os car cinomas anogenitais e da or ofaringe,
aquadrivalente, que além desses, imuniza contra ostipos 6 e 11, que provocam as verrugas anogenitais. Estdo maisindicadas para
mulheres dos 10 aos 25 anos, antes do inicio da vida sexual ou naquelas que néo tiveram contato com ostiposviraisenvolvidos. As
vacinasndo tém efeito em quem ja possui lesdes provocadas pelostiposviraisimunizavels. Podem ser usadas nasimunodeprimidas
por qualquer causa, naquelas que estdo amamentando, mas sdo contra-indicadas durante a gravidez. O uso em homens, guar dan-
doasmesmasindicagdes, foi liberado pelo FDA (Food and DrugsAdministration) norte-americano, porém aindando pelaANVISA
(Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria), o correspondente brasileiro. Para aqueles que ja estdo contaminados pelos tipos
virais envolvidos, resta esperar pela vacina terapéutica que permanece em avaliacdo com ensaios clinicos.

Descritores: Infecges pelo Papilomavirus. Neoplasiaintra-epitelial; prevencéo e controle. Papilomavirus, vacina. Carcinomade células
€SCamosas.

Dos mais de 100 tipos de Papilomavirus hu- e suas lesdes precursoras.! Atualmente, ndo ha for-
mano (HPV) descritos, cerca de 40 séo sexual mente ma efetiva para prevencdo nem cura para as mani-
transmissiveis e provocam a doenca sexua mente festagBes clinicas. A infecgdo sO pode ser evitada
transmissivel maisfrequente naatualidade. Naidade pela completa abstinéncia sexual, enquanto que o
de 50 anos, 80% das mulheres terdo sido contamina- tratamento das verrugas e das anormalidades

das por esse virus.! Entretanto, ainfeccao € adquiri- citol6gicas consiste na remocao das células acome-
da principalmente na adolescéncia? e as maiores ta- tidas e no seguimento para deteccéo das recidivas.
xas de infeccdo aparecem nas mulheres sexual men- Asvacinas profilaticas prometem reduzir aincidén-
te ativas com até 25 anos de idade.® Enquanto a mai- ciadainfecgdo pelo HPV e das suas lesdes clinicas
oria das pessoas elimina ainfec¢do em até dois anos, e subclinicas.®

muitos tipos possuem alto risco de progressao para A presencadostipos 16 e 18 em 70 a 76% dos

cancer,* sendo o HPV identificado em mais de 99% carcinomas cervicais, e em 63 a 95% dos carcinomas
dos carcinomas cervicais.! Além disso, a infeccédo ndo-cervicais, ressaltam o potencial para prevencdo
esta potencialmente associada com 90 a 93% dos damaioriadesses tumores pela vacina profil &tica con-
carcinomas anais, 12 a 63% dos carcinomas da tra 0 HPV.® Meta-andlise sugeriu que 80% dos carci-
orofaringe, 36 a 40% dos carcinomas do pénis, 40 a nomas anais poderiam ser evitados pelavacinagdo con-
64% dos carcinomas vaginais e 40 a 51% dos carci- tra os tipos 16 e 18 do HPV,® assim como, estudos
nomas davulva.® prospectivos mostraram eficaciadas vacinas bival ente

Os tipos virais mais comuns na regiao e quadrivalente, contra esses mesmos tipos virais, em
anogenital sdo os 6 e 11, responsaveis por 90% das 60% dos vaginais, 40% dos vulvares’ e em quase a
verrugas e 0s 16 e 18, relacionados aos carcinomas totalidade dos carcinomas cervicas, em mulherescom
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até 26 anos de idade.® A vacina quadrivalente, quein-
clui ostipos6 e 11, também serevel ou eficaz contraas
verrugas anogenitais.® Atualmente, essas vacinas es-
t&o disponiveis e podem potencialmente reduzir ainci-
dénciade todos esses carcinomas, mas apenas se apli-
cadas antes do inicio das atividades sexuais.®

A avaliacdo da sua eficécia esta baseada na
possibilidade de prevenir a infeccéo persistente e a
neoplasiaintra-epitelial. Osensaiosclinicos Fases| e
Il revelaram a seguranca das vacinas e sua capaci-
dade de produzir titulos muito el evados de anticorpos,
que sdo baixos ou inexistentes depois da infeccéo
natural. Os de Fases Il e lll confirmaram esses as-
pectos e mostraram eficacia de quase 100% em pre-
venir ainfeccdo e a neoplasiaintra-epitelial associa-
daaostipos oncogénicos das vacinas. Outros ensai 0s
também comprovaram a protec&o cruzada contra in-
fecgOes causadas por outrostiposvirais, como o045 e
031°

Baseado nesses aspectos, a melhor estraté-
gia sera vacinar as meninas entre os 8 e 0s 14 anos
deidade.°A AgénciaNacional de Vigilancia Sanita-
ria (ANVISA) aprovou a vacinagdo de mulheres
entre 0s 10 e 0s 25 anos de idade. Todavia, avacina
quadrivalente foi eficaz em mulheres entre 0s 24 e
0s 45 anos que ainda ndo estavam infectadas pelos
virus pelos quais foram imunizadas.® Outros estu-
dos clinicos mostraram sua utilidade em mulheres
de até 55 anos de idade.** A taxa de novas infec¢Oes
diminui com aidade etipicamente ndo evoluem para
neoplasiaintra-epitelial dealto grau em mulheresmais
velhas. Devido aisso, o potencial beneficio davaci-
nacdo profilética nas idades mais avancadas € bai-
X0.%2

Mulheres queficaram gravidas durante ensaio
clinico de fase |11 ndo apresentaram efeitos negativos
ao feto ou a gestacdo. Os estudos em animais ndo
mostraram efeitos del etérios. Mesmo assim, devido ndo
haver estudos adequados e bem controlados em mu-
Iheres gravidas, a vacinagdo contra 0 HPV néo é re-
comendada durante a gestagdo.™

Em trabalho experimental, as ratas vacinadas
durante agestacéo e alactagcdo ndo apresentaram efei-
tos colaterais ou deletérios para as crias.** Ensaios cli-
nicos ndo mostraram eventos colaterais em lactentes
cujas mées receberam vacinaquadrivalente ou placebo
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gue pudessem ser atribuidos as substancias do experi-
mento.™ Mulheres que estdo amamentando podem ser
vacinadas.®®

N&o ha contra-indicacdo para as vacinas em
imunodeprimidos. Entretanto, é aindadesconhecida, e
vem sendo estudada, sob qual circunstanciaespecifica
de imunodepressdo, aimunogenicidade da vacina po-
deria ser afetada.’®

As vacinas usam particulas semelhantes as
virais(VLP=virus-like particles) paragerar anticorpos
neutralizantes contra a L1, a maior proteina do
capsideo viral.'” Entretanto, ndo possuem efeito
terapéutico contra as infecgdes HPV pré-existentes
e lesdes HPV induzidas.'”!® Para tal, vacinas tera-
péuticas vém sendo desenvolvidas, com objetivo de
estimular a imunidade celular contra as células
infectadas.'® As vacinas profilaticas podem evitar
apenas as infecgdes pelos tipos de HPV pelos quais
as pessoas imunizadas ndo foram contaminadas,®
mesmo que tenham histéria pregressa ou atual de le-
sbes induzidas pelo HPV.

Os ensaios clinicos ja mostraram evidéncia
suficiente para que as vacinas contra o HPV sgjam
aplicadas.** O FDA (Food and DrugsAdministration),
0rgdo norte-americano que regula, entre outras coisa,
os medicamentos daquele pais, liberou sua aplicacéo
em homens entre 9 e 26 anos, desde que ainda néo
tenham iniciado suavidasexual outido contato com os
tipos virais envolvidos na imunizacdo, desde outubro
de 2009.%

A vacina terapéutica quadrivalente é aplica-
dacom injecdo intramuscular, em trés doses, sendo a
segunda e aterceira, 2 e 6 meses apds a primeira. A
bivalente, da mesma forma, porém um e seis meses
depois dadoseinicial. Quanto ao tempo de imuniza-
céo conferido pela vacina, podemos afirmar que o
ensaio clinico com seguimento mais longo com a
guadrival ente esta atualmente em 60 meses e 0s tes-
tes sorol 6gicos demonstram que aimunizagao persis-
te. Esse estudo terd a duragdo de 14 anos.*® Por en-
guanto, ndo se sabe em quanto tempo, apds as trés
dosesiniciais, haveranecessidade derefor¢o ou nova
vacinagdo.’ E importante ressaltar que a vacinagio
contrao HPV ndo substitui o rastreamento de rotina
para o cancer cervical, como atualmente é recomen-
dado.*®
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ABSTRACT: Vaccines against human papillomavirus (HPV) are already available for use. There aretwo of them: bivalent, that
provokes immunity against oncogenic types 16 and 18, the most involved in anogenital and oropharyngeal carcinomas, and the
quadrivalent, that includes these types and the non-oncogenic types 6 and 11, responsible for most of anogenital warts. They are
indicated for women from 10 to 25 years old, before sexual life beginning or to those that did not have been infected with HPV
types of the vaccines. These vaccines have no ther apeutic effects against pre-existing HPV infections and HPV-associated lesions.
They can be used in immunosuppressed persons, in those who are breast feeding, but are contra-indicated during pregnancy.
Their usein males, with the same indications, is already approved by the north-american FDA (Food and Drugs Administration),
but not yet by ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria), the correspondent Brazilian governmental agency. For those
infected by vaccines enrolled viral types, therapeutic vaccines, nowadays in test in several controlled trials, remain a hope for a
future effective treatment.

Key words: Papillomavirusinfections. Intra-epithelial neoplasia; prevention and control. Papillomavirus, vaccine. Carcinoma, squamous
cel.
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