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Sr. Presidente.

Considerando-se que o virus do papiloma humano (VPH ou HPV), ¢ um vi

rus que infecta os queratindcitos da pele ou mucosas, e possui mais de 2 variagdes diferentes;

Considerando-se que a maioria dos subtipos esta associada a lesdes benignas, tais como
verrugas, mas certos tipos sdo frequentemente encontrados em determinadas neoplasias como o
cancro do colo do ttero, do qual se estima que sejam responsaveis por mais de 90% de todos os
casos verificados;

Considerando-se que a principal forma de transmissiio do HPV ¢ por via sanguinea, sendo a
doenga sexualmente transmissiveis (DST), mais frequente;

Considerando-se que se estima que de 75 a 100% da populagiio feminina mundial esteja
infectada, e que 20 % das mulheres contraiam a infec¢fo durante algum periodo de suas vidas;

Considerando-se que a infecg@o também pode ocorrer no homem, €, embora as manifestagdes
clinicas sejam menos frequentes do que na mulher, estima-se que 50 % da populagdo masculina
esteja infectada pelo virus.
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Camara de Vereadores de Pindamonhangaba
Estado de Sao Paulo

REQUEIRO, ouvido o Plenario, seja oficiado ao Sr. Governador do Estado de Séo Paulo,
solicitando:

1: que a vacinagio contra o HPV, seja estendida para as mulheres até 18 anos;

2: que a vacinagdo contra o HPV, seja colocada a disposigio dos homens, na faixa etiria de 11 a
18 anos,

Plenario Dr. Francisco Romano de Oliveira, 25 de margo de 2014

Vercador FELIPE ¢ ESAR - FC

Rua Alcides Ramos Nogueira, 860 - Loteamento Real Ville - Mombaga - 12400-900 - Telefax: (12) 3644-2250
Pindamonhangaba - SP Portal: www.camarapinda.sp.gov.br




1s do papiloma humano - Wikipédia, a enciclopédia livre

http://pt.wikipedia.org/wiki/Virus de papiloma h

Virus do papiloma humano

Origem: Wikipédia, a enciclopédia livre.

O virus do papiloma humano (VPH ou
HPV, do inglés human papiloma virus) é
um virus que infecta os queratinécitos da
pele ou mucosas, e possui mais de 2
variagoes diferentes. A maioria dos
subtipos estd associada a lesoes
benignas, tais como verrugas, mas certos
tipos sdo frequentemente encontrados

-em determinadas neoplasias como o

}

>ancro do colo do Utero, do qual se
estima que sejam responsaveis por mais
de 90% de todos os casos verificados.

A principal forma de transmissao do HPV
¢ por via sanguinea, sendo a doenga
sexualmente transmissiveis (DST) mais
frequente. Estima-se que 75 a 100% da
populagao feminina mundial esteja
infectada, e que 20% das mulheres
contraiam a infec¢do durante algum
periodo das suas vidas. A maioria das
situagbes nao apresenta sintomas
clinicos, mas algumas desenvolverao
alteragoes que podem evoluir para

—~cancro. O exame de rastreio para

Jdiagnodstico destas alteragoes ¢ a
citologia cervical ou Papanicolau. A
infecgdo também pode ocorrer no homem
e, embora as manifestagoes clinicas
sejam menos frequentes do que na
mulher, estima-se que 50% da popula(iéo
masculina esteja infectada pelo virus.

O tratamento ¢ demorado e depende das
técnicas aplicadas? . Apesar de em varios
casos haver recaida, € comum em outros
casos, principalmente se diagnosticado a

tempo, a cura? e a eliminagéio do virus do organismo.
As estratégias de prevengdo sdo similares as das

Virus do papiloma humano

HPV em microscopia electrinica

Classificacio e recursos externos

CID-10 B97.7 (http://apps.who.int,
/classifications/icd10/browse
[2010/en#/B97.7)

078.1 (http://www.icd9data.com
/getICD9Code.ashx?icd9=078.1),
079.4 (http://www.icd9data.com
/getICD9Code.ashx?icd9=079.4)

6032
(http://fwww.diseasesdatabase.com
/ddb6032.htm)

med/1037
(http://www.emedicine,com
/med/topicl1 037 . htm)

D030361 (http://www.nlm.nih.gov
/cgi/mesh

/2014/MB cgi?ield=uid&
term=D030361)

&Q_ Aviso médico

CID-9

DiseasesDB

eMedicine

MeSH

4
Virus do papiloma

humano

restantes DSTs, passando sobretudo por evitar
comportamentos de risco. Existe no mercado mais de
um tipo de vacina contra o HPV, que previnem a
infeccao por alguns dos subtipos mais frequentes de
HPV, encontrando-se em discusséo a sua inclusdo nos
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planos nacionais de vacinagdo de diversos paises.

As opcdes de tratamento dependem do tipo e extenséo
das lesdes causadas pelo HPV, podendo ser empregue
um tratamento destrutivo ou excisional (destruigao
e/ou remocéao das lesdes), ou um tratamento a base de
medicamentos imunomoduladores como interferao e
imiquimod.

Cépside proteica do Virus do

Indice papiloma humano
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Sinais e sintomas

O tipo e gravidade dos sintomas dependem do "tipo" de virus do HPV, e do local de
infeccdo. A principal destringa feita entre as variantes do virus distribui-os por duas
categorias: os que infectam as superficies cutneas em geral, e os que infectam a
regido genital. Seja qual for a regifo afetada, na maior parte dos casos a infecgéo &
assintomatica e resolve-se espontaneamente sem deixar seqiielas. Alguns tipos de virus,
contudo, e em especial 0s que afetam a drea genital, podem causar alteragdes que vao
desde lesGes benignas a cancer.

Verrugas

A manifestacdo mais caracteristica e frequente da infec¢éo por HPV é a formacgéao de
verrugas, que sdo lesdes hiperproliferativas benignas também designadas por

papilomas, de onde deriva o nome do virus. Contudo, diferentes subtipos de HPV s&o
responséaveis por infecc¢io preferencial em diferentes zonas, sendo capazes de causar

diversas patologias.




1s do papiloma humano - Wikipédia, a enciclopédia livre http://pt.wikipedia.org/wiki/Virus do_papiloma h

w Verrugas: Séo causadas por subtipos cutaneos como o
HPV-1 e HPV-2, e podem ocorrer em locais como as m#os, 0s
pés e a face, entre outros. A forma de transmisséao do virus
inclui o contacto casual com zonas infectadas, podendo
ocorrer auto-inoculagdo para novas areas. Este tipo de
manifestacdo estd geralmente associada a individuos mais
jovens, e nao aparenta estar relacionada com um aumento
do risco de cancro

= Condiloma acuminado: Mais de 30 variantes de HPV
infectam a regiao genital, embora os tipos 6 e 11 sejam os
principais responséveis por cerca de 90% dos casos, I
podendo causar verrugas na vulva, pénis e dnus. Estes Verrugas no halux.
condilomas verificam-se sobretudo em populacdes adultas e
- sexualmente activas, sendo mais frequente nas mulheres (dois tergos dos casos).

» Papilomatose respiratoria: Esta manifestacfo rara decorre com a formacéo de
verrugas ao longo das vias respiratdrias, podendo causar obstrucao a passagem do
ar e obrigando a intervengoes cirargicas recorrentes para a sua excisao.

Cancro

E a consequéncia mais grave da infec¢ao por HPV, e
varios tipos, de entre os quais 0 16, 18, 31 e 45, séo
considerados de risco elevado para o desenvolvimento
de cancro. Os tipos de cancro que estdao em alguma
medida associados com o HPV incluem cancro do colo
uterino, do &nus, da vulva, do pénis e da cabeca e
pescoco. Destes, o mais importante (no sentido em que

__foi aquele em que se encontrou uma maior taxa de 5 tmem e sawe AR §
correlacdo com a infecgéo) é o cancro do colo do ttero, Tt wmasind o coins por 00
considerando-se que 95% dos casos, ou até mais, sao
devidos ao HPV,

Frequéncia mundial do
cancro, e relagdo com o HPV
(a vermelho),

A transformacdo em células malignas ¢ um processo
lento, e ocorre em pessoas que tém uma infecgdo
persistente durante muitos anos. Contudo, esta infecgéo pode nao estar associada a
manifestacdes como condilomas, o que justifica a realizagéao de testes de rastreio
regulares.

Rastreio e diagnadstico

O diagndéstico pode ser feito através da histéria clinica, exame fisico e exames
complementares. O rastreio da sequela mais importante (o cancro do colo do ttero) é
feito por rotina através do Papanicolau, que embora néo detecte a presenga do virus,
permite reconhecer as alteragées que ele causa nas células.

A biopsia é utilizada para a observacgao e caracterizacao das alteracdes celulares
através da analise microscdpica de uma amostra, embora apenas seja efectuada em
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situacdes concretas, como em pacientes e
imunodeprimidos, quando ha duvida no diagndstico, ou :
caso haja suspeita de evolugao para neoplasia.

A colposcopia e peniscopia sdo técnicas que permitem a
pesquisa de condilomas de reduzidas dimensdes nas
mucosas, que constituem um sinal claro da infecgao por
HPV.

Mais recentemente, foram desenvolvidas técnicas de o

biologia molecular (hibridizagdo, PCR, captura hibrida) Amostra com coloragio

que permitem a detecgao de DNA virico em fragmentos Papanicolau - observa-se uma
de biopsia ou escovado cervical, e possuem elevada celula atipica.

especificidade e sensibilidade. Estas técnicas sao as
_unicas formas de diagnosticar inequivocamente o HPY,
smbora em termos clinicos seja de maior valia a caracterizagao do nivel de alteragdes
morfoldgicas, visto que a presenca de HPV sem alteragdes citolégicas n&o é motivo de
alarme visto muitas das infecg¢des serem transitdrias e de resolucao espontanea.

Fisiopatologia

Os mecanismos patolégicos da HPV estao melhor
caracterizados nas espécies com elevado risco de induzir
cancro do colo do Gtero.

De uma forma geral, o0 HPV possui no seu genoma varios
genes que sao expressos numa fase inicial (“early
genes”). Alguns destes, concretamente os genes EG e E7,
foram classificados como oncogenes pela sua capacidade
de induzir a transformacao maligna das células
““infectadas. O E6 e E7 codificam oncoproteinas que tém
como alvo as proteinas Rb e p53 respectivamente, que
sao proteinas codificadas por genes supressores
tumorais. O Rb (gene do retinoblastoma) impede a célula

de prosseguir a divisdo celular, ao bloquear o factor de Estrutura gendmica do
transcricao E2F. A p53 tem o0 mesmo efeito ao aumentar HPV-16, uma das estirpes de
a expressado de p21, além de também desencadear a alto risco.

apoptose em casos de dano extenso ao ADN,
Basicamente, os genes E6 e E7 induzem a divisao celular
€ evitam a apoptose.

m E1 e E2: tém a fungéo de controlar a replicacao e a transcri¢cao do DNA.
m E4: Alteracao da matriz intracelular

m E5: Estimulo para proliferacéo

m E6 e E7: Transformacao celular

Pensa-se que 0 HPV infecta células da camada basal do epitélio estratificado, inserindo
0 seu ADN no ntcleo de forma a ser copiado durante a replicacao celular; nesta fase
sdo expressos os “early genes”. Quando uma das células migra para longe da
membrana basal, atinge um maior estado de diferencia¢do, que podera constituir o
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sinal para a expressdo dos “late genes”, codificando as proteinas L1 e L2 responséaveis
pela sintese da capside para criagdo de novos virus.

A prevencao da apoptose e indugao da divisao celular sdo os principais mecanismos
responsaveis pelo desenvolvimento de neoplasias. A evolugao da infecgdo por HPV no
colo uterino (e mais raramente no pénis, cabeca e pescogo ou outros locais) cursa com
uma alteracdo crescente da morfologia celular (displasia) do epitélio, com posterior
invasdo local de tecidos adjacentes, e metastizagao a distancia.

A prevencao da infecgdao por HPV pode ocorrer a dois

niveis distintos, para prevengao das estirpes cutaneas, e HPVL (e - s
das estlrpes g’enltals‘ _—{ﬁ?vréﬁ {Mucosa corvieel « Chporal
] HPVEER (Mo corvitsl - vanere)

PV iCuidnos - Regito genital)

Estirpes cutaneas - IV (Cutioso  RegiSo sent)
FVEL (Mcnsa corvical « caprra)
" Mevido a capside proteica, o HPV pode resistir durante P16 {Macosa cervical - casorns)
periodos prolongados em varias superficies. Alguns V-2 (Cotbaco - Mios)

cuidados que podem evitar a infecgao incluem: poy

Algumas estirpes frequentes
de HPV, e alteragbes que
induzem.

® Proteger os pés com calgado apropriado em
balnedrios piblicos

» Evitar o contacto com a superficie de sanitarios de
uso publico, e outras superficies com nivel de higienizacao duvidoso

» Tratar as verrugas, para evitar que o virus seja transportado acidentalmente para
zonas de pele sadia e cause um novo foco (auto-inoculacao)

Estirpes genitais

__A principal via de contagio das variantes genitais do HPV é através de contacto sexual,
factor importante na prevencéo.

m Evitar comportamentos sexuais de risco — Nomeadamente através do uso de
preservativo com parceiros ocasionais, com a vantagem acrescida de proteger
contra outras DSTs. De acordo com alguns autores, a aplicacao de microbicidas
topicos antes da relagédo sexual também parece prevenir a infecgdo por HPV,

» Evitar o contacto com a superficie de sanitarios de uso publico, e outras
superficies com nivel de higienizacdo duvidoso.

® Vacina contra o HPV — Encontra-se disponivel em varios mercados vacinas
(Gardasil, Cervarix) contra algumas estirpes de HPV implicadas na génese do
cancro do colo do ttero e dos condilomas acuminados, que sdo capazes de evitar a
infeccéo. E de notar, contudo, que ndo sdo eficazes caso a doenga tenha sido
adquirida antes da administracdo da vacina, e que apenas protegem contra a
infeccao por determinadas estirpes e nédo de todas, pelo que a realizagdo de
rastreios regulares continua a ser indispensavel. Individuos infectados com um
tipo de HPV podem ainda beneficiar do efeito protector da vacina contra a infecgéo
pelos outros subtipos que esta cobre.
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w Papanicolau — O exame citoldgico de rotina é a maneira mais eficaz de detectar as
alteragoes celulares causadas pelo HPV, permitindo assim a intervencgdo antes da
evolugao para cancro.

Tratamento

E em regra muito dificil erradicar por completo a infecgéio, pelo que na maioria dos
casos o tratamento visa reduzir ou eliminar as lesdes causadas pelo HPV. Como a
infecgao subjacente as les0es mantém-se, € frequente a ocorréncia de recidivas,
devendo manter-se o acompanhamento médico.

A maioria dos métodos tem hons resultados, ndo havendo ainda dados que apontem

para um procedimento preferencial, nem informacgéao sobre a eficacia comparativa entre

tratamentos combinados e monoterapia, pelo que a abordagem terapéutica é deixada ao
~ecritério do médico e do paciente.

m Agentes tépicos — Aplicados sobre a lesdo, promovem a dissolugdo da queratina
e/ou morte das células que constituem a lesédo. Ex: podofilina, 5-fluorouracil, acido
tricloroacético.

» Imunomoduladores — Substancias que estimulam o sistema imunitirio no
combate a infecgdo. Ex: imiquimod , retindides, interferdo.

» Procedimentos cirurgicos — Remogdo das lesoes através de diversos processos,
como, por exemplo, excisdo com bisturi, cirurgia de alta frequéncia, laserterapia e
crioterapia.

Prognostico

—As lesdes cut@neas (verrugas) néo sdo em geral
preocupantes do ponto de vista do quadro clinico. A
principal complicagédo esté relacionada com a evolugéo
para cancro das lesoes causadas por alguns tipos de
HPV, em especial no colo do Gtero. As lesGes ohservaveis
por citologia ou biopsia s@o categorizadas em trés

i w -
dpphasia  ducens dipgdliii

estadios, que vao desde CIN-I (displasia ligeira) a CIN-III ¥
(carcinoma “in situ”’), que tem elevada probabilidade de e
evoluir para cancro cervical invasivo. Uma maior Estdgios possiveis na

extensfo da displasia acarreta um pior prognostico, pelo evolucéio para cancro.
que quanto mais cedo € feito o diagnéstico, melhores séo
as hipéteses de que as lesdes sejam controladas com
tratamento. E muito improvavel que ap6s diagnéstico e inicio de tratamento a displasia
evolua para cancro.

Em doentes imunocomprometidos, o risco de evolugao para cancro encontra-se elevado,
devido a menor capacidade de resposta contra o agente agressor, assim como a
diminui¢8o da capacidade de detectar e destruir as células infectadas.

O resultado de um Papanicolau pode por vezes indicar a presenga de células atipicas
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(ASCUS, do inglés atypical cells of undertemined significance). Como o nome indica,
estas células atipicas ndo tém um significado claro, mas sdo uma indicagao para
aumentar preventivamente o nivel de vigilancia.

Passado e futuro

Os condilomas acuminados, manifestacio tipica de uma infecgdo genital por HPV, sdo
conhecidos desde a antiguidade e desde entdo reconhecidos como uma doenga venérea.
O termo deriva da jungdo do termo Latim "condyloma" ou Grego "kondyloma", que
significa tumor duro, e do termo Latim "acuminare", cujo significado é tornar
pontiagudo ou agugar.

No inicio do século XX, realizaram-se estudos com filtrado acelular obtido de verrugas
genitais, que se provou causarem o aparecimento de verrugas na pele, e indicou a
" stiologia viral da infecgao.

Foi no final da década de 1960, com o advento da microscopia electrdnica, que se
detectaram e caracterizaram as particulas virais em amostras de verrugas genitais. No
inicio dos anos 1970, estudos epidemiolégicos evidenciaram que a transmissdo do HPV
ocorria por contacto sexual,

Na segunda metade dos anos 1970, foi constatado que as alteragdes induzidas pelo HPV
poderiam levar a malignizagdo e ao cancro, tendo desde entdo inameros estudos
comprovado a elevadissima relagao entre infecgao por HPV e cancro do colo do ttero e
no final dos anos 1990 descrevia-se a presenga viral em aproximadamente 100% dos
casos de cancer cervical. Por esse motivo passou-se a afirmar que nao existe cancer do
colo sem HPV.? Desde entfo, uma grande variedade de estirpes foi identificada por
analise de ADN (mais de 200), encontrando-se agora bem caracterizadas mais de 85, de
entre as quais as que causam a quase totalidade do carcinoma cervical. A partir da
segunda metade dos anos 1990 o virus HPV passou também a ser associado a alguns
casos de cancer peniano. Embora ainda seja um assunto controverso pois admita-se
outras hipdteses causais (p.ex. fimose), estudos utilizando PCR descrevem a presenga
de HPV no carcinoma peniano variando de 30 a 100% dos casos.® 7 Estudos recentes
também tentam estabelecer uma correlagdo importante entre canceres de orofaringe e
o HPV. Tais estudos tentam explicar o aumento desses tipos de céncer através do
aumento da préatica do sexo oral ao longo das dltimas décadas. Entre os anos de 2006 a
2007 o IéiPV poOde ser encontrado em 93% dos tumores localizados na boca e na

faringe.

Em 2006 completou-se o desenvolvimento de duas vacinas contra alguns subtipos de
HPV, que utilizam a protefna L1 da cépside. Estas vacinas, agora dlsponlvels no
mercado, permitiro (segundo as expectativas) diminuir em mais de 70%* o nimero
total de cancros do colo do Utero no prazo de cerca de 20 anos, caso as nova geragoes
de mulheres sejam vacinadas (uma vez que elas apenas sdo activas antes da infecgao se

instalar).

De futuro, é possivel que as vacinas sejam mais abrangentes no espectro de HPV que
cobrem, aumentando ainda mais os seus beneficios.O exame & feito pela vagina da
mulher que fez sexo.
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Vacinacao gratuita contra o HPV

O governo brasileiro anunciou que a partir de 10 de marco de 2014, meninas de 11 a 13

anos poderido receber a vacina contra o papilomavirus humano (HPV), gratuitamente,
nas escolas publicas e privadas e nos postos de satide. O HPV é responsével por 95%

dos casos de cancer de colo do utero. Em 2015, a cobertura incluira as meninas de nove

a 11 anos. A partir de 2016, a acfo ficard restrita as garotas de nove anos.lcarece de

fontes?]
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» Verruga genital
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m INCA — Instituto Nacional do Cancér HPV: Perguntas frequentes

(http://www.inca.gov.br/conteudo_view.asp?id=327)
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(http://www.ipoporto.min-saude.pt/InfoUtente/hpv.htm), Formagao e Ensino
(http://www.ipoporto.min-saude.pt/formacaoceensino/hpv.htm)
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= SPPV - Sociedade Portuguesa de Papillomavirus SPPV - Sociedade Portuguesa
de Papillomavirus (http://www.sppv.org)

» (em inglés) Alternatives in Gynecology [3] (http://www.gynalternatives.com
/cervical.htm)

» (em inglés) Gardasil [4] (http://www.gardasil.com/), (em inglés) Cervarix [5]
(http://www.gsk.com/financial/presentations/vaccines2005/Cervarix.pdf)

» (em inglés) Cervical cancer vaccine information from GSK
www.cervicalcancer.gsk.com (http://www.cervicalcancer.gsk.com/)
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