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1. Introducio

Os papilomavirus humanos (HPVs) compdem um amplo grupo de virus de DNA nao
envelopados, de genoma circular, que infectam células epiteliais e afetam cerca de 600 milhdes
de pessoas em todo o mundo '. Sdo classificados em variantes de baixo risco, associadas a lesoes
benignas como verrugas anogenitais ¢ papilomatose respiratoria recorrente, e variantes de alto
risco, que representam fatores determinantes para o desenvolvimento de neoplasias malignas,
principalmente do colo uterino e da regido anogenital ™.

A transmissao ocorre predominantemente por via sexual, em um processo de infeccao
intracelular silenciosa, sem necrose ou citélise, o que dificulta a deteccdo imunologica. Além
disso, o HPV dispde de mecanismos capazes de inibir a sintese de interferons tipo I,
enfraquecendo a resposta imune inata e favorecendo a acdo das oncoproteinas virais. Esse
ambiente permite a persisténcia da infec¢do por gendtipos de alto risco, condi¢do essencial para
a progressio de lesdes precursoras em carcinoma invasivo °.

Diante desse contexto, a vacinagdo profilatica surge como a principal estratégia de
prevencdo. Ensaios clinicos com vacinas bivalente, quadrivalente e nonavalente demonstraram
elevada eficacia na reducdo de infecg¢des persistentes e de lesdes intraepiteliais de alto grau,
justificando a incorporagdo da imuniza¢do em programas nacionais de saude. Na América
Latina, onde o cancer cervical continua entre as principais causas de mortalidade feminina, 23
paises ja integram a vacinagdo contra HPV em seus calendarios >>°. Entretanto, barreiras
sociais, logisticas e econdmicas ainda limitam a cobertura ideal. Assim, este trabalho propde
uma revisdo integrativa para discutir o papel do HPV na oncogénese, avaliar os efeitos
populacionais da vacinagdo na regido e identificar desafios para ampliar o alcance e a
efetividade dessa estratégia de satde publica.

2. Material e Métodos

Realizou-se uma revisdo integrativa da literatura sobre o impacto do HPV na
oncogénese e os efeitos da vacinagdo na América Latina. O universo de busca contemplou
publicac¢des com texto completo, indexadas entre 2010 e 2025. A populacao de interesse incluiu
adolescentes e adultos residentes em paises latino-americanos, conforme definido nos estudos
primdrios. O conjunto final de artigos selecionados correspondeu a amostra utilizada.

A coleta de dados foi realizada em ambiente virtual, nas bases PubMed/PMC, SciELO
e Google Académico. As estratégias de busca foram elaboradas em inglés, portugués e
espanhol, utilizando descritores controlados e palavras-livres combinados por operadores
booleanos, ajustados a cada base. Os principais termos empregados (e equivalentes nos demais
idiomas)  foram:  human  papillomavirus/HPV  (papilomavirus ~ humano/VPH),
oncogenesis/carcinogenesis (oncogénese/carcinogénese), E6, E7, vaccination (vacinag¢do),
immunogenicity (imunogenicidade), vaccine coverage/uptake (cobertura/adesdo vacinal),
Latin America (América Latina), cervical cancer (cancer do colo do utero) e inequalities
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(desigualdades). Além disso, foi realizado rastreamento manual das referéncias dos artigos
elegiveis para ampliar a sensibilidade da busca.

Os critérios de inclusdo foram: artigos com texto integral em inglés, portugués ou
espanhol; publicados entre 2010 e 2025; estudos originais ou revisdes sistematicas/integrativas
que abordassem oncogénese induzida pelo HPV e/ou vacinagdo (eficdcia, imunogenicidade,
seguranca, cobertura ou adesdo vacinal) no contexto latino-americano. Foram excluidos:
duplicatas, resumos de eventos sem texto integral, editoriais e cartas, estudos puramente pré-
clinicos sem interface epidemioldgica e publicagdes fora do recorte tematico ou regional.

Por tratar-se de analise de literatura previamente publicada, ndo houve necessidade de
submissdo ao Comité de Etica em Pesquisa.

3. Resultados e Discussao

Os 10 artigos selecionados possibilitaram uma analise trilateral acerca do tema,
abordando mecanismos de oncogénese pelo HPV, impactos da vacinagdo e barreiras de
cobertura na América Latina.

Acerca da carcinogénese induzida por papilomavirus humano (HPV), seu titulo de alto
risco, sobretudo dos gendtipos 16 e 18, ¢ devido a amplitude de suas consequéncias, visto que
¢ responsavel por cerca de 70% dos casos de cancer cervical e esta associado também a tumores
de orofaringe, anus e pénis. Seu processo de transforma¢do maligna decorre da expressao
persistente das oncoproteinas virais E6 ¢ E7. A E7 se liga a proteina retinoblastoma (pRb),
liberando os fatores de transcrigdo E2F e induzindo proliferacao celular descontrolada. Isso
rompe o ponto de checagem do ciclo celular (G1/S), favorecendo a progressdo tumoral.
Também ha evidéncias da contribuicao da proteina ES, que potencializa a ativagao de receptores
de crescimento e mecanismos de evasio imunologica 7%

Outro evento critico € a integragdo do DNA viral ao genoma do hospedeiro, processo
que interrompe a expressao do gene viral regulador E2, resultando em superexpressao continua
de E6/E7. Essa integragdo estd fortemente associada a progressdao de lesdes precursoras
(CIN2+) para carcinoma invasivo. Além disso, a persisténcia da infeccdo por HPV gera
instabilidade gendmica, transformando células epiteliais em clones malignos. Assim, a soma da
exposicio inicial mais a duragio persistente sdo determinantes para o risco oncolégico %13,

Observou-se como relevante que a distribui¢do dos subtipos varia regionalmente. Na
América Latina, além dos tipos 16 e 18, genotipos como 31 e 45 também apresentam associagao
significativa com lesdes de alto grau "',

Os estudos também abordam a visdo geral do impacto da vacinagdo contra HPV nos
paises latinos, tendo como considera¢des semelhantes a reducdo significativa da infec¢do por
gendtipos oncogénicos e de lesdes precursoras. Consoante Ruiz-Sternberg et al., a vacinacio
nonavalente desenvolveu uma elevada imunogenicidade, eficacia e seguranga em populacdes
latino-americanas por prevenir infec¢do persistente e CIN2+ relacionadas a HPV16/18 e outros
tipos incluidos na formulagao.

Outro dado obtido infere que as evidéncias populacionais oriundas da Argentina
revelaram uma queda acentuada na prevaléncia de HPV-16/18 entre mulheres vacinadas,
confirmando impacto direto em campo. Revisdes internacionais complementares mostram
tendéncia de declinio da prevaléncia de gendtipos oncogénicos e das lesdes CIN2+ nos
primeiros anos ap6s a introdugdo da vacinagdo, reforgando a efetividade em cenarios de alta
adesdo. Enquanto as projecdes epidemioldgicas sugerem que a continuidade da vacinagao,
associada ao rastreamento citolégico e molecular, podera reduzir significativamente a
incidéncia e mortalidade por cancer cervical na regido nas proximas décadas *1%!4,



Tabela 1. Incidéncia e mortalidade do cancer de colo do ttero na América Latina em 2022.

Indicador Valor Unidade/Populacao

| |

Novos casos estimados 78.706 Mulheres diagnosticadas por
ano

| |
Obitos estimados ~ 40.135 Mortes por ano

| 1
Taxa de incidéncia ajustada por 11,5 Casos por 100.000
idade mulheres/ano

| 1
Taxa de mortalidade ajustada por 5,85 Mortes por 100.000
idade mulheres/ano

| 1
Faixa tipica de incidéncia na 11a39 Casos por 100.000
América Latina e Caribe mulheres/ano

Fonte: Adaptada da Organizagdo Pan-Americana da Satide (PAHO/OPAS)

Esses niimeros mais recentes (Tabela 1) da Organizagdo Pan-Americana da Saude
(PAHO)!>!6 reforcam a magnitude do problema ao analisar o cancer de colo de utero,
intimamente relacionado ao HPV. Em 2022, estimaram-se 78.706 novos casos de cancer de
colo de utero e aproximadamente 40.135 6bitos nas Américas, com uma taxa de incidéncia
ajustada por idade de 11,5 casos por 100.000 mulheres/ano e uma taxa de mortalidade de 5,85
mortes por 100.000 mulheres/ano.

Além disso, esses indicadores colocam o céncer cervical como a segunda principal
causa de morte por cancer ginecologico na regido. Entretanto, a incidéncia apresenta
heterogeneidade expressiva: enquanto alguns paises da América do Norte se aproximam de
taxas inferiores a 7/100.000, na América Latina e Caribe a faixa varia entre 11 a 39
caso0s/100.000, evidenciando iniquidades persistentes no acesso a prevengdo, diagnostico
precoce e tratamento. Essa disparidade sugere que, embora a vacinacao tenha potencial para
reduzir drasticamente a carga da doenca, o seu impacto real s6 serd alcancado quando
combinada a estratégias de rastreamento eficazes e a politicas publicas que garantam cobertura
vacinal equitativa em toda a regido.

Apesar desses avancos, a efetividade plena da vacinagdo enfrenta limitagcdes
importantes relacionadas a cobertura e & equidade no acesso. A revisdo identificou que a
cobertura vacinal permanece heterogénea na América Latina: paises como México, Chile e
parte do Brasil alcancaram campanhas consistentes, enquanto outros apresentam cobertura
subdtima e irregular '

Esse cenario foi agravado pela pandemia de COVID-19, provocando quedas
significativas na adesdo, especialmente em programas escolares. Essa deficiéncia na base
educacional gera barreiras recorrentes que incluem hesitacdo vacinal alimentada por
desinformacdo e receios de seguranga, que somadas a deficiéncias logisticas ligadas a
distribuicdo e a manutengdo da cadeia de frio, contribuem para as desigualdades
socioecondmicas que limitam o acesso em zonas rurais € populagdes indigenas. Outro fator
relacionado € a escassez de recursos financeiros para campanhas sustentadas que agravam o
panorama vacinal. Observaram-se as estratégias escolares e comunitarias, quando
implementadas de maneira organizada, como facilitadoras cruciais para o aumento da adesao
as campanhas 13,

De forma integrada, os resultados reforcam que a vacinag¢do contra HPV ja demonstra
impacto mensuravel na reducdo de infec¢do por gendtipos oncogénicos € na incidéncia de



lesdes precursoras. Entretanto, o alcance pleno da sua efetividade populacional depende da
expansao sustentada da cobertura e da reducao das desigualdades regionais. As evidéncias
sugerem que, se a cobertura ultrapassar o patamar de 80% em adolescentes antes da exposi¢ao
sexual, sera possivel alcangar redugdes significativas nas taxas de cancer cervical na regiao. O
desafio atual consiste, portanto, em garantir acesso equitativo, ampliar campanhas de educagao
em saude, investir em vacinas de maior espectro e integrar a vacinacao aos programas de
rastreamento, de modo a consolidar o impacto observado e avangar rumo a eliminagdo do
cancer de colo do utero como problema de satide publica na América Latina.

4. Conclusoes

A andlise integrativa confirma que a infecgao persistente por genotipos de alto risco do
HPV ¢ determinante na oncogénese cervical e anogenital, em especial pela agdo das
oncoproteinas E6 e E7 e pela integragdo do DNA viral ao genoma hospedeiro. Esses
mecanismos explicam a progressdo de lesdes precursoras para o carcinoma invasivo e
sustentam a relevancia de intervengdes preventivas.

Nos paises da América Latina, os dados ja demonstram que a vacinacao profilatica tem
reduzido significativamente a prevaléncia de HPV-16/18 e de lesdes de alto grau, confirmando
impacto positivo na saude publica. Contudo, a heterogeneidade da cobertura, agravada pela
pandemia de COVID-19, aliada a hesitacao vacinal, desinformacao e barreiras logisticas, limita
o potencial transformador dessa estratégia.

Diante disso, torna-se essencial integrar a vacina¢do a programas estruturados de
rastreamento, reforcar agdes educativas e ampliar o acesso em populagdes vulneraveis. A
combinagdo entre imunizagdo, diagndstico precoce e tratamento adequado representa ndo
apenas uma ferramenta eficaz de prevengao, mas também uma oportunidade concreta de reduzir
de forma expressiva a incidéncia e mortalidade do cancer cervical, avangando em direcao a sua
elimina¢do como problema de saude publica na América Latina.
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