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RESUMO

Introdugio: A vacinagio contra o papilomavirus humano (HPV) é crucial para o controle do cAncer no Brasil. Apesar dos esforcos, o pais
ainda nio atingiu as metas globais projetadas para 2030 que podem levar 4 erradicagio do cincer do colo do ttero apés 2050. Objetivo:
Descrever a cobertura vacinal contra o HPV, analisar a morbidade hospitalar, além da tendéncia da mortalidade dos cinceres associados a
esse virus no Brasil. Método: Foram analisadas as informagoes sobre a cobertura vacinal contra o HPV no Brasil, a morbidade hospitalar
e a mortalidade de alguns tipos de cAnceres que sdo relacionados a0 HPV, a saber: colo do ttero, vulva, vagina, orofaringe, 4nus e pénis.
Resultados: A cobertura vacinal contra o HPV na primeira dose nas meninas, de 2013-2021, foi de 76% e nos meninos, de 2017-2021,
de 52%. O Estado do Acre apresenta a menor cobertura vacinal. Foram analisados 260.784 pacientes, no periodo de 2006-2020. Mais de
80% dos pacientes com cincer de orofaringe tém seus diagndsticos feitos em estddios avancados. O cincer de anus e canal anal apresentou
um aumento na mortalidade em média de 7,1% ao ano entre os homens e 4,4% ao ano entre as mulheres. Conclusao: A vacinagio
contra 0 HPV ¢ fundamental e vai além da prevencao para o cAncer do colo do ttero. A cobertura vacinal no Brasil ainda ¢ insuficiente,
o que reforca a necessidade de acoes integradas e eficazes para reduzir a morbidade e mortalidade dos cAnceres relacionados ao HPV.

Palavras-chave: Papillomavirus Humano; Cobertura Vacinal; Neoplasias/mortalidade; Mortalidade/tendéncias.

ABSTRACT

Introduction: HPV vaccination is crucial for cancer control in Brazil.
Despite efforts, the country has not yet met the global targets projected
for 2030, which could lead to the eradication of cervical cancer after
2050. Objective: To describe HPV vaccination coverage, analyze hospital
morbidity, and assess mortality trends of HPV-related cancers in Brazil.
Method: Data on HPV vaccination coverage in Brazil, hospital morbidity,
and mortality rates of specific HPV-related cancers, namely cervical, vulvar,
vaginal, oropharyngeal, anal, and penile cancers, were analyzed. Results:
The HPV vaccination coverage for the first dose among girls from 2013-
2021 was 76%, and among boys from 2017-2021, it was 52%. The state
of Acre has the lowest vaccination coverage. A total of 260,784 patients
were analyzed from 2006-2020. Over 80% of patients with oropharyngeal
cancer are diagnosed at advanced stages. Anal and anal canal cancer showed
an average annual increase in mortality of 7.1% among men and 4.4%
among women. Conclusion: HPV vaccination is essential and extends
beyond the prevention of cervical cancer. The vaccination coverage in Brazil
is still insufficient to meet eradication targets, underscoring the need for
integrated and effective actions to reduce the morbidity and mortality of
HPV-related cancers.

Key words: Human Papillomavirus Viruses; Vaccination Coverage;
Neoplasms/mortality; Mortality/trends.

RESUMEN

Introduccién: La vacunacién contra el virus del papiloma humano (VPH)
es clave para el control del cdncer en el Brasil. A pesar de los esfuerzos, el pais
atn no ha alcanzado las metas globales proyectadas para 2030, que podrian
erradicar el cdncer de cuello uterino después de 2050. Objetivo: Describir la
cobertura de vacunacién contra el VPH, analizar la morbilidad hospitalaria y
evaluar la tendencia de mortalidad de los cdnceres relacionados con el VPH
en el Brasil. Método: Se analizaron datos sobre la cobertura de vacunacién
contra el VPH en el Brasil, la morbilidad hospitalaria y la mortalidad de
cdnceres relacionados con el VPH, como cuello uterino, vulva, vagina,
orofaringe, ano y pene. Resultados: La cobertura de la primera dosis de la
vacuna contra el VPH en nifias, de 2013 2 2021, fue del 76%, y en nifos, de
2017 22021, del 52%. Acre tiene la menor cobertura vacunal. Se analizaron
260 784 pacientes entre 2006 y 2020. Mds del 80% de los casos de cdncer
de orofaringe se diagnostica en etapas avanzadas. El cdncer de ano y canal
anal mostré un aumento de la mortalidad del 7,1% anual en hombres y
del 4,4% anual en mujeres. Conclusién: La vacunacién contra el VPH es
fundamental y va mds alld de la prevencién del céncer de cuello uterino.
La cobertura vacunal en el Brasil sigue siendo insuficiente, lo que subraya
la necesidad de acciones integradas y eficaces para reducir la morbilidad y
mortalidad de cdnceres relacionados con el VPH.

Palabras clave: Virus del Papiloma Humano; Cobertura de Vacunacién;
Neoplasias/mortalidad; Mortalidad/tendencias.
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INTRODUCAO

Nos dltimos 40 anos, uma das descobertas mais
significativas na investigagio das causas do cincer foi a
identificacdo da ligacdo entre o papilomavirus humano
(HPV) e o cancer do colo do ttero'. Desde que a relagao
entre HPV e o cincer foi identificada pela primeira vez
na década de 1970%%, a presenca do HPV em 99,7%
dos casos do cancer do colo do ttero representa a maior
atribuicao de causa especifica j& documentada para um
cAncer em humanos**°.

A infecgao persistente por tipos oncogénicos do HPV
pode causar diversos cAnceres, e ndo apenas o cincer do
colo do ttero. Em 2024, foram estimados mais de 23 mil
casos novos de cinceres relacionados ao HPV no Brasil,
sendo 17 mil do colo do ttero, 2 mil de orofaringe, 1,2
mil de 4nus e canal anal, 700 de vulva, 300 de vagina
e mil de pénis®. A vacinagio ¢ a principal estratégia de
controle, além de possibilitar o monitoramento continuo
da infecgdo para avaliar a eficicia dos programas de
vacinagao”®,

Atualmente, sabe-se que o HPV, um virus sexualmente
transmissivel, causa até 3,8% dos casos novos de cinceres

%10 3 maioria deles ocorrendo na

em todo o mundo
drea anogenital. O impacto da infecgio por HPV no
desenvolvimento de cinceres de orofaringe, 4nus, vulva,
vagina e pénis ¢ significativo'"'?. O cincer anogenital mais
frequente ¢ o cAncer do colo do ttero, que foi responsavel
por cerca de 604 mil novos casos de cincer ¢ 342 mil
mortes no mundo em 2020. Outros locais de cincer
anogenital associados a0 HPV incluem cincer anal, pénis,
vagina e vulva, com uma carga global de 150 mil casos
novos em todo o mundo em 202013,

A infec¢do por HPV ¢ fator de risco para cAnceres
anogenitais, e a vacina torna sua prevenc¢io uma prioridade
em Satde Publica’. A vacinagio contra o HPV previne nao
s6 o cancer do colo do titero como outros tumores, como,
por exemplo, os de orofaringe, Anus, vulva, vagina e pénis. A
ampla cobertura vacinal é essencial para reduzir a morbidade
e mortalidade desses cAnceres ao longo do tempo”'¢.

No Brasil, 0 Ministério da Satide incorporou a vacina
quadrivalente (tipos 6, 11, 16 ¢ 18) ao Sistema Unico de
Satde (SUS) em 2014". O esquema inicial de vacinagao,
que previa trés doses (0, 6 e 60 meses), foi alterado em
2016 para duas doses (0 e 6 meses) de acordo com a
recomendacio da Organizacao Mundial da Satde (OMS),
exceto para a populacio imunossuprimida'®. Em 2024, foi
adotado o esquema vacinal de dose tinica da vacina contra
o HPV no Programa Nacional de Imuniza¢oes (PNI)"¥.

A vacina contra o HPV atualmente é recomendada
para meninos e meninas de 9 a 14 anos, imunossuprimidos
(entre 15 a 45 anos), usudrios de profilaxia pré-exposicio

ao HIV, portadores de papilomatose respiratéria
recorrente e vitimas de violéncia sexual”®. A imunizacio
precoce, antes do inicio da atividade sexual, ¢ essencial para
prevenir a doenga e reduzir o risco de cAncer®. Campanhas
de vacinagio amplas e acessiveis sdo vitais para proteger
a sadde publica”?'.

Embora o cincer afete muitos, é inaceitdvel ignorar a
prevencio primdria disponivel. Com o HPV presente em
até 88% dos canceres de Anus e 25% dos de orofaringe, a
prevencio reduziria casos e aliviaria o sistema de satide"".
Este estudo teve como objetivo descrever a cobertura da
vacinagio contra o HPV em meninos e meninas, analisar
a morbidade hospitalar e a tendéncia de mortalidade
dos cinceres relacionados a esse virus no Brasil e suas
Regioes. Os resultados mostraram a atual carga de
morbidade e mortalidade dos cinceres relacionados ao
HPYV, destacando a importancia da vacinagio na prevengio
futura desses tumores. A andlise foi realizada de forma
independente, sem a inten¢do de estabelecer relagoes
causais entre a cobertura vacinal, a morbidade hospitalar
e a mortalidade.

METODO

No presente estudo, foram analisadas as informagoes
sobre a cobertura vacinal contra o HPV no Brasil, as
informagoes sobre a morbidade hospitalar e a mortalidade
de alguns tipos de cAnceres que sdo relacionados a0 HPV, a
saber: colo do ttero, vulva, vagina, orofaringe, 4nus e pénis.

Foram utilizadas informacoes oriundas das bases de
dados do Ministério da Satide sobre a vacinagao contra o
HPV, contendo as informagées sobre cobertura vacinal,
por sexo e faixa etdria entre 9 e 14 anos, podendo a segunda
dose ter sido aplicada aos 15 anos, nos perfodos de 2013 a
2021 para o sexo feminino e de 2017 a 2021 para o sexo
masculino, correspondendo aos anos de inclusio da vacina
no PNI do Brasil para ambos os sexos.

Foram utilizadas ainda as informacées sobre a
morbidade hospitalar dos cAnceres relacionados ao HPV:
orofaringe (C09-10), 4nus (C21), vulva (C51), vagina
(C52), colo do ttero (C53) e pénis (C60) para Brasil
e Regioes, disponiveis para o perfodo de 2006 a 2020,
dos Registros Hospitalares de Cincer (RHC)** que
enviaram suas bases de dados para o Integrador RHC.
Foram selecionadas as morfologias terminadas em /2 ¢ /3
(neoplasia in situ e maligna, respectivamente).

Foram calculadas as frequéncias para as seguintes
varidveis: sexo (masculino e feminino), faixa etdria (<24
anos, 25 a 44 anos, 45 a 64 anos e >65 anos), raca/
cor da pele (amarela, branca, indigena, parda e preta),
escolaridade (nenhuma, fundamental incompleto,
fundamental completo, médio completo e superior
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completo), estadiamento clinico (0, I, II, III, IV). A
varidvel tempo entre o diagndstico e o tratamento foi
desagregada em duas categorias: pacientes que chegaram
3 unidade de satde sem o diagndstico e sem tratamento,
e pacientes que chegaram 4 unidade de satide com
diagnéstico e sem tratamento. Para ambas, as categorias de
andlise foram: até 30 dias, 31 a 60 dias e acima de 60 dias.

Para este estudo, foram analisadas as informacoes
sobre a mortalidade por seis tipos de cincer relacionados
a0 HPV, em ambos os sexos: cincer do colo do dtero
(C53), cancer de orofaringe (C09-10), cancer de 4nus e
canal anal (C21), cAncer de vulva (C51), cincer de vagina
(C52) e cancer de pénis (C60). As taxas de mortalidade
foram calculadas por meio dos microdados do Sistema de
Informagao sobre Mortalidade (SIM)® para o periodo de
2000 a 2022, por 100 mil habitantes, Brasil e Regioes.
Foram ajustadas por idade pela populac¢io padrao
mundial de 1960. O denominador para calcular as taxas
de mortalidade do Brasil e Regides foram as populagoes
censitdrias (2000 e 2010) e intercensitdrias (2001 a 2020).

Para a andlise de tendéncia (mortalidade), foi utilizado
o modelo de regressio Joinpoint**, que ajusta, em escala
logaritmica, tendéncias lineares e mudancas nessas
tendéncias (pontos de inflexdo). Os valores apresentados
neste estudo correspondem aos valores estimados pelo teste
estatistico de ajuste, que utiliza o método de permutagio

Infeccao por HPV e Controle do Cancer no Brasil

de Monte Carlo. A direcio e a magnitude da tendéncia,
em todo o periodo, foram estimadas por meio da variagio
percentual anual média (average annual percent change
— AAPC), sendo considerado o nivel de significAncia
estatistica de 0,05.

As andlises estatisticas foram feitas por meio dos soffwares
Joinpoint Regression, versao 5.20%, e R, versdo 4.3.2%.

Por se tratar de dados secunddrios de dominio publico,
este estudo nao foi submetido 4 apreciacdo de um Comité
de Eticaem Pesquisa, de acordo com a Resolug¢ao n.© 510%

de 7 de abril de 2016 do Conselho Nacional de Sadde.

RESULTADOS

A cobertura vacinal contra o HPV em meninas de 9
a 14 anos no Brasil foi de 75,8% para a primeira dose ¢
57,4% para a segunda, com menor adesdo na segunda
dose em todas as Regioes. O Norte apresentou a menor
cobertura (68,5% e 50,2%, respectivamente) ¢ o Sul, a
maior (87,8% e 62,0%). Entre meninos de 11 a 14 anos,
a cobertura foi ainda menor, com 52,2% na primeira
dose e 36,5% na segunda; o Norte novamente teve a
menor adesio (41,6% e 28,1%) e o Sul, a maior (63,8%
€43,0%). O Acre registrou as coberturas mais baixas entre
todos os Estados, enquanto o Parand teve as mais altas,
tanto para meninos quanto para meninas. (Figura 1).
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Figura 1. Cobertura vacinal contra o HPV, populacdo masculina entre 11 e 14 anos — 2017 a 2021 — e populacédo feminina entre 9 e 14
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A base de dados incluiu 260.784 pacientes com
diagnésticos dos seis cAnceres selecionados: 27.969 de
orofaringe, 12.536 de 4nus, 8.804 de vulva, 3.144 de
vagina, 198.860 do colo do ttero e 9.471 de pénis.
Foram calculadas as frequéncias relativas de cada varidvel,
incluindo os casos “sem informacio” (Tabela 1).

O perfil dos pacientes analisados revelou que
86% eram mulheres, 61% tinham mais de 45 anos
e 45% se identificavam como pardas ou pretas.

Tabela 1. Descricdo das varidaveis, Brasil, RHC, 2006 a 2020

Em relacio a escolaridade, 33% possuiam apenas o
ensino fundamental incompleto, € 29% apresentavam
estadiamento avancado (Il e IV) (valores nao mostrados
na Tabela 1).

Os cinceres de orofaringe sio aqueles com a maior
porcentagem de pacientes chegando aos hospitais nos
estddios I1I e IV (mais de 80%), para ambos os sexos. Os
cinceres do Anus, pénis, vulva e vagina apresentam esses
valores variando entre 30% e 50% (Figura 2).

. . C09-10 Cc21 C51 C52 C53 C60
Varidveis
% % % % % %
Valor total (N) 27.969 12.536 8.804 3.144 198.860 9.471
Sexo
Masculino 85,2 27,6 - - - 100,0
Feminino 14,8 72,4 100,0 100,0 100,0 -
Faixa etdria
Menor do que 25 0,3 0,4 1,4 2,9 3,2 0,8
25 a 44 7,9 10,9 11,9 16,1 45,0 15,2
450 64 65,1 50,6 34,8 42,5 36,8 45,0
A partirde 65 26,7 38,1 51,9 38,4 15,0 39,0
Raca/ cor da pele
Amarela 0,6 0,7 0,6 0,8 0,9 1,2
Branca 30,1 29,9 33,8 28,4 26,1 24,2
Indigena 0,1 0,1 0,1 0,1 0,2 0,3
Parda 30,5 32,9 28,5 31,5 42,3 43,6
Preta 5,0 4,5 3,6 3,8 4,4 4,7
Sem informacgo 33,7 31,9 33,4 35,4 26,0 25,9
Escolaridade
Nenhuma 8,7 8,4 14,3 12,1 9,2 16,2
Fundamental incompleto 38,0 30,2 35,3 31,3 32,1 38,5
Fundamental completo 16,5 14,7 13,6 13,4 15,0 12,9
Médio completo 11,0 15,6 10,2 11,1 16,9 7,8
Ensino superior completo 2,9 5,5 3,2 4,5 3,7 1,5
Sem informacdo 23,0 25,5 23,4 27,7 23,2 23,2
Estadiamento
0 0,4 1,7 10,2 9,2 20,5 2,4
| 2,6 4,1 14,2 8,7 10,4 12,3
Il 5,1 21,5 9,3 10,1 16,0 14,5
[} 13,7 26,1 14,7 12,3 19,6 12,6
IV 44,6 6,8 10,9 11,6 5,6 9,7
Sem informacéo 33,6 39,9 40,8 48,1 27,9 48,4
Tempo entre diagnéstico e o tratamento
Sem diagnéstico e sem tratamento  9.948 3.037 3.083 1.065 58.183 3.758
Até 30 dias 39,7 41,3 50,0 44,1 45,6 68,1
31 a 60 dias 24,9 23,1 15,4 20,4 19,1 14,6
Acima de 60 dias 35,5 35,5 34,6 35,5 35,2 17,3
Com diagnéstico e sem tratamento 13.812 7.704 4.129 1.422 110.254  3.584
Até 30 dias 13,0 12,6 7,4 12,4 9,5 13,1
31 a 60 dias 24,9 25,0 18,5 20,7 19,0 25,4
Acima de 60 dias 62,1 62,5 74,1 66,9 71,4 61,4

Fonte: com base nos dados do RHC?.
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Figura 2. Percentual do estadiamento clinico, segundo os tipos de cancer relacionados ao HPV, Brasil e Regides, 2006 a 2020

Fonte: com base nos dados do PNI".

Entre 2000 € 2022, as taxas de mortalidade por cAncer  médio de 3,9% ao ano nos homens ¢ 2,0% nas mulheres.
de orofaringe permaneceram estdveis no Brasil paraambos ~ Para o cincer de anus e canal anal, houve um aumento
os sexos, mas a Regiao Nordeste apresentou um aumento  médio de 7,1% ao ano entre os homens e 4,4% entre as
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mulheres. O Norte teve o maior aumento de mortalidade
entre os homens (11,5% ao ano), enquanto o Nordeste
apresentou o maior aumento entre as mulheres (7% ao ano).

No cancer de pénis, observou-se um aumento médio
de 1% ao ano no Brasil, com elevacoes significativas nas
Regides Norte (2,5%) e Nordeste (3,2%), enquanto as
demais Regides mantiveram estabilidade. As taxas de
mortalidade por cAncer de vulva mostraram estabilidade,

com a Regidao Sudeste apresentando uma queda
significativa de -1% ao ano. Para o cincer de vagina,
observou-se uma tendéncia de queda 2 estabilidade em
todo o pais, sendo o Centro-Oeste a Regido com a maior
diminuicio, de -4,4% ao ano. No cincer do colo do ttero,
as taxas apresentaram uma leve queda de -0,3% ao ano,
com aumentos nas Regides Norte e Nordeste de 1,2% ao

ano (Tabela 2).

Tabela 2. Tendéncia das taxas de mortalidade ajustadas' por idade dos diferentes tipos de céncer relacionados ao HPV, ambos os sexos,

Brasil e Regides, 2000 a 2022

Tipo do céincer Regides Homens
Periodo APC (IC 95%)
2000-2007  -4,95(-27,37;60,39)

Norte
2007-2022  4,13(-29,59;19,86)
Nordege TR0 742°(374,29,46)
2007-2022 2,3(-0,03;3,01)
. Centro-Oeste  2000-2022 2,59*(1,7;3,64)
Orofaringe g\ jegte 20002022 -1,07%(-1,63;-0,56)
Sul 2000-2022 -0,35(-0,99;0,28)
Brasil 2000-2022 0,1(-0,31;0,5)
Norte 20002022 11,53°(9,61,15,8)
000-2017  3,62*(0,147,87)
Nordeste 2017-2020  48,97*(27,43;63.41)
2020-2022  -3,09(-15,68;14,48)
2000-2017 1,67(-2,45;5,43)
Ceniro-Oeste ~ 2017-2020  46,11*(22,88;62,83)
Anus e canal anal 2020-2022  -13,44(-27,78;6,85)
Sudeste 2000-2016 3,36(-0,42;6,8)
2016-2022  20,42*(13,75;36,97)
20002016 0,31(-4,14;13,65)
Sul 2016-2019  48,22(-2,71;65,45)
2019-2022 9,23(-5,74;23,58)
2000-2016 2,39%(0,35;5,01)
Brasil 2016-2020  32,66*(24,54;47,78)
2020-2022 0,51(-8,78;12,72)
2000-2016 5,92*(4,37;10,65)

Norte
2016-2022 -6,11(-21,47;0,23)
2000-2008 8,78%(5,23;19,4)

Nordeste
2008-2022 0,19(-1,59;1,2)
b Centro-Oeste  2000-2022  0,28(-1,66,2,25)
Sudeste 2000-2022  -0,71%(-1,29;-0,14)
Sul 2000-2022 0,19(-1,04;1,43)
20002010 2,15%(1,14;10,38)

Brasil
2010-2022 0,17(-4;0,84)
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Mulheres
AAPC (IC 95%) Periodo APC (IC 95%) AAPC (IC 95%)
115(1,50,7,08) 20002022  2,09(-0,62;535)  2,09(-0,62;5,35)
39*(27577) 20002022 201%(079:337)  2,01%(079:337)
2,59*(1,70;3,64) 2000-2022 0,29(-2;2,74) 0,29(-2;2,74)
107%(-1,63;-056) 20002022 -052(-143;,036)  -0,52(-1,43:0,36)
035(-099;028)  2000-2022  0,16(-1,34;1,65) 0,16(-1,34:1,65)
2000-2011 -0,41(-3,26;0,52)
0,10(031,050)  2011-2014  592°(154,827)  035(-0,45;1,6)
2014-2022 -2,48*(-5,31;-1,3)
. 2000-2016 2,08%(0,53;5,4) .
53 OE1158) T 5,84+(4,22:8,19)
2000-2016 4,73(-9,47;1 84,57)
BAZ (6831108 norstenm O (4,22;18,03)
5,27%(3,38;7,99) 2000-2022 5,49*(3,43;8,47) 5,49*(3,43;8,47)
N 2000-2011 -1,79(-6,14;1,3) .
1I6(621008)  —p ) AT (1,89;4,32)
2000-2017  1,55(-0,48:3.72)
703%(534,1099) 20172020  3629%(19,98;46,1)  4,21%(2,82;5,88)
2020-2022  -13,17(-25,81;3,37)
2000-2016 2,08%(0,53;5,4)
7,15*(6,17;8,79) 2016-2020 19*(0,76;28,17) 4,43%(3,5;6,07)
2020-2022 -3,48(-14,17;11,87)
2,49*(0,68;5,02)
3,23*(2,05;5,31)
0,28(-1,66;2,25)
0,71%(-1,29:-0,14)
0,19(-1,04;1,43)
1,07%(0,3;1,98)
continua
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Tabela 2. continuacédo

Homens
Tipo do céincer Regices
Periodo APC (IC 95%)
Norte
Nordeste

Centro-Oeste

Sudeste
Vulva

Sul

Brasil

Norte
Nordeste

Centro-Oeste
Vagina
Sudeste

Sul

Brasil

Norte

Nordeste

Centro-Oeste

Colo do dtero Sudeste

Sul

Brasil

Fonte: com base nos dados do SIM%.

Infeccao por HPV e Controle do Cancer no Brasil

Mulheres
AAPC (IC 95%) Periodo APC (IC 95%) AAPC (IC 95%)
2000-2022 1,99(-0,96;6,03) 1,99(-0,96;6,03)
2000-2022 1,01(-0,51;2,62) 1,01(-0,51;2,62)
2000-2022 -0,25(-1,97;1,46) -0,25(-1,97;1,46)
2000-2011  -1,61%(-4,02;-0,42)
2011-2014 8,12*(1,91;,11,55)  -0,99%(-1,89;-0,38)
2014-2022  -3,38*(-9,08;-1,63)
2000-2022 0,07(-1,08;1,25) 0,07(-1,08;1,25)
2000-2011 -0,41(-3,26;0,52)
2011-2014 5.92*(1,54;8,27) -0,33(-1,02;0,12)
2014-2022 -2,48%(-5,31;-1,3)
2000-2022 -0,36(-4;3,43) -0,36(-4;3,43)
2000-2022 0,25(-2,32;2,72) 0,25(-2,32;2,72)
2000-2022  -4,38*(-9,08;-123)  -4,38*(-9,08;-1,23)
2000-2022  -151%(-2,77;-036)  -1,51*(-2,77;-0,36)
2000-2022 -1,32(-3,69;0,84) -1,32(-3,69;0,84)
2000-2022 -0,93(-2;0,07) -0,93(-2;0,07)
2000-2014 2,44*(1,92;3,67)
1,22*(0,63;1,81)
2014-2022 -0,9(-3,54;0,33)
2000-2006 3,49*(1,27,13,52)
1,16%(0,45;2,16)
2006-2022 0,3(-1,13;0,68)
20002022  -0,99%(-1,66;-0,36)  -0,99*(-1,66;-0,36)
2000-2003 -5,45%(-9,2;-2,26)
2003-2014 -2,21(-3,88;2,18) -1,56*(-2;-1,06)
2014-2022 0,86(-2,94;5,38)
2000-2010  -3,62*(-5,36;-2,46)
-0,93*(-1,44;-0,44)
2010-2022 1,37*(0,34;2,8)
2000-2014 -0,88(-1,6;0,6)
2014-2017 2,12(-1,73;3,02) -0,31%(-0,55;-0,04)
2017-2022 -0,15(-2,8;0,97)

Legendas: AAPC = Variagao Percentual Anual Média; APC = Variagio Percentual Anual; *Estatisticamente significativo (p<0,05); IC 95% = Intervalo de confianca

95%; 'Populagio padrao Mundial, 1960/100 mil pessoas.

DISCUSSAO

Estudos sobre o impacto do HPV em cinceres além
do colo do ttero ainda sio limitados, embora o virus seja
um fator de risco importante para tumores em locais como
cavidade oral, Anus, vagina, vulva e pénis. Compreender o
perfil dos pacientes e a extensio dessas doengas é essencial
para estratégias eficazes de prevengio?.

Embora a vacina contra o HPV seja altamente
eficaz na prevengio de vdrios tipos de cincer, a adesio
a vacinagdo varia entre as Regides. A OMS recomenda
uma cobertura vacinal de pelo menos 90% para eliminar
o cancer do colo do tdtero. Em 2019, mais de 65% das
meninas vacinadas globalmente estavam em paises de baixa
e média renda. J4 mais de 85% dos paises de alta renda
possuem programas de vacinac¢io abrangentes, levando
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a uma reducdo significativa nas taxas de infecgao pelo
HPV. Contudo, em 2020, menos de 25% dos paises de
baixa renda ¢ menos de 30% dos paises de renda média
baixa haviam incorporado a vacina contra o HPV em seus
calenddrios nacionais de imunizacao’.

No Brasil, em 2019, 87,08% das meninas brasileiras
entre 9 e 14 anos de idade receberam a primeira dose da
vacina. Em 2022, a cobertura caiu para 75,81%. Entre os
meninos, os niimeros também sio preocupantes: a cobertura
vacinal caiu de 61,55% em 2019 para 52,16% em 2022,
nimero insuficiente para maximizar o impacto preventivo
esperado”. Se o Brasil alcangasse taxa de cobertura vacinal
contra o0 HPV de 90%, haveria uma reducio significativa
nos casos de HPV e nas lesdes precursoras de cincer®.
Estratégias para melhorar essa cobertura poderiam incluir
campanhas educativas mais amplas, maior envolvimento
das escolas e 0 combate 4 desinformagio sobre vacinas, que
sdo fatores fundamentais para que os beneficios globais do
programa de vacinagio para o HPV sejam refletidos na
satide da populacio brasileira.

Alguns estudos internacionais corroboram a eficdcia
da vacinagio contra o HPV na redugio da incidéncia
de cancer cervical e lesdes precursoras. Na Austrdlia, a
introdugio do programa de vacinagao em 2007 resultou
em uma diminui¢io de quase 50% nas lesGes cervicais de
alto grau entre mulheres jovens, evidenciando a efetividade

13°. Da mesma forma, na Escécia,

da estratégia vacina
a vacinagio demonstrou uma reducio de até 90% nas
lesbes cervicais pré-cancerosas em mulheres vacinadas,
comparadas as nio vacinadas®'. Na Suécia, um estudo
de coorte nacional revelou uma diminuicio de 88% na
incidéncia de cAncer cervical invasivo entre jovens que
receberam a vacina antes dos 17 anos®. Esses achados
ressaltam a importincia da vacinagio contra o HPV como
uma medida preventiva eficaz e destacam a necessidade
de programas robustos de imuniza¢do em populagdes
jovens para garantir uma redugio significativa na carga
de doengas relacionadas ao HPV.

O presente estudo aponta que, no Brasil, hd
necessidade de aumentar a adesio da cobertura da
vacinagdo para impactar na incidéncia e na mortalidade
pelos cinceres relacionados ao HPV, principalmente na
Regido Norte. A heterogeneidade na cobertura vacinal,
com algumas Regioes apresentando taxas mais baixas,
reflete as disparidades socioecon6micas e a necessidade de
estratégias adaptadas para melhorar a adesdo a vacinagio.
Importantes decisdes foram tomadas para expandir a faixa
etdria da vacinagdo contra o HPV em alguns paises. A
baixa cobertura vacinal em adolescentes do sexo masculino
¢ um obstdculo para reduzir a carga da doenga, refletindo
desafios econdmicos, logisticos e culturais que limitam o
pleno potencial dessa prevengao®*.

As informagoes sobre o perfil da morbidade hospitalar
neste estudo foram extraidas do Integrador RHC do
Instituto Nacional de Cancer (INCA), repositério
oficial dos RHC no Brasil. Essa base de dados permite
delinear o perfil da assisténcia prestada aos pacientes
oncoldgicos. Conforme a Portaria MS/SAS n.© 1.399, de
17 de dezembro de 2019, todos os estabelecimentos de
satide habilitados em alta complexidade no SUS devem
implementar ¢ manter um RHC de forma continua®.

Entre os cAnceres comuns a ambos os sexos, o cAncer de
cavidade oral apresentou o maior percentual de casos em
homens (85,2%), enquanto o cAncer de Anus e canal anal
foi mais frequente em mulheres (72,4%), corroborando
a literatura®*. Em relacio 2 faixa etdria, predominaram
os canceres de orofaringe, 4nus e canal anal, vulva,
vagina e pénis na populagio adulta a partir dos 45 anos.
No entanto, o cincer do colo do Gtero mostrou maior
incidéncia em mulheres de 25 a 45 anos, também em
concordancia com a literatura.

As varidveis raga/cor da pele e escolaridade foram
consideradas proxies do nivel socioecondmico. A
distribuicio dos casos de cincer foi semelhante entre
brancos e negros (pardos e pretos), e cerca de 40%
dos pacientes analisados nio completaram o ensino
fundamental. No entanto, a alta propor¢io de dados
ignorados exige cautela na interpretagio dos resultados. E
importante notar que a varidvel raga/cor é autodeclarada,
refletindo a percepgio do individuo e ndo necessariamente
o gendtipo. A disparidade no acesso aos cuidados de satde
é frequentemente citada como um fator que contribui para
a alta incidéncia e o diagnéstico em estddios avancados
do cincer no Brasil***!.

As informagdes analisadas trazem reflexdes importantes
sobre a chegada dos pacientes nas unidades de saide, o que
impacta diretamente a redugio das mortes evitdveis pela
doenca. Neste estudo, mesmo com mais de 30% dos casos
sem informagio de estadiamento, observou-se que a maioria
dos pacientes com cAncer de orofaringe, 4nus e canal anal,
vulva, vagina e pénis chega s unidades de satide em estddios
avancados da doenca (estddios III e IV), representando
mais de 40% dos casos. No caso do cincer do colo do
utero, embora 43% das pacientes sejam diagnosticadas em
estadios iniciais (0 e I), um niimero significativo de mulheres
(35%) ainda ¢ diagnosticado em fases tardias. Esse dado é
alarmante, considerando que o Brasil possui um programa
de rastreamento ¢ detecgdo precoce bem estabelecido,
com diretrizes claras do Ministério da Satide. O Programa
Nacional de Combate a0 Cancer do Colo do Utero, instituido
em 1998, tem sido fundamental na formulagio de politicas
para o controle da doenca nos Estados e municipios®.

Outro aspecto critico € o intervalo entre o diagndstico
e o inicio do tratamento. Apesar de a Lei 12.732/12
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estabelecer que o tratamento deve comegar em até 60 dias
ap6s o diagndstico, o cumprimento da normativa ainda é
um desafio no Brasil®2. Os dados deste estudo revelam que
uma parcela significativa dos pacientes inicia o tratamento
fora do prazo estabelecido, com agravamento dessa
situacdo entre aqueles que jd chegam a unidade de satde
com o diagndstico confirmado. Esse cendrio evidencia a
ineficiéncia do sistema de sadde em agilizar o tratamento,
muitas vezes em razao do atraso no encaminhamento para
o atendimento especializado. Assim, otimizar esse percurso
¢ fundamental para garantir que o tratamento seja iniciado
de maneira mais rdpida e eficaz.

O conhecimento sobre as tendéncias de mortalidade
por cAncer em um pais permite que os profissionais de
satde e gestores planejem e implementem novas estratégias
para sua prevengio e controle®. Isso é particularmente
relevante no contexto do cincer relacionado ao HPV, que
ainda representa uma dificuldade para a satide publica,
especialmente em paises de baixa e média renda, onde a
cobertura vacinal ainda ¢ insuficiente.

Portanto, ao discutir as tendéncias de mortalidade por
cincer relacionado ao HPV, ¢ fundamental considerar
nao apenas os dados epidemiolégicos, mas também os
fatores que influenciam a implementagio dos programas
de vacinagio. A melhoria da cobertura vacinal contra o
HPV em paises de baixa e média renda é uma prioridade
urgente para reduzir a carga de cAncer e alcancar as metas
globais de saude.

Os principais resultados indicam que as tendéncias das
taxas de mortalidade por cincer de orofaringe no Brasil
se mantiveram relativamente estdveis para ambos os sexos
no periodo de 2000 a 2002. No entanto, observou-se um
aumento dessa mortalidade entre homens nas Regides
Nordeste e Centro-Oeste. Entre as mulheres, as taxas de
mortalidade permaneceram, em geral, estdveis, exceto na
Regido Nordeste, onde houve um aumento significativo
de 2% ao ano. Esses achados sio consistentes com a
literatura internacional. Por exemplo, um estudo realizado
no Uruguai demonstrou uma tendéncia decrescente
na mortalidade por cincer de orofaringe entre homens
(p=0,048), enquanto nas mulheres as taxas permaneceram
estdveis (p=0,544) no periodo de 1997 a 2014*. De
maneira semelhante, uma pesquisa realizada no Brasil
entre 1979 e 2002 revelou uma reducio estatisticamente
significativa na mortalidade por cincer de amigdalas,
mas um aumento nas taxas de mortalidade por cincer de
orofaringe em ambos os sexos®.

E importante mencionar que a melhora na mortalidade
por cancer de orofaringe observada em alguns paises
pode estar associada a redu¢io no uso de tabaco e no
consumo de dlcool, reconhecidos fatores de risco para
esse tipo de cincer. Além disso, o impacto de politicas

Infeccao por HPV e Controle do Cancer no Brasil

publicas voltadas para a prevengio e detec¢io precoce do
cAncer, aliado a programas de educagio para profissionais
de odontologia, também pode ter contribuido para
a diminuicio da mortalidade relacionada a esse tipo
de cancer®. Esses fatores destacam a importincia de
estratégias integradas e de longo prazo para o controle
do cincer de orofaringe, adaptadas as caracteristicas
epidemioldgicas de cada Regido.

A andlise de tendéncia de mortalidade deste estudo
seguiu um aumento médio anual para todo o pais, em
ambos os sexos, variando entre 3% nas mulheres na
Regiao Sudeste e 12% nos homens na Regido Norte para
o periodo de 2000 a 2022. Esses achados sio corroborados
por um estudo realizado no sul da Espanha, que mostrou
um aumento de cerca de 7% ao ano para ambos os sexos,
no periodo de 1985 a 2017'.

O recente estudo de Mignozzi et a
tendéncia da mortalidade do cincer anal em diferentes
paises, para o periodo de 1994 a 2020. As taxas de

mortalidade apresentaram um aumento anual entre 1%

1.7 analisou

no Japao e Reino Unido ¢ 5% em Portugal, no sexo
masculino. Entre as mulheres, foi observado aumento
médio anual de 2% na Suica e 3% no Canad4 e Estados
Unidos da América®.

No Brasil, as tendéncias de mortalidade para cAnceres
de vulva e vagina se mantiveram estdveis, exceto no
Sudeste, onde houve uma redugao anual de 1% entre 2000
€2022. Entre 2011 e 2014, a mortalidade por cincer de
vulva aumentou 8% ao ano, seguida por uma queda de 3%
ao ano de 2014 a 2022, periodo possivelmente impactado
pela pandemia de covid-19.

Em relagio ao cAncer de vagina, a tendéncia de
mortalidade no Brasil se manteve relativamente estdvel,
com 0 AAPC (-0,93%; intervalo de confianca—1C 95%: -2;
0,07) nio sendo estatisticamente significativo. Entretanto,
as Regioes Sudeste e Centro-Oeste apresentaram redugdes
anuais significativas de 1,5% e 4,4%, respectivamente,
durante o periodo de 2000 a 2022. Novamente, ¢
fundamental considerar o possivel impacto da pandemia
de covid-19 na diminuicao observada dessas taxas.

Comparativamente, um estudo espanhol realizado em
Granada identificou um aumento significativo nas taxas
de mortalidade por cincer de vulva e vagina entre 1985 ¢
2017, com um AAPC de 1% para cincer de vulva e 5%
para cincer de vagina'2.

Esses achados destacam a importincia de considerar
variagbes regionais e temporais, além de fatores externos
como a pandemia, na andlise das tendéncias de mortalidade.

Observou-se um discreto declinio nas taxas de
mortalidade por cincer do colo do ttero no Brasil
(AAPC: -0,31%) como um todo e nas Regides Sul
(AAPC: -0,93%), Centro-Oeste (AAPC: -0,99%) e
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Sudeste (AAPC: -1,56%). Esse fend6meno pode ser
atribuido & implementagio e eficicia dos programas de
rastreamento do cAncer do colo do ttero nessas Regioes.
Entretanto, também foi identificada uma tendéncia
crescente na mortalidade por cincer cervical nas Regioes
Norte e Nordeste do Brasil (AAPC: 1,2%). Uma possivel
explicagdo para essa diferenca pode ser a auséncia ou a
insuficiéncia de programas de rastreamento eficazes nessas
Regiodes, resultando em diagndsticos em estddios mais
avancados da doenca.

Bosetti et al.*® relataram que a redu¢io na mortalidade
por cancer do colo do ttero é um dos principais fatores
para a diminuigio da mortalidade geral por cincer na
Europa, corroborando estes achados. Um estudo recente
com dados do Global Cancer Statistics (Globocan) 2018
indicou que, dos 31 paises analisados, 30 apresentaram
tendéncias estdveis ou decrescentes na mortalidade por
cAncer cervical nos tltimos dez anos, especialmente onde
h4 programas eficazes de rastreamento®*.

A mortalidade por cincer de pénis apresentou um
aumento consistente durante o periodo do estudo no Brasil,
com uma média de crescimento de aproximadamente 1%
20 ano. Essa tendéncia foi observada em quase todas as
Regides do pafs, com a Regido Nordeste destacando-se
pelo maior aumento na taxa de mortalidade (AAPC:
3,23%). Em contrapartida, a Regido Sudeste foi a
tnica a apresentar um declinio, ainda que modesto, na
mortalidade (AAPC: -0,71%), sendo esse decréscimo
estatisticamente significativo.

Os achados deste estudo estao alinhados com estudos
internacionais. Hansen et al. observaram um leve aumento
na mortalidade por cincer de pénis na Noruega (AAPC:
0,47%, 1956-2015), enquanto na Saxdnia, Alemanha,
houve queda significativa (Variagio Percentual Anual
— APC: -3,46%, 1990-2012). Em Granada, Espanha,
notou-se aumento na mortalidade entre 1985 ¢ 2017
(APC: 2,45%)7°071,

CONCLUSAO

Apesar de a vacina contra o HPV ser disponibilizada
gratuitamente pelo SUS, os desafios persistem
para alcancar a cobertura ideal. O controle dos
canceres relacionados a0 HPV no Brasil depende da
conscientizagdo sobre a vacinacio e da reducio de
barreiras de acesso. E essencial garantir atendimento
adequado desde o diagnéstico até o tratamento nas
unidades de satdde, ampliando a preven¢io do HPV
para além do cancer cervical e da populacio feminina.
Este estudo refor¢a a importancia de politicas puablicas
especificas, incentivando gestores a planejarem estratégias
eficazes para suas Regioes.
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