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RESUMEN

Introduccién: La vacunacién contra el virus del papiloma humano (VPH) es clave para el control del cincer en el Brasil. A pesar de los
esfuerzos, el pafs atin no ha alcanzado las metas globales proyectadas para 2030, que podrian erradicar el cincer 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 cédnceres 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 a 2021, fue del 76%,
y en nifios, de 2017 a 2021, del 52%. Acre tiene la menor cobertura vacunal. Se analizaron 260 784 pacientes entre 2006 y 2020. M4s
del 80% de los casos de céncer de orofaringe se diagnostica en etapas avanzadas. El cincer 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 més
all4 de la prevencién del cdncer 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.

RESUMO

Introdugao: A vacinagio contra o papilomavirus humano (HPV) ¢é crucial
para o controle do cincer no Brasil. Apesar dos esforgos, o pais ainda nio
atingiu as metas globais projetadas para 2030 que podem levar 4 erradicagio
do cincer do colo do ttero apds 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 informagdes sobre a cobertura vacinal contra o HPV
no Brasil, a morbidade hospitalar e a mortalidade de alguns tipos de
cAnceres que so 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 avangados. O cincer de 4nus 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 o HPV
¢ fundamental e vai além da prevengio para o cincer do colo do ttero. A
cobertura vacinal no Brasil ainda ¢ insuficiente, o que reforca a necessidade
de agoes integradas e eficazes para reduzir a morbidade e mortalidade dos
cAnceres relacionados a0 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.
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INTRODUCCION

En los dltimos 40 afios, uno de los descubrimientos
mis significativos en la investigacién de las causas del
cdncer fue la identificacién de la ligacidn entre el virus
del papiloma humano (VPH) y el cdncer de cuello
uterino’. Desde que la relacién entre VPH y el cdncer
fue identificada por primera vez en la década de 1970%3,
la presencia del VPH en el 99,7% de los casos del cdncer
de cuello uterino representa la mayor atribucién de causa
especifica ya documentada para un cdncer en humanos®*”.

La infecci6n persistente por tipos oncogénicos del VPH
puede causar diversos cdnceres, y no solo el cdncer de cuello
uterino. Para 2024, se estima mds de 23 000 casos nuevos
de canceres relacionados al VPH en el Brasil, siendo 17
000 de cuello uterino, 2000 de orofaringe, 1200 de ano
y canal anal, 700 de vulva, 300 de vagina y mil de pene®.
La vacunacién es la principal estrategia de control, ademis
de posibilitar el monitoreo continuo de la infeccién para
evaluar la eficacia de los programas de vacunacién’®.

Se sabe actualmente que el VPH, un virus sexualmente
transmisible, causa hasta el 3,8% de los casos nuevos
de cdnceres en todo el mundo®', la mayorfa de ellos
ocurriendo en el drea anogenital. El impacto de la
infeccién por VPH en el desarrollo de cdnceres de
orofaringe, ano, vulva, vagina y pene es significativo'"'2.
El cdncer anogenital més frecuente es el cdncer de cuello
uterino, que fue responsable por unos 604 000 nuevos
casos de cdncer y 342 000 muertes en el mundo en 2020.
Otros lugares de cdncer anogenital asociados al VPH
incluyen ano, pene, vagina y vulva, con una carga global
de 150 000 casos nuevos en todo el mundo en 2020'3.

La infeccién con VPH es un factor de riesgo para
cénceres anogenitales, y la vacuna hace de su prevencién
una prioridad en Salud Pdblica’. La vacunacién contra
el VPH previene no solo el cdncer de cuello uterino sino
otros tumores, como, por ejemplo, los de orofaringe,
ano, vulva, vagina y pene. La amplia cobertura vacunal es
esencial para reducir la morbilidad y mortalidad de estos
cdnceres a lo largo del tiempo”'¢.

En el Brasil, el Ministerio de Salud incorporé la
vacuna tetravalente (tipos 6, 11, 16 y 18) al Sistema
Unico de Salud (SUS) en 2014". El esquema inicial de
vacunacién, que preveia tres dosis (0, 6 y 60 meses), fue
alterado en 2016 a dos dosis (0 y 6 meses) de acuerdo con
la recomendacién de la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), excepto para la poblacién inmunossuprimida'®.
En 2024 se adopté el esquema vacunal de dosis tnica
de la vacuna contra el VPH en el Programa Nacional de
Inmunizaciones (PNI)*.

Lavacuna contra el VPH estd recomendada actualmente
para nifios de 9 a 14 afos, inmunosuprimidos (entre 15
a 45 afos), usuarios de profilaxis preexposicién al VIH,
portadores de papilomatosis respiratoria recurrente y

victimas de violencia sexual”. La inmunizacién temprana,
antes del inicio de la actividad sexual, es esencial para
prevenir la enfermedad y reducir el riesgo de cdncer®.
Campanas de vacunacién amplias y accesibles son vitales
para proteger la salud publica”.

Aunque el cdncer afecte a muchos, es inaceptable
ignorar la prevencién primaria disponible. Con el VPH
presente en hasta el 88% de los cdnceres de ano y el 25% de
los de orofaringe, la prevencién reduciria casos y aliviaria
el sistema de salud"®. Este estudio tuvo como objetivo
describir la cobertura de la vacunacién contra el VPH en
nifios, analizar la morbilidad hospitalaria y la tendencia
de mortalidad de los cdnceres relacionados a este virus
en el Brasil y sus regiones. Los resultados mostraron la
actual carga de morbilidad y mortalidad de los cdnceres
relacionados al VPH, destacando la importancia de la
vacunacién en la prevencién futura de estos tumores. El
andlisis se realiz6 de forma independiente, sin la intencién
de establecer relaciones causales entre la cobertura vacunal,
la morbilidad hospitalaria y la mortalidad.

METODO

En el presente estudio se analizaron las informaciones
sobre la cobertura vacunal contra el VPH en el Brasil,
las informaciones sobre la morbilidad hospitalaria y
la mortalidad de algunos tipos de cdnceres que son
relacionados al VPH, a saber: cuello uterino, vulva, vagina,
orofaringe, ano y pene.

Fueron utilizadas informaciones procedentes de las
bases de datos del Ministerio de Salud sobre la vacunacién
contra el VPH, conteniendo las informaciones sobre
cobertura vacunal, por sexo y grupo etario entre 9 y 14
afios, pudiendo la segunda dosis haber sido aplicada
a los 15 afos, en los periodos de 2013 a 2021 para el
sexo femenino y de 2017 a 2021 para el sexo masculino,
correspondiendo a los afos de inclusién de la vacuna en
el PNI del Brasil para ambos sexos.

Fueron utilizadas ademds las informaciones sobre
la morbilidad hospitalaria de los cdnceres relacionados
al VPH: orofaringe (C09-10), ano (C21), vulva (C51),
vagina (C52), cuello uterino (C53) y pene (C60) para el
Brasil y sus regiones, disponibles para el periodo de 2006
22020, de los Registros Hospitalarios de Cdncer (RHC)*
que enviaron sus bases de datos hacia el Integrador RHC.
Fueron seleccionadas las morfologfas terminadas en /2 y
/3 (neoplasia 77 situ y maligna, respectivamente).

Fueron calculadas las frecuencias para las siguientes
variables: sexo (masculino y femenino), grupo etario
(<24 anos, 25 a 44 afios, 45 a 64 afios y 265 anos), raza/
color de piel (amarilla, blanca, indigena, parda y negra),
educacién (ninguna, primaria incompleta, primaria
completa, secundaria completa y superior completa) y
estadificacién clinica (0, I, IL, III, IV). La variable tiempo
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entre el diagndstico y el tratamiento fue desagregada en dos
categorias: pacientes que llegaron a la unidad de salud sin
el diagnéstico y sin tratamiento, y pacientes que llegaron a
la unidad de salud con diagnéstico y sin tratamiento. Para
ambas, las categorfas de andlisis fueron: hasta 30 dias, 31
a 60 dias y mds de 60 dias.

Para este estudio fueron analizadas las informaciones
sobre la mortalidad por seis tipos de cdncer relacionados
al VPH, en ambos sexos: ciancer de cuello uterino (C53),
céncer de orofaringe (C09-10), cdncer de ano y canal anal
(C21), cdncer de vulva (C51), cdncer de vagina (C52)
y céncer de pene (C60). Las tasas de mortalidad fueron
calculadas a través de los microdatos del Sistema de
Informacién sobre Mortalidad (SIM)* para el periodo de
200022022, por cada 100 000 habitantes, Brasil y regiones.
Fueron ajustadas por edad usando la poblacién base
mundial de 1960. El denominador para calcular las tasas
de mortalidad del Brasil y regiones fueron las poblaciones
censales (2000 y 2010) e intercensales (2001 a 2020).

Para el andlisis de tendencia (mortalidad), se usé el
modelo de regresién Joinpoint™, que ajusta, en escala
logaritmica, tendencias lineales y cambios en estas
tendencias (puntos de inflexién). Los valores presentados
en este estudio corresponden a los valores estimados
usando la prueba estadistica de ajuste, que utiliza el
método de permutacién de Monte Carlo. La direccién y
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la magnitud de la tendencia, en todo el periodo, fueron
estimadas a través de la variacién porcentual anual
media (average annual percent change — AAPC), siendo
considerado el nivel de significacion estadistica de 0,05.

Los andlisis estadisticos se hicieron a través de los softwares
Joinpoint Regression, versién 5.20%, y R, versién 4.3.2.

Por tratarse de datos secundarios de dominio publico,
este estudio no fue sometido a la apreciacién de un Comité
de Etica en Pesquisa, de acuerdo con la Resolucién n.° 510%
del 7 de abril de 2016 del Consejo Nacional de Salud.

RESULTADOS

La cobertura vacunal contra el VPH en nifas de 9 a
14 afos en el Brasil fue del 75,8% para la primera dosis
y el 57,4% para la segunda, con menor compromiso en
la segunda dosis en todas las regiones. El Norte presenté
la menor cobertura (68,5% y 50,2%, respectivamente)
y el Sur, la mayor (87,8% y 62,0%). Entre nifios de 11
a 14 anos, la cobertura fue atin menor, con el 52,2%
en la primera dosis y el 36,5% en la segunda; el Norte
nuevamente tuvo el menor compromiso (41,6% y 28,1%)
y el Sur, el mayor (63,8% y 43,0%). Acre registré las
coberturas mds bajas entre todos los estados, mientras
que Parand tuvo las mds altas, tanto para niflos como para
nifias. (Figura 1).

Niiios — 2° Dosis

Region CV 2" Dosis
510 | Note | 281 |
243 Nordeste 35,8
Centro-Oeste 36,4
Sudeste 39,7
= Sur 30
Brasil 36,5
Niiias —
47,1
592
52,9
50.0
54,0
Regién _|CV 2" Dosis
9 Norte 50,2
18 Nordeste 579
Centro-Oeste: 572
Sudeste 59,3
Sur 62,0
Brasil 574

Figura 1. Cobertura de vacunacién contra el VPH, poblacién masculina entre 11y 14 afios — 2017 a 2021 —y poblacién femenina entre 9

y 14 afios — 2013 a 2021 —, Brasil, regiones y estados

Fuente: con base en los datos del PNI".
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La base de datos incluyé a 260 784 pacientes con
diagndsticos de los seis cdnceres seleccionados: 27
969 de orofaringe, 12 536 de ano, 8804 de vulva,
3144 de vagina, 198 860 de cuello uterino y 9471 de
pene. Fueron calculadas las frecuencias relativas de
cada variable, incluyendo los casos “sin informacién”
(Tabla 1).

El perfil de los pacientes analizados revelé que el
86% era femenino, el 61% tenia mds de 45 anos y el

Tabla 1. Descripcién de las variables, Brasil, RHC, 2006 a 2020

Variables €09-10
%
Valor total (N) 27 969
Sexo
Masculino 85,2
Femenino 14,8
Grupo etario
Menor de 25 0,3
25 a 44 7,9
45a 64 65,1
A partirde 65 26,7
Raza/ color de piel
Amarilla 0,6
Blanca 30,1
Indigena 0,1
Parda 30,5
Negra 5,0
Sin informacién 33,7
Educacion
Ninguna 8,7
Primaria incompleta 38,0
Primaria completa 16,5
Secundaria completa 11,0
Superior completa 2,9
Sin informacién 23,0
Estadificacion
0 0,4
| 2,6
[ 5,1
m 13,7
IV 44,6
Sin informacién 33,6
Tiempo entre diagnéstico y el tratamiento
Sin diagnéstico y sin tratamiento 9948
Hasta 30 dias 39,7
31 a 60 dias 24,9
Mas de 60 dias 35,5
Con diagnéstico y sin tratamiento 13 812
Hasta 30 dias 13,0
31 a 60dias 24,9
Maés de 60 dias 62,1

Fuente: con base en los datos del RHC?.

45% se identifica como pardo o negro. Con relacién a la
educacidn, el 33% tenia apenas primaria incompleta, y el
29% presentaba estadificacién avanzada (Il y IV) (valores
no mostrados en la Tabla 1).

Los cdnceres de orofaringe son aquellos con el mayor
porcentaje de pacientes llegando a los hospitales en los
estadios III y IV (mds del 80%), para ambos sexos. Los
cénceres del ano, pene, vulva y vagina presentan estos
valores variando entre el 30% y el 50% (Figura 2).

C21 C51 C52 C53 Cé60
% % % % %
12536 8804 3144 198860 9471
27,6 - - - 100,0

72,4 100,0 100,0 100,0 -
0,4 1,4 29 3,2 0,8
10,9 11,9 16,1 45,0 15,2
50,6 34,8 42,5 36,8 45,0
38,1 51,9 38,4 15,0 39,0
0,7 0,6 0,8 0,9 1,2
29,9 33,8 28,4 26,1 24,2
0,1 0,1 0,1 0,2 0,3
32,9 28,5 31,5 42,3 43,6
4,5 3,6 3,8 4,4 4,7
31,9 33,4 35,4 26,0 25,9
8,4 14,3 12,1 9,2 16,2
30,2 35,3 31,3 32,1 38,5
14,7 13,6 13,4 15,0 12,9
15,6 10,2 11,1 16,9 7,8
55 3,2 4,5 3,7 1,5
25,5 23,4 27,7 23,2 23,2
1,7 10,2 9,2 20,5 2,4
4,1 14,2 8,7 10,4 12,3
21,5 9,3 10,1 16,0 14,5
26,1 14,7 12,3 19,6 12,6
6,8 10,9 11,6 5,6 9,7
39,9 40,8 48,1 27,9 48,4
3037 3083 1065 58 183 3758
41,3 50,0 44,1 45,6 68,1
23,1 15,4 20,4 19,1 14,6
35,5 34,6 35,5 35,2 17,3
7704 4129 1422 110 254 3584
12,6 7,4 12,4 9,5 13,1
25,0 18,5 20,7 19,0 25,4
62,5 74,1 66,9 71,4 61,4
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Figura 2. Porcentaje de la estadificacién clinica, segin los tipos de cdncer relacionados al VPH, Brasil y regiones, 2006 a 2020

Fuente: con base en los datos del PNI".

Entre 2000 y 2022, las tasas de mortalidad por cdncer  promedio del 3,9% al afio en los hombres y 2,0% en las
de orofaringe permanecieron estables en el Brasil para  mujeres. Para el cdncer de ano y canal anal, hubo un aumento
ambos sexos, pero la regién Nordeste presenté un aumento  promedio del 7,1% al afio entre los hombres y 4,4% entre
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las mujeres. El Norte tuvo el mayor aumento de mortalidad
entre los hombres (11,5% al afo), mientras que el Nordeste
presenté el mayor aumento entre las mujeres (7% al afio).
En el cdncer de pene, se observé un aumento promedio
del 1% al afio en el Brasil, con elevaciones significativas
en las regiones Norte (2,5%) y Nordeste (3,2%), mientras
que las demds regiones mantuvieron estabilidad. Las tasas
de mortalidad por cdncer de vulva mostraron estabilidad,

con la regién Sudeste presentando una caida significativa
de -1% al afio. Para el cdncer de vagina, se observé
una tendencia de caida hacia la estabilidad en todo el
pais, siendo el Centro-Oeste la regién con la mayor
disminucién, de -4,4% al ano. En el ciancer de cuello
uterino, las tasas presentaron un ligero descenso de -0,3%
al afio, con aumentos en las regiones Norte y Nordeste

del 1,2% al afio (Tabla 2).

Tabla 2. Tendencia de las tasas de mortalidad ajustadas’ por edad de los diferentes tipos de cdncer relacionados al VPH, ambos sexos, Brasil

y regiones, 2000 a 2022

Tipo de cincer  Regiones Honbies
Periodo APC (IC 95%)
2000-2007  -4,95(-27,37;60,39)
Norte
2007-2022  4,13(-29,59;19,86)
Nordeste 2000-2007  7,42%(3,74;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)
Sur 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)
2000-2017  3,62*(0,14;7,87)
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)
Centro-Oeste  2017-2020  46,11%(22,88;62,83)
Anoy 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)
2000-2016  0,31(-4,14;13,65)
Sur 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)
Pene Centro-Oeste  2000-2022 0,28(-1,66;2,25)
Sudeste 2000-2022  -0,71%(-1,29;-0,14)
Sur 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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Mujeres
AAPC (IC 95%) Periodo APC (IC 95%) AAPC (IC 95%)
1,15(-1,50;7,18) 2000-2022 2,09(-0,62;5,35) 2,09(-0,62;5,35)
3.9%(2.7;5,77) 2000-2022 2,01%(0,79;3,37) 2,01%(0,79;3,37)
2,59*(1,70;3,64) 2000-2022 0,29(-2;2,74) 0,29(-2;2,74)
-1,07*(-1,63;-0,56)  2000-2022 -0,52(-1,43;0,36) -0,52(-1,43;0,36)
-0,35(-0,99;0,28) 2000-2022 0,16(-1,34;1,65) 0,16(-1,34;1,65)
2000-2011 -0,41(-3,26;0,52)
0,10(-0,31;0,50) 2011-2014 5,92*(1,54;8,27) 0,35(-0,45;1,16)
2014-2022 -2,48*(-5,31;-1,3)

" 2000-2016 2,08%(0,53;5,4) N
11,53*(9,61;15,8) 20162020 19°(0,76:26,17) 5,84*(4,22;8,19)
2000-2016 4,73(-9,47;184,57)
8,22*(6,63;11,18) 2016-2022 12,04%(6,06,32,09) 6,91%(4,22;18,03)
5,27%(3,38;7,99) 2000-2022 5,49%(3,43;8,47) 5,49%(3,43;8,47)

. 2000-2011 -1,79(-6,14;1,3) ,

7,76*(6,2;10,06) 20112022 793(5,95:12,1) 2,95%(1,89;4,32)
2000-2017 1,55(-0,48;3,72)

7,03%(5,34;10,99) 2017-2020 36,29*(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)

continda
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Tabla 2. continuacién

Hombres
Tipo de cdncer  Regiones
Periodo APC (IC 95%)
Norte
Nordeste

Centro-Oeste

Sudeste
Vulva

Sur

Brasil

Norte
Nordeste

Centro-Oeste
Vagina
Sudeste

Sur

Brasil

Norte

Nordeste

Centro-Oeste

Cuello uterino ~ Sudeste

Sur

Brasil

Fuente: con base en los datos del SIM*.

Infeccion por VPH y Control del Cancer en el Brasil

Mujeres
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%(1,91,1,55)  -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)
20002022  -4,38%(-9,08;-1,23)  -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)
2000-2022  -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 212(-1,73;3,02) -0,31*(-0,55;-0,04)
2017-2022 -0,15(-2,8;0,97)

Leyenda: AAPC = Variacion Porcentual Anual Media; APC = Variacién Porcentual Anual; *Estadisticamente significativo (p<0,05); IC 95% = Intervalo de confianza

95%; 'Poblacién estdndar mundial, 1960/100 000 personas.

DISCUSION

Estudios sobre el impacto del VPH en cdnceres més
alld del cuello uterino todavia son limitados, aunque el
virus sea un factor de riesgo importante para tumores
en lugares como cavidad oral, ano, vagina, vulva y pene.
Comprender el perfil de los pacientes y la extensién de
estas enfermedades es esencial para definir estrategias
eficaces de prevencion?.

Aunque la vacuna contra el VPH sea altamente
eficaz en la prevencién de diversos tipos de cdncer, el
compromiso con la vacunacién varfa entre las regiones.
La OMS recomienda una cobertura vacunal de al menos
90% para eliminar el cdncer de cuello uterino. En 2019,
més del 65% de las nifas vacunadas globalmente estaba en
paises de bajos y medios ingresos. Ya mds del 85% de los
paises de altos ingresos tiene programas de vacunacién de
amplia cobertura, llevando a una reduccién significativa en
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las tasas de infeccién por el VPH. Sin embargo, en 2020,
menos del 25% de los paises de bajos ingresos y menos
del 30% de los paises de medios y bajos ingresos habian
incorporado la vacuna contra el VPH en sus calendarios
nacionales de inmunizacién’.

En el Brasil, en 2019, el 87,08% de las nifias brasilenas
entre 9 y 14 afos recibieron la primera dosis de la
vacuna. En 2022, la cobertura cay6 al 75,81%. Entre
los nifios, los nimeros también son preocupantes: la
cobertura vacunal cay6 del 61,55% en 2019 al 52,16%
en 2022, ndmero insuficiente para maximizar el impacto
preventivo esperado®. Si el Brasil alcanzase una tasa de
cobertura vacunal contra el VPH del 90%, habria una
reduccidén significativa en los casos de VPH y en las
lesiones precursoras de cdncer”. Estrategias para mejorar
esta cobertura podrian incluir campafas educativas
mds amplias, mayor involucracién de las escuelas y el
combate a la desinformacién sobre vacunas, que son
factores fundamentales para que los beneficios globales del
programa de vacunacién para el VPH se vean reflejados
en la salud de la poblacién brasilena.

Algunos estudios internacionales corroboran la eficacia
de la vacunacién contra el VPH en la reduccién de la
incidencia del cdncer cervical y lesiones precursoras. En
Australia, la introduccién del programa de vacunacién
en 2007 tuvo como resultado una disminucién de casi
el 50% en las lesiones cervicales de alto grado entre
mujeres jévenes, evidenciando la efectividad de la

13°. De la misma forma, en Escocia, la

estrategia vacuna
vacunacién mostré una reduccién de hasta el 90% en las
lesiones cervicales precancerosas en mujeres vacunadas,
comparadas con las no vacunadas®. En Suecia, un estudio
de cohorte nacional revel$ una disminucién del 88% en
la incidencia de cdncer cervical invasivo entre jovenes que
recibieron la vacuna antes de los 17 afios?. Estos hallazgos
resaltan la importancia de la vacunacién contra el VPH
como una medida preventiva eficaz y destacan la necesidad
de programas robustos de inmunizacién en poblaciones
jovenes para garantizar una reduccién significativa en la
carga de enfermedades relacionadas al VPH.

El presente estudio senala que existe en el Brasil la
necesidad de aumentar el compromiso de la cobertura
de la vacunacién para impactar en la incidencia y en
la mortalidad por los cdnceres relacionados al VPH,
principalmente en la regién Norte. La heterogeneidad en
la cobertura vacunal, con algunas regiones presentando
tasas mds bajas, refleja las disparidades socioecondmicas
y la necesidad de estrategias adaptadas para mejorar el
compromiso con la vacunacién. Se tomaron importantes
decisiones para expandir el grupo etario de la vacunacién
contra el VPH en algunos paises. La baja cobertura vacunal
en adolescentes del sexo masculino es un obstdculo para

reducir la carga de la enfermedad, reflejando desafios
econémicos, logisticos y culturales que limitan todo el
potencial de esta prevencién*.

Las informaciones sobre el perfil de la morbilidad
hospitalaria en este estudio fueron extraidas del Integrador
RHC del Instituto Nacional del Cdncer (INCA),
repositorio oficial de los RHC en el Brasil. Esta base de
datos permite delinear el perfil de la asistencia prestada a
los pacientes oncoldgicos. Conforme con la Resolucién
MS/SAS n.° 1399, del 17 de diciembre de 2019, todos los
establecimientos de salud habilitados en alta complejidad
en el SUS deben implementar y mantener un RHC de
forma continua®.

Entre los cdnceres comunes a ambos sexos, el cdncer
de cavidad oral presenté el mayor porcentaje de casos
en hombres (85,2%), mientras que el cdncer de ano
y canal anal fue mds frecuente en mujeres (72,4%),
corroborando la literatura®**. En relacién con el grupo
etario, predominaron los cdnceres de orofaringe, ano y
canal anal, vulva, vagina y pene en la poblacién adulta
a partir de los 45 afos. Sin embargo, el cdncer de cuello
uterino mostré mayor incidencia en mujeres de 25 a 45
afios, también en concordancia con la literatura®.

Las variables raza/color de piel y educacién fueron
consideradas proxies del nivel socioeconémico. La
distribucién de los casos de cdncer fue semejante entre
blancos y negros (pardos y negros), y cerca del 40% de los
pacientes analizados no completaron la educacién primaria.
Sin embargo, la alta proporcién de datos ignorados exige
cautela en la interpretacién de los resultados. Es importante
notar que la variable raza/color es autodeclarada, reflejando
la percepcién del individuo y no necesariamente el genotipo.
La disparidad en el acceso a los cuidados de salud se cita
frecuentemente como un factor que contribuye para la alta
incidencia y el diagndstico en estadios avanzados del cncer
en el Brasil®!.

Las informaciones analizadas traen reflexiones
importantes sobre la llegada de los pacientes en las
unidades de salud, lo que impacta directamente en la
reduccién de las muertes evitables por la enfermedad.
En este estudio, aun con mds del 30% de los casos sin
informacién de estadificacién, se observé que la mayoria
de los pacientes con cdncer de orofaringe, ano y canal
anal, vulva, vagina y pene llega a las unidades de salud en
estadios avanzados de la enfermedad (estadios I1I y IV),
representando mds del 40% de los casos. En el caso del
cdncer de cuello uterino, aunque el 43% de las pacientes
sea diagnosticada en estadios iniciales (0 y I), un niimero
significativo de mujeres (35%) todavia es diagnosticado
en fases tardias. Este dato es alarmante, considerando
que el Brasil tiene un programa de rastreo y deteccion
temprana bien establecido, con directrices claras del
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Ministerio de Salud. El Programa Nacional de Combate
al Cdncer de Cuello uterino, instituido en 1998, ha sido
fundamental en la formulacién de politicas para el control
de la enfermedad en los estados y municipios™.

Ortro aspecto critico es el intervalo entre el diagnéstico
y el inicio del tratamiento. A pesar de que la Ley 12.732/12
establece que el tratamiento debe comenzar en hasta
60 dias después del diagnéstico, el cumplimiento de la
normativa todavia es un desafio en el Brasil*?. Los datos
de este estudio revelan que una parte significativa de
los pacientes comienza el tratamiento fuera del plazo
establecido, agravando esta situacién aquellos que ya
llegan a la unidad de salud con el diagndstico confirmado.
Este escenario pone en evidencia la ineficiencia del
sistema de salud en agilizar el tratamiento, muchas veces
debido al retraso en el encaminamiento hacia la atencién
especializada. Asi, optimizar este trayecto es fundamental
para garantizar que el tratamiento sea empezado de manera
mds rdpida y eficaz.

El conocimiento sobre las tendencias de mortalidad
por cdncer en un pais les permite a los profesionales de
salud y gestores planear e implementar nuevas estrategias
para su prevencién y control®®. Esto es particularmente
relevante en el contexto del cincer relacionado al VPH,
que aln representa una dificultad para la salud publica,
especialmente en paises de bajos y medios ingresos, donde
la cobertura vacunal todavia es insuficiente.

Por lo tanto, al discutir las tendencias de mortalidad
por cancer relacionado al VPH, es fundamental considerar
no solo los datos epidemioldgicos, sino también los factores
que influyen en la implementacién de los programas de
vacunacién. La mejora de la cobertura vacunal contra el
VPH en paises de bajos y medios ingresos es una prioridad
urgente para reducir la carga de cdncer y alcanzar las metas
globales de salud.

Los principales resultados indican que las tendencias
de las tasas de mortalidad por cdncer de orofaringe en el
Brasil se mantuvieron relativamente estables para ambos
sexos en el periodo de 2000 a 2002. Sin embargo, se
observé un aumento de esta mortalidad entre hombres en
las regiones Nordeste y Centro-Oeste. Entre las mujeres,
las tasas de mortalidad permanecieron, en general,
estables, excepto en la regién Nordeste, donde hubo
un aumento significativo del 2% al ano. Estos hallazgos
son consistentes con la literatura internacional. Por
ejemplo, un estudio realizado en el Uruguay demostré
una tendencia decreciente en la mortalidad por cdncer
de orofaringe entre hombres (p=0,048), mientras que en
las mujeres las tasas permanecieron estables (p=0,544) en
el periodo de 1997 a 2014*. De manera semejante, una
investigacién realizada en el Brasil entre 1979 y 2002
revel6 una reduccién estadisticamente significativa en la

Infeccion por VPH y Control del Cancer en el Brasil

mortalidad por cdncer de amigdalas, pero un aumento
en las tasas de mortalidad por cdncer de orofaringe en
ambos sexos®.

Es importante mencionar que la mejora en la mortalidad
por céncer de orofaringe observada en algunos paises puede
estar asociada a la reduccién en el uso de tabaco y en el
consumo de alcohol, reconocidos factores de riesgo para
este tipo de cancer. Ademds, el impacto de politicas ptblicas
orientadas hacia la prevencién y deteccién temprana del
cdncer, aliado a programas de educacién para profesionales
de odontologfa, también puede haber contribuido para
la disminucién de la mortalidad relacionada a este tipo
de cdncer®. Estos factores destacan la importancia de
estrategias integradas y de largo plazo para el control
del cdncer de orofaringe, adaptadas a las caracteristicas
epidemioldgicas de cada region.

El andlisis de tendencia de mortalidad de este estudio
siguié un aumento promedio anual para todo el pais,
en ambos sexos, variando entre el 3% en las mujeres en
la regién Sudeste y el 12% en los hombres en la regién
Norte para el periodo de 2000 a 2022. Estos hallazgos se
ven corroborados por un estudio realizado en el sur de
Espafa, que mostré un aumento de cerca del 7% al afio
para ambos sexos, en el periodo de 1985 a 2017~

1.4 analizé la

El reciente estudio de Mignozzi et a
tendencia de la mortalidad del cdncer anal en diferentes
paises, para el periodo de 1994 a 2020. Las tasas de
mortalidad presentaron un aumento anual entre el 1%
en el Japén y Reino Unido y el 5% en Portugal, para el
sexo masculino. Entre las mujeres, se observé un aumento
promedio anual del 2% en Suiza y del 3% en el Canadd
y los Estados Unidos de América”.

En el Brasil, las tendencias de mortalidad para cdnceres
de vulva y vagina se mantuvieron estables, excepto en el
Sudeste, donde hubo una reduccién anual del 1% entre
2000y 2022. Entre 2011 y 2014, la mortalidad por cdncer
de vulva aument6 8% al afio, seguida por una caida del 3%
al afo de 2014 a 2022, periodo posiblemente impactado
por la pandemia de COVID-19.

Con relacién al cdncer de vagina, la tendencia de
mortalidad en el Brasil se mantuvo relativamente estable,
con el AAPC (-0,93%; intervalo de confianza — IC 95%:
-2; 0,07) no siendo estadisticamente significativo. Sin
embargo, las regiones Sudeste y Centro-Oeste presentaron
reducciones anuales significativas del 1,5% y el 4,4%,
respectivamente, durante el periodo de 2000 a 2022.
Nuevamente, es fundamental considerar el posible
impacto de la pandemia de COVID-19 en la disminucién
observada de estas tasas.

Comparativamente, un estudio espafol realizado en
Granada identificé un aumento significativo en las tasas
de mortalidad por cdncer de vulva y vagina entre 1985 y
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2017, con un AAPC de 1% para cdncer de vulva y 5%
para cdncer de vagina'?.

Estos hallazgos destacan la importancia de considerar
variaciones regionales y temporales, ademds de factores
externos como la pandemia, en el andlisis de las tendencias
de mortalidad.

Se observé un discreto declive en las tasas de
mortalidad por cdncer de cuello uterino en el Brasil
(AAPC: -0,31%) como un todo y en las regiones Sur
(AAPC: -0,93%), Centro-Oeste (AAPC: -0,99%) y
Sudeste (AAPC: -1,56%). Este fenémeno se puede
atribuir a la implementacién y eficacia de los programas
de deteccién del cdncer de cuello uterino en esas regiones.
No obstante, también se identificé una tendencia creciente
en la mortalidad por cdncer cervical en las regiones
Norte y Nordeste del Brasil (AAPC: 1,2%). Una posible
explicacién para esta diferencia puede deberse a la ausencia
o a la insuficiencia de programas de deteccidn eficaces en
estas regiones, resultando en diagndsticos en estadios més
avanzados de la enfermedad.

Bosetti et al.®® informaron que la reduccién en la
mortalidad por cdncer de cuello uterino es uno de los
principales factores para la disminucién de la mortalidad
general por cdncer en Europa, corroborando estos
hallazgos. Un estudio reciente con datos de la Global
Cancer Statistics (Globocan) 2018 indicé que, de los 31
paises analizados, 30 presentaron tendencias estables o
decrecientes en la mortalidad por cdncer cervical en los
ultimos 10 afios, especialmente donde hay programas
eficaces de deteccién®®.

La mortalidad por cdncer de pene presenté un
aumento consistente durante el periodo del estudio en el
Brasil, con una media de crecimiento de aproximadamente
1% al afo. Esta tendencia se observéd en casi todas las
regiones del pais, con la regién Nordeste destacindose
por el mayor aumento en la tasa de mortalidad (AAPC:
3,23%). En contrapartida, la regién Sudeste fue la
Unica que presenté un declive, aunque modesto, en la
mortalidad (AAPC: -0,71%), siendo este decremento
estadisticamente significativo.

Los hallazgos de este estudio estdn alineados con
estudios internacionales. Hansen et al. observaron un
ligero aumento en la mortalidad por cdncer de pene en
Noruega (AAPC: 0,47%, 1956-2015), mientras que en
Sajonia, Alemania, hubo caida significativa (Variacién
Porcentual Anual — APC: -3,46%, 1990-2012). En
Granada, Espafia, se not6 aumento en la mortalidad entre
1985 y 2017 (APC: 2,45%)75%".

CONCLUSION

A pesar de que la vacuna contra el VPH estd puesta
a disposicién gratuitamente por el SUS, los desafios
persisten para alcanzar la cobertura ideal. El control de los

cénceres relacionados al VPH en el Brasil depende de la
concientizacién sobre la vacunacién y de la reduccién de
las barreras de acceso. Es esencial garantizar una atencién
adecuada desde el diagnéstico hasta el tratamiento en las
unidades de salud, ampliando la prevencién del VPH mads
alld del cdncer cervical y de la poblacién femenina. Este
estudio refuerza la importancia de las politicas publicas
especificas, incentivando a los gestores a planear estrategias
eficaces para sus regiones.
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