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O Instituto Nacional de Cancer (INCA) tem uma longa trajetéria na formulagdo e no apoio a
implementagao de diretrizes para a prevengdo, a detecgdo precoce, o diagnostico e o tratamento do cancer
do colo do tutero no Brasil. Esse compromisso reflete ndo apenas a missio institucional de promover o
controle do cancer, mas também a dedicagao de profissionais, pesquisadores e gestores que, ao longo dos
anos, contribuiram para a construcio de politicas publicas baseadas em evidéncias cientificas para o Sistema
Unico de Saude (SUS).

A elaboragao destas diretrizes é fruto de um esfor¢o coletivo, que envolveu especialistas de diversas
institui¢des, universidades, sociedades cientificas e médicas, gestores de satide e representantes da sociedade
civil. Cada contribuigdo foi essencial para garantir que este documento represente um avango significativo
no controle do céncer do colo do ttero e na qualidade do cuidado prestado as mulheres brasileiras.

Expressa-se um profundo agradecimento a todos que participaram desse processo: o Comité Gestor, o
Grupo Elaborador e o Grupo de Painelistas, que contribuiram com sua expertise técnica, tempo e experiéncia.
O empenho e a dedicagao foram fundamentais para consolidar um material de referéncia que orientara
profissionais de satide e gestores na tomada de decises, com o objetivo de reduzir o impacto do cancer do
colo do utero na sociedade brasileira.

O INCA reafirma seu compromisso com a satide publica, reforcando o empenho constante na
atualizagdo das diretrizes e na continuidade do trabalho conjunto para ampliar o acesso, melhorar a qualidade
dos servigos e garantir um cuidado que considere a complexidade, a riqueza e os desafios em prol da satde
de todas as mulheres.
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Cerca de 17 mil mulheres brasileiras sdo diagnosticadas anualmente com cancer do colo do utero.
Embora se trate de uma doenga que pode ser controlada por meio da preven¢ao primaria (vacinagiao) e
secundaria (detecgdo precoce), ela segue como o terceiro tipo de cancer mais comum e a quarta causa de
o6bito por cancer em mulheres, sobretudo nas negras, pobres e com baixos niveis de educagao formal. Estudos
internacionais mostram que, entre as mortes causadas pela doenca, cerca de 90% ocorrem em paises de baixa
e média rendas. Em 2023, ocorreram 7.209 6bitos por cancer do colo do utero no Brasil (Instituto Nacional
de Cancer, c1996-2014), com diferencgas regionais marcantes: a regido Norte, por exemplo, teve uma taxa
de 9,47 por 100 mil mulheres, mais do que o dobro da taxa nacional. Para cada ano do triénio 2023-2025,
projeta-se um risco estimado de 15,38 casos por 100 mil mulheres. O risco é maior nos estados das regides
Norte, Nordeste e Centro-oeste, com taxas de 20,48, 17,59 e 16,66 por 100 mil mulheres, respectivamente’.

Eliminar o cancer do colo do tutero como problema de satde publica é prioridade para o Ministério da
Satude e um imperativo ético para médicos, especialistas, gestores e todos os profissionais envolvidos nesta
publica¢do. A atualizagdo das Diretrizes brasileiras para o rastreamento do cdncer do colo do titero integra
um conjunto de materiais técnicos alinhados com as a¢oes da Politica Nacional de Prevengao e Controle do
Céncer. Seu objetivo é fornecer suporte a profissionais de satde e auxiliar gestores na tomada de decisoes
sobre a estruturagdo dos cuidados para mulheres com cancer do colo do ttero. E um documento central para
garantir a efetividade dos programas de prevencao e detecgdo precoce. Ou, como afirmam seus autores, uma
significativa mudancga de paradigma, com potencial de redugdo dessa doenga no Brasil ao nivel dos paises
desenvolvidos e melhora substantiva na qualidade do atendimento, uma vez que as novas diretrizes refletem
0s avangos mais recentes em pesquisa e tecnologia, assegurando estratégias de rastreamento mais eficazes e
baseadas nas melhores praticas disponiveis.

Em margo de 2023, o Ministério da Satide langou um projeto-piloto com a nova estratégia para controle
e eliminagdo do cancer do colo do tdtero no pais. Além do foco na redugao de casos e na preven¢ao, como
a vacinagio, a iniciativa também previu a inclusio, no Sistema Unico de Saide (SUS), do teste molecular
para detec¢do do papilomavirus humano (HPV), virus sexualmente transmissivel causador da doenga.
Além de ser uma tecnologia eficaz para detecgdo e diagndstico precoces, o teste molecular (teste do acido
desoxirribonucleico do HPV — DNA-HPV) traz a vantagem do aumento do intervalo de realizacao do
exame. Enquanto a forma tradicional de rastreio, por meio do exame Papanicolaou, deve ser realizada a
cada trés anos, a testagem é recomendada a cada cinco anos. Essa mudanga permite melhor adeséo e facilita
0 acesso ao exame. Recomendada pela Organizagao Mundial da Saude (OMS), a testagem é considerada o
padrido-ouro para detecgdo e integra as estratégias globais para elimina¢do do cancer do colo de utero como
problema de satde publica.

Inicialmente, foram investidos 18 milhdes de reais na expansdo do projeto-piloto de Recife para o
estado de Pernambuco. Em margo de 2024, a incorporagio foi avaliada pela Comissao Nacional de Incorporagdo
de Tecnologias no SUS (Conitec), que considerou a tecnologia mais eficiente que a ja ofertada no SUS%
Também em margo, a Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo e do Complexo Econémico-industrial
da Sadde (Sectics) publicou portaria’® tornando publica a decisdo de incorporar, no &mbito do SUS, os testes

LINSTITUTO NACIONAL DE CANCER (Brasil). Estimativa 2023: incidéncia de cancer no Brasil. Rio de Janeiro: INCA, 2022.

2BRASIL. Ministério da Satde. Testagem molecular para detec¢io de HPV e rastreamento do cancer do colo do titero. Brasilia, DF: Ministério
da Saunde, 2024. (Relatorio de Recomendagao, n° 878). Disponivel em: https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/relatorios/2024/testagem-molecular-
para-deteccao-de-hpv-e-rastreamento-do-cancer-do-colo-do-utero/view. Acesso em: 29 jul. 2025.

* BRASIL. Ministério da Saude. Portaria SECTICS/MS n° 3, de 7 de margo de 2024. Torna publica a decisdo de incorporar, no ambito do Sistema
Unico de Saude, os testes moleculares para detecgio de HPV oncogénico, por técnica de amplificagio de acido nucléico [...]. Didrio Oficial da
Unido: secao 1, Brasilia, DF, n. 47, p. 60, 8 mar. 2024. Disponivel em: https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/relatorios/portaria/2024/portaria-
sectics-ms-no-3-de-7-de-marco-de-2024/view. Acesso em: 29 jul. 2025.



moleculares para detec¢do de HPV oncogénico. A portaria foi importante para alertar gestores estaduais e
municipais de saude a utilizarem os meses seguintes para “realizar o diagndstico da situagdo local referente
as agdes de prevencdo e controle do cancer do colo do utero, identificando as necessidades de reorganizagao
dos servigos, fluxos, oferta de procedimentos e capacitagao profissional para a introdugdao do novo método

de rastreamento™.

Em maio de 2024, uma nota técnica* produzida pela Divisao de Deteccdo Precoce e Organizagdo de
Rede (Didepre) do Instituto Nacional de Cancer (INCA) alertou para a necessidade de todos os gestores
estaduais e municipais em saude se organizarem para empregar as agdes necessarias para a estruturacao
da Rede de Atencéo a Saude (RAS), em sua respectiva area de atuagdo, de forma a se preparar para iniciar
o rastreamento do cancer do colo do utero com o teste de DNA-HPV. Entre as recomendagdes da nota
técnica’, estava o refor¢o da organizacao da RAS, “tendo a Ateng¢do Primaria a Satude (APS) como a porta
de entrada do SUS e ponto de atencio estruturante na promocéo da sadde, prevencio e detec¢do precoce do
cancer, responsavel por coordenar o cuidado, ordenar a rede e por exercer papel essencial na implementagao
do rastreamento organizado do cancer do colo do utero”. A nota técnica* recomendou ainda, entre outros
pontos, a ampliacdo do “esfor¢o na identificagdo das mulheres que nunca foram rastreadas ou que o fizeram
hd mais de trés anos, consideradas prioritarias para o convite ao rastreamento”; a identificacdo das mulheres
com exames alterados no Sistema de Informagao do Cancer (Siscan); a “realizagao do registro adequado do
seguimento no sistema para a promogao da busca ativa quando necessario”’; e o mapeamento dos servigos
de referéncia para diagndstico e tratamento de lesdes precursoras do cancer do colo do ttero.

E necessério sublinhar outro eixo imprescindivel para a efetividade da estratégia para controle e
eliminagdo do cincer do colo do utero no Brasil: as medidas de prevencdo. Retomar as altas coberturas vacinais
para todos os imunizantes do Calendario Nacional de Vacinagédo tornou-se prioridade do Ministério da Satde
desde o primeiro dia de janeiro de 2023. A queda no indice de vacinagao contra o HPV nos anos anteriores —
75% entre as meninas de 9 a 14 anos em 2022 — coloca essa popula¢do em risco para o crescimento de casos.
Portanto, alcangar a meta de 90% de cobertura ¢ fundamental para garantir a estratégia de eliminagdo do
cancer do colo do ttero®. A vacinagao ¢ hoje prioridade para o governo e para o pais, prioridade confirmada
pela retomada e fortalecimento do Programa Nacional de Imunizagdes (PNI), um programa de referéncia
internacional que havia sido abandonado nos ultimos anos. No caso da vacinagao contra o HPV, o publico-alvo
continua sendo formado por meninas e meninos de 9 a 14 anos, visando a protegé-los antes da exposi¢do ao
virus. O grupo prioritario também inclui pessoas com imunocomprometimento, vitimas de violéncia sexual
e outras condicoes especificas, conforme disposi¢cdo do PNI, podendo a vacina ser aplicada em pessoas até
0s 45 anos.

A atualizagdo das Diretrizes brasileiras para o rastreamento do cancer do colo do titero é parte desse
roteiro de mudangas. Como se lera nas proximas paginas, o documento traz as recomendagdes detalhadas de
utilizagdo do teste de DNA-HPYV, a defini¢do de faixa etédria e a periodicidade do rastreamento. O texto que
vem a publico agora é fruto de um extenso e minucioso trabalho de formulagéo e discussao, com grupos de
trabalho para os quais foram convidados profissionais especialistas que participaram da primeira edi¢ao, de
2011, e de sua posterior revisao e atualizagido, em 2016. Com a incorporag¢ao de novos indicados, o processo
acabou contando com 81 profissionais e 37 institui¢coes representadas, entre universidades, hospitais,
fundagoes, sociedades médicas e cientificas, e organizagdes da sociedade civil, além das cinco secretarias do
Ministério da Sadde.

4 BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Atengio Especializada a Saude; INSTITUTO NACIONAL DE CANCER (Brasil). Coordenagio de
Prevengao e Vigilancia. Divisao de Detecgdo Precoce e Apoio a Organizagao de Redes. Nota técnica n° 1/2024-INCA/DIDEPRE/INCA/CONPREV/
INCA/SAES/MS. Nota para gestores do SUS sobre a mudanga do método do rastreamento do cancer do colo do utero no Brasil. Brasilia, DF:
Ministério da Satide, 2024. Disponivel em: https://www.inca.gov.br/sites/ufu.sti.inca.local/files//media/document//nota_informativa sobre dna-hpv.
pdf. Acesso em: 29 jul. 2025.

*WORLD HEALTH ORGANIZATION. Who cervical cancer elimination initiative: from call do action to global movement. [S. /.]: WHO, 2023.

Disponivel em: https://www.who.int/publications/m/item/who-cervical-cancer-elimination-initiative--from-call-to-action-to-global-movement.
Acesso em: 29 jul. 2025.




A leitura das préximas paginas também permitira a identificacdo dos cuidados que vao além das
diretrizes propriamente ditas. O trabalho revela uma preocupagio, por exemplo, com o contexto da diversidade
de orienta¢des sexuais, identidades de género e praticas sexuais. Também considera as evidéncias cientificas
disponiveis, que apontam o cancer do colo do utero em populagoes de mulheres cisgénero, e enfatiza que
mulheres cisgénero, homens transgénero, individuos nao bindrios, de género fluido e intersexuais nascidos com
sistema reprodutivo feminino necessitam de servicos de preven¢ao do cancer do colo do utero. O documento
ressalta que, para facilitar a legibilidade, utiliza-se o termo “mulheres” para se referir a todas as pessoas em
risco de desenvolver cancer do colo do utero. As recomendac¢des também se estendem das mulheres em
geral aos casos particulares, como mulheres em situagdes especiais, gestantes, histerectomizadas, mulheres
sem histdria de atividade sexual, aquelas que vivem com o virus da imunodeficiéncia humana (HIV) ou com
aids, pessoas LGBTQIAPN+ e pessoas em situacio de vulnerabilidade, entre outras. O documento também
explora estruturas de comunicagao, de garantia da integralidade do cuidado e de governanga, uma vez que
o rastreamento, como lembra o documento, ¢ uma agao de saude complexa, que exige uma governanca
articulada entre as trés esferas da gestdo (municipal, estadual e federal), capaz de garantir a implementagao
e a adesdo das recomendacdes em varios niveis de atencio a saude. Esse é um esforco coletivo e nada trivial.

A todos os envolvidos nesse trabalho, fica o elogio e o agradecimento. E aos profissionais de satude e
gestores situados em todos os niveis de aten¢ao a saude, os votos por um trabalho efetivo e bem-sucedido, que
possa levar o Brasil a cumprir o objetivo que se propde: eliminar o cdncer do colo do ttero como problema
de saude publica.
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SUMARIO EXECUTIVO

O Sumario Executivo apresenta, de modo resumido e esquematico, as recomendagdes para o
rastreamento do cancer do colo do utero no Brasil.

Quadro 1 — Sumario executivo com as diretrizes para o rastreamento do cancer do colo do ttero no Brasil

Recomendacodes para mulheres em geral (risco-padrao)

Recomendacdes relacionadas ao exame de rastreamento

Recomendacéao 1
E recomendada a utilizacdo de teste de DNA-HPV oncogénico

- . . . Forte Moderada
com genotipagem parcial ou estendida® como método de
rastreamento’ primdrio para o cancer do colo do Utero
Recomendacgéo 2
Nao sdo recomendados protocolos distintos de o
. . . Aceitabilidade e
encaminhamento para colposcopia entre mulheres submetidas Forte

. . . . viabilidade
a rastreio com testes que utilizem genotipagem parcial ou

estendida nesse momento

Recomendacéao 3
Néo é recomendada a realizacdo da citologia simultaneamente Forte Alta
ao teste de DNA-HPV oncogénico

Recomendacdes relacionadas a coleta da amostra para o teste de DNA-HPV oncogénico

Recomendacao 4

E recomendado que a amostra para teste de DNA-HPV
oncogénico seja obtida por médico ou profissional de
enfermagem ou por autocoleta

Forte Alta

Recomendacéao 5

E recomendado que o profissional de satde, ao realizar a
coleta da amostra para testes de DNA-HPV oncogénico, utilize Forte Viabilidade
0s mesmos sitios anatdmicos indicados para coleta de exame
citopatologico (ecto e endocérvice)

Recomendacao 6

E recomendada a disponibilizacdo de insumos e materiais para
autocoleta por profissionais de saude, priorizando-se os agentes
comunitérios de saude ou outros profissionais devidamente
capacitados, como uma das estratégias para ampliar o acesso ao
rastreamento em situacdes especificas®

Forte Alta e viabilidade

continua

¢ Para efeito destas diretrizes, genotipagem parcial é aquela que identifica os tipos de HPV 16 e 18 (ou 18/45) isoladamente e um pool de outros tipos
considerados oncogénicos; ja a genotipagem estendida identifica tipos considerados oncogénicos, geralmente, por grupos com estratificagio de risco.
7 Rastreamento é aqui utilizado como um processo em que uma populagao de risco habitual (ou padrao), assintomatica, é submetida a um teste para
identificar quais pessoas apresentam risco de doenga e serem submetidas a um processo de investigagao. Nestas diretrizes, o teste primério é o teste
de DNA-HPV oncogénico, e a triagem de quais mulheres devem ser encaminhadas para colposcopia é definida pela genotipagem ou, no caso de tipos
de HPV diferentes de 16 ou 18, pela citologia no mesmo material (reflexa) (vide recomendagdes adiante).

8 Embora nao restrinja o conceito de situagdes especificas a populagdes em situagdo de vulnerabilidade e desigualdade social, essas sdo definidas pelo
Ministério da Saiide como mulheres em situagdo de rua, privadas de liberdade, migrantes, refugiadas e apatridas, com albinismo, negras, quilombolas,
circenses, ciganas e pessoas LGBTQIAPN+.



continuagao

Recomendacodes

Forca da
recomendacao

e fatores

Nivel de evidéncia

determinantes

Recomendacao 7

Nas situacdes em que for necessaria a citologia reflexa e a
amostra inicial tiver sido obtida por autocoleta, uma nova
amostra devera ser coletada por médico ou profissional de
enfermagem em uma visita adicional a unidade de saude

Forte

Viabilidade

Recomendacéo 8

E recomendado o aconselhamento prévio a coleta do teste de
DNA-HPV oncogénico, realizado pelo profissional responsavel
pela oferta, objetivando esclarecer que se trata de exame

de rastreio e que um possivel resultado positivo nao indica
necessariamente a presenca de lesées ou mesmo de cancer
induzido pelo HPV

Condicional

Baixa

Recomendacobes relacionadas a popula¢ao que deve

ser rastreada (popu

lacao-alvo)

Recomendacao 9
E recomendado o inicio do rastreamento com testes de
DNA-HPV oncogénico aos 25 anos

Entre 25e 29
anos: condicional
A partir dos 30
anos: forte

Baixa

Moderada

Recomendacao 10
Nao é recomendado o rastreamento com testes de DNA-HPV
oncogénico antes dos 25 anos

Forte

Alta

Recomendagéo 11

Caso o rastreamento seja realizado inadvertidamente antes dos
25 anos, um eventual resultado com presenca de qualquer tipo
de HPV ndo deve ser considerado, e a mulher deve ser orientada
sobre a histéria natural da infeccao pelo virus e sobre iniciar o
rastreamento aos 25 anos

Condicional

Opiniao de
especialistas

Recomendacao 12
E recomendado encerrar o rastreamento com testes de DNA-HPV
oncogénico quando o ultimo teste acima dos 60 anos apresentar
resultado negativo

Condicional

Moderada

Recomendacao 13

E recomendada a realizacio do teste de DNA-HPV oncogénico
em mulheres com mais de 60 anos que néo tiverem um teste
prévio. Em casos negativos, o rastreamento deve ser encerrado.
Casos positivos deverdo ser manejados de acordo com as
recomendacdes para a populagdo de risco-padrdo

Condicional

Opiniao de
especialistas

Recomendacao 14

Mulheres com mais de 60 anos e com histéria prévia de
tratamento de NIC 2, NIC 3 ou AIS devem manter o rastreamento
enquanto esse for possivel e aceitavel até 25 anos apds o
tratamento

Condicional

Opiniao de
especialistas

Recomendacao 15

E recomendada a priorizacdo para o rastreamento de mulheres
de 30 a 49 anos com atraso no rastreamento com o exame
citopatoldgico, ou seja, que fizeram o exame ha mais de

36 meses ou que nunca o fizeram

Condicional

Opiniao de
especialistas

16
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continuagao

Forca da

Nivel de evidéncia

contra o HPV e de rastreamento do cancer do colo do utero

Recomendacoes = e fatores
recomendacao X
determinantes

Recomendacao 16
E recomendado que o rastreamento com testes de DNA-HPV - . .

o < . Condicional Muito baixa
oncogénico ndo dependa do status vacinal contra o HPV nesse
momento
Recomendacao 17 -
. . . . N - Opiniao de
E recomendado que sejam vinculados os registros de vacinagao Condicional

especialistas

Recomendacdes de condutas ap6s resultado de teste de DNA-HPV oncogénico e de teste de triagem

Recomendacao 18
E recomendada a repeticdo do teste de DNA-HPV oncogénico
em intervalos de cinco anos apés resultado negativo

Forte

Alta

Recomendacao 19

E recomendado o encaminhamento para colposcopia apds
resultado de teste de DNA-HPV oncogénico mostrando presenca
dos tipos 16 e/ou 18

Forte

De alta a moderada

Recomendacao 20

E recomendada a realizacio de citologia reflexa,
preferencialmente processada na mesma amostra utilizada para
o teste de DNA-HPV e independentemente de novo pedido
profissional, apos resultado de teste de DNA-HPV oncogénico
mostrando outros tipos de HPV que ndo 16 ou 18°. Se a citologia
estiver alterada (ASC-US ou uma lesdo mais grave'®) ou se se
mostrar insatisfatéria'’, a mulher deverd ser encaminhada para
colposcopia

Forte

De alta a moderada

Recomendacao 21
E recomendada nova coleta de amostra para teste de DNA-HPV

mulheres com resultado invélido' para todos os gendtipos virais

oncogénico por profissional de saude para repeticdo do teste em

Forte

Viabilidade

Recomendacao 22

E recomendada a repeticdo de teste de DNA-HPV oncogénico
em 12 meses a partir da data do resultado do teste de triagem
negativo (colposcopia ou citologia reflexa's)

Condicional

Opiniado de
especialistas

Recomendacao 23
E recomendado o retorno ao rastreamento em cinco anos apos
novo teste de DNA-HPV oncogénico negativo

Forte

De alta a moderada

Recomendacao 24

Se o0 novo teste de DNA-HPV oncogénico for positivo para
os tipos 16 ou 18, a mulher devera ser encaminhada para
colposcopia

Condicional

Opinido de
especialistas

¥ Também referido como “HPV-outros”.

continua

10 Células escamosas atipicas de significado indeterminado possivelmente nao neoplasicas (ASC-US), glandulares ou de origem indefinida, lesao

intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL), lesao intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL), adenocarcinoma in situ (AIS), carcinoma invasor.

1 E considerada insatisfatoria a amostra cuja leitura esteja prejudicada por material acelular ou hipocelular (< 10% da amostra) ou, ainda, que tenha

12 Também referido como “insatisfatério” ou “inconclusivo”

sua leitura prejudicada por presenga de sangue, piocitos, artefatos de dessecamento, contaminantes externos ou intensa superposigao celular (> 75%
da amostra).

" A colposcopia deve ser considerada aqui como teste de triagem ap6s detecgao de DNA-HPV 16 e/ou 18; a citologia reflexa deve ser aqui considerada

como teste de triagem apos detecgao de DNA-HPV diferente de 16 ou 18.

17
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continuagao

Nivel de evidéncia

a qualquer tempo a partir desse prazo, mantenha-se positivo
para qualquer tipo de DNA-HPV oncogénico, a mulher devera ser
encaminhada para realizar a colposcopia independentemente
do resultado de nova citologia reflexa

. Forca da
Recomendacgébes ¢ . e fatores
recomendacao .
determinantes
Recomendacao 25
Caso o novo teste seja positivo para tipos diferentes de 16 ou 18
e mantenha a citologia reflexa negativa, a mulher devera repetir
o teste de DNA-HPV oncogénico em mais 12 meses. Caso esse -
. . . L . Opinido de
novo teste, realizado em 24 meses da citologia reflexa inicial ou Condicional

especialistas

Recomendacdes para a transi¢ao para o rastreamento c

om teste de DNA-HPV oncogénico

Recomendacao 26

Durante a transicao para o rastreamento com teste de

DNA-HPV oncogénico, é recomendado o encaminhamento para
colposcopia das mulheres com indicagao desse exame com base
na citologia' que ainda ndo tenham sido investigadas

Condicional

Opiniao de
especialistas

Recomendacao 27

Mulheres previamente identificadas no rastreamento citolégico
com indicacdo de colposcopia ndo devem ser testadas para
DNA-HPV oncogénico para reavaliar essa indicacao

Condicional

Opiniado de
especialistas

Recomendacao 28

E recomendado, para cendrios em que o teste de DNA-HPV
oncogénico ainda nao esteja disponivel, manter o rastreamento,
utilizando-se a citologia trienal apés dois resultados anuais
consecutivos negativos

Forte

Viabilidade

Recomendacao 29

E recomendado, ap6s introducéo do teste de DNA-HPV
oncogénico, que ele seja utilizado em substituicao a citologia
na préxima data de rastreio

Forte

Viabilidade

Recomendacao 30

E recomendado interromper o rastreio com a citologia em locais
em que a transicao para o teste de DNA-HPV oncogénico ja foi
implementada

Forte

Viabilidade

Recomendacao para gestantes

Recomendacao 31

Mulheres gestantes que necessitam regularizar o rastreamento
podem realizar o teste de DNA-HPV oncogénico durante o pré-
-natal. A coleta da amostra para esse teste é segura na gestacao,
inclusive de endocérvice e em qualquer idade gestacional

Condicional

Opiniado de
especialistas

Recomendacoes para o periodo pé

s-menopausa

Recomendacao 32
Sao recomendadas, na pés-menopausa, as mesmas orientacoes
que para mulheres de risco-padrao

Forte

Alta

Recomendacao 33

Na eventualidade de o teste de DNA-HPV oncogénico ser
detectdvel para outros tipos de HPV que ndo 16 ou 18 e a citologia
reflexa mencionar dificuldade diagnéstica decorrente da atrofia
(amostra insatisfatéria), é recomendado encaminhar a mulher

para colposcopia com preparo com estrégeno topico prévio

Condicional

Opiniao de
especialistas

4 Conforme recomendagdes do Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva, 2016.

continua



continuagao

Nivel de evidéncia
~ Forca da
Recomendacées ~ e fatores
recomendacao X
determinantes
Recomendagodes para mulheres histerectomizadas
Recomendacao 34
Mulheres submetidas a histerectomia total por lesées benignas,
sem histéria prévia de diagnéstico ou tratamento de lesées Condicional Baixa
cervicais de alto grau, podem ser excluidas do rastreamento,
desde que apresentem exames anteriores normais
Recomendacao 35
Em casos de histerectomia total por lesdo precursora ou cancer . .
. < Condicional Baixa
do colo do utero, as mulheres deverao ser rastreadas (coleta
vaginal) por pelo menos 25 anos ou indefinidamente
Recomendacao para mulheres sem histéria de atividade sexual
Recomendacao 36
Mulheres sem histéria de atividade sexual™ nao devem ser Forte Moderada
submetidas ao rastreamento do cancer do colo do uUtero

Recomendacdes para mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situa¢ées de imunodepressao ou
imunossupressao (apenas as recomendacées que diferem daquelas para mulheres de risco-padrao)

Recomendacao 37

E recomendado iniciar o rastreamento com testes de
DNA-HPV oncogénico apés o inicio da atividade sexual para
mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situacdes de
imunodepressao ou imunossupressao’s

Opiniado de

Condicional .
especialistas

Recomendacao 38
Nao é recomendado encerrar o rastreamento com testes de

DNA-HPV oncogénico para mulheres vivendo com HIV ou aids e
em outras situagdes de imunodepressdo ou imunossupressao

Condicional

Opiniao de
especialistas

Recomendacao 39

E recomendado, apds resultado de teste de DNA-HPV
oncogénico negativo, intervalo de rastreamento de trés anos
para mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situa¢des de

Condicional

Baixa

imunodepressdo ou imunossupressao

Recomendacao 40

E recomendado, ap6s resultado de teste de DNA-HPV
oncogénico positivo (qualquer tipo detectado),
encaminhamento para colposcopia independentemente do
resultado da citologia reflexa para mulheres vivendo com
HIV ou aids e em outras situacdes de imunodepressdo ou
imunossupressao

Opinido de

Condicional .
especialistas

Recomendacao 41

E recomendada a integracio de acdes de rastreamento
com outras acdes em servicos de saude voltados para
mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situagdes de
imunodepressao ou imunossupressao

Opiniao de

Condicional o
especialistas

continua

'* Atividade sexual é aqui considerada como a penetragao da vagina pelo pénis (sexo vaginal), do anus pelo pénis (sexo anal), da boca pelo pénis ou
dos genitais femininos pela lingua (sexo oral), por meio dos dedos ou com o auxilio de objetos sexuais. Os atos sexuais ndo penetrativos, como a
masturbagao mitua ou formas nao penetrativas de sexo orogenital na mulher, também fazem parte da atividade sexual. Inclui a atividade consentida

ou nao.

' A imunodepressdo é uma diminui¢do da resposta imune ocasionada por doengas, como aids, doenga renal cronica e cancer. A imunossupressao
¢ uma diminui¢do da resposta imune em razao do uso de medicamentos, como corticoides e imunoterapicos, usados no tratamento de doencas

autoimunes e transplantes de 6rgaos ou medula dssea.
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continuagao

Nivel de evidéncia
e fatores
determinantes

Forca da

Recomendacdes =
recomendacao

Recomendacbes para pessoas LGBTQIAPN+'718

Recomendacao 42 De moderada a
Sao recomendadas, para pessoas LGBTQIAPN+, as mesmas Forte baixa
orientacdes que para mulheres de risco-padrao
Recomendacao 43
E recomendado considerar a oferta de testes de DNA-HPV

N . . « De moderada a
oncogénico por autocoleta independentemente de orientacdo Forte baixa
sexual, identidade de género e pratica sexual, quando e onde
estiver disponivel, com o objetivo de facilitar o acesso e a adesao
Recomendacéo 44 -
- . < ~ - Opinido de
E recomendada a integracdo de a¢des de rastreamento com Condicional

outras agdes voltadas para a populacao LGBTQIAPN+ especialistas

Recomendacodes para pessoas em situacao de vulnerabilidade

Recomendacao 45
Sdo recomendadas, para pessoas em situacdo de vulnerabilidade, Condicional
as mesmas orientacdes que para situagdes de risco-padrao

Opinido de
especialistas

Recomendacao 46

E recomendado considerar a oferta de testes de DNA-HPV
oncogénico por autocoleta para pessoas em situagao de Condicional
vulnerabilidade, quando e onde estiver disponivel, com o
objetivo de facilitar o acesso e a adesao

Opiniao de
especialistas

Recomendacao 47
E recomendada a integracdo de acdes de rastreamento com Condicional Opinido de

outras acoes de saude voltadas para pessoas em situacao de especialistas
vulnerabilidade

Recomendacées para implementacao do rastreamento organizado™

Estrutura de comunicacao

Recomendacao 48

E necessario que a populacdo-alvo seja identificada e convidada,
considerando a importancia da decisdo compartilhada, ativa e Condicional Baixa
individualmente, a cada rodada de rastreamento, na
periodicidade recomendada

Recomendacao 49

E necessario que as mulheres convidadas para o rastreamento
que nado atendam ao convite inicial sejam identificadas e
novamente convidadas

Condicional Baixa

Recomendacao 50

Mulheres com DNA-HPV oncogénico detectado devem

ser comunicadas e orientadas sobre as proximas etapas de
investigacdo. Mulheres rastreadas com DNA-HPV oncogénico
nao detectado também devem ser informadas e orientadas de
que serdo novamente convidadas em cinco anos

Condicional Baixa

continua

'7Nas Unidades Basicas de Satde, os campos de orientagao sexual e identidade de género da ficha de cadastro de informagao do cidadao sao perguntas
obrigatdrias, feitas por profissionais durante o atendimento de satide. Deve ser respeitada a autonomia dos usudrios, que podem escolher se querem
ou nao responder. Podem ser escolhidas sete orientagdes sexuais (heterossexual, gay, Iésbica, bissexual, assexual, pansexual e outro) e sete identidades
de género (homem cisgénero, mulher cisgénero, homem transgénero, mulher transgénero, travesti, nao binario e outro).

'8 Essa sigla ¢ aqui utilizada por identificar com maior frequéncia os servigos voltados para o cuidado dessa populagao.

19 Apesar de néo se tratar de recomendagdes clinicas, decidiu-se incluir recomendagdes relacionadas a gestao para orientar os trés niveis de gestao
na implementagao, no monitoramento e na avaliagdo da transigao e da manutengao do teste de DNA-HPV oncogénico como teste de rastreamento,
como recomendado pela Comissdo Nacional de Incorporagio de Tecnologias no Sistema Unico de Satide (Conitec).
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Recomendacodes

Forca da
recomendacao

Nivel de evidéncia
e fatores
determinantes

Recomendagao 51

E necessario que o sistema de informacéo do rastreamento
possibilite o seguimento de mulheres com DNA-HPV detectado,
bem como a identificacdo das que ndo completaram as etapas
de investigacdo diagnostica e tratamento das lesdes precursoras,
auxiliando no processo de busca ativa

Condicional

Baixa

Recomendacao 52

E recomendada a integracdo das informacées relacionadas ao
rastreamento com o sistema de registro de cancer nos locais
em que esteja disponivel, para possibilitar auditoria dos casos
de cancer e monitoramento de canceres no intervalo entre as
rodadas de rastreamento

Condicional

Baixa

Recomendacao 53

E recomendada a integracdo das informacdes de rastreamento
pregresso nos municipios nos quais esteja disponivel, a fim de
identificar a data do ultimo rastreamento com citologia para a
priorizacdo do convite para rastreamento com teste de
DNA-HPV na transicao para o programa organizado

Condicional

Baixa

Estrutura de governanga

Recomendacao 54

E recomendada a publicacdo, pelos gestores de saude, de
documentacdo que defina a estrutura de responsabilidades,

o or¢camento, o financiamento, as metas e os objetivos do
programa. E necessario definir quais serdo as organizacées ou
as equipes responsaveis pela coordenacao da implementacao
do programa nos diversos niveis de gestao, suas atribuicdes e
os responsaveis pelo treinamento, pelo controle de qualidade e
pela auditoria

Condicional

Baixa

Recomendacao 55

E necessario o monitoramento por meio de indicadores
pactuados previamente. Eles devem medir o desempenho do
programa, mas também a adesdo as diretrizes, a cobertura e a
qualidade. Esses indicadores devem ser divulgados anualmente
e analisados comparativamente a padroes de referéncia
previamente definidos

Condicional

Baixa

Estrutura para garantia da integralid

ade do cuidado

Recomendacao 56

E necessario promover a adesio as recomendacdes de
rastreamento, seguimento, confirmacao diagndstica e
tratamento de lesdes precursoras

Condicional

Baixa

Recomendacéo 57

E necessaria a pactuacéo das referéncias e contrarreferéncias
para manejo dos casos, incluindo confirmacao diagndstica,
tratamento de lesGes precursoras e tratamento oncolégico

Condicional

Baixa

continua
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conclusido

Nivel de evidéncia
e fatores
determinantes

Forca da

Recomendagoes =
recomendacao

Recomendacao 58

E necessario documentar as estruturas de responsabilizaces,
orcamento e financiamento para a disponibilidade de
infraestrutura, profissionais e insumos adequados, de forma Condicional Baixa
a garantir a quantidade necessaria de procedimentos para
atender as demandas de diagndstico e tratamento das lesées
precursoras

Fonte: elaboragdo do INCA.
Legenda: AIS — adenocarcinoma in situ; ASC-US — células escamosas atipicas de significado indeterminado possivelmente nao
neoplasicas; DNA-HPV — écido desoxirribonucleico do papilomavirus humano; HIV — virus da imunodeficiéncia humana; HPV —

papilomavirus humano; NIC — neoplasia intraepitelial cervical.




No Brasil, estimam-se, para cada ano do triénio 2023-2025, 17.010 casos novos de cancer do colo do
utero, correspondendo a um risco estimado de 15,38 casos para cada 100 mil mulheres (Instituto Nacional
de Cancer, 2022). O risco é maior nas Unidades da Federagao das regides Norte, Nordeste e Centro-oeste,
com taxas de incidéncia de 20,48, 17,59 e 16,66 a cada 100 mil mulheres, respectivamente. O cancer do colo
do utero representa o terceiro cancer mais incidente em mulheres no pais e na regido Centro-oeste; ocupa o
segundo lugar nas regides Norte e Nordeste; o quarto na regiao Sul; e o quinto na regiao Sudeste. Infelizmente,
a maioria das mulheres tem sido diagnosticada ja com a doenga localmente avangada ou metastatica (estagio
clinico da Federagao Internacional de Ginecologia e Obstetricia — Figo entre Il e IV em 81,8%; estagio Il em
35,2%; estagio III em 36,1%; e estagio IV em 10,5%) (Rodrigues et al., 2022).

Em 2023, ocorreram 7.209 6bitos por cancer do colo do dtero no Brasil, representando uma taxa de
mortalidade de 4,79 por 100 mil mulheres. Entretanto, ha diferengas regionais marcantes, principalmente
na regido Norte, onde a taxa foi de 9,47 por 100 mil mulheres, ou seja, quase o dobro da taxa nacional. Foi
a terceira causa de morte por cancer em mulheres no pais e no Centro-oeste; a segunda no Norte; a terceira
no Nordeste; e a quinta no Sul e no Sudeste (Instituto Nacional de Cancer; Organiza¢ao Pan-Americana da
Saude, c1996-2014).

Consequentemente, o cancer do colo do ttero representa grande desafio na area da saude da mulher,
impondo constante e adequada gestao das agoes voltadas para o controle da doenga. No entanto, por suas
caracteristicas, esse tipo de cancer apresenta alto potencial para o desenvolvimento de agdes de controle por
meio da prevengdo primadria, com a protec¢do especifica pela vacinagéo, e secunddria, com detec¢ao precoce
por rastreamento e diagnostico precoce (Corréa et al., 2022).

A despeito da disponibilizagio da vacina contra o papilomavirus humano (HPV) no Sistema Unico de
Saude (SUS) desde 2014, o impacto na magnitude da doenga ainda é discreto, pois a cobertura da vacinagdo
ainda é baixa, e seu efeito na incidéncia e na mortalidade ocorrerd apenas a longo prazo, quando a coorte
de mulheres vacinadas alcangar a faixa etdria recomendada para o inicio do rastreamento, periodo em que
o desenvolvimento do cancer e de suas lesdes precursoras torna-se mais provavel. Assim, o rastreamento
persiste como estratégia essencial, pois as mulheres nao vacinadas tém maior risco de desenvolvimento do
cancer do colo do ttero e dependem exclusivamente da detecgdo precoce. Contudo, o rastreamento no Brasil
permanece no modelo oportunistico e centrado no exame citopatologico (Corréa et al., 2022).

Em 2018, a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) fez um chamado global para elimina¢do do cancer
do colo do utero como problema de satde publica, definida pela redug¢ao da incidéncia para quatro por
100 mil mulheres ao ano, e, em 2020, langou metas para promover e acelerar esse propdsito (World Health
Organization, 2020, 2023):

e 90% das meninas vacinadas contra HPV até 15 anos;

o 70% das mulheres rastreadas com teste molecular para detec¢dao de HPV oncogénico aos 35 e aos
45 anos;

e 90% das mulheres identificadas com lesdes precursoras e cincer do colo do utero recebendo
tratamento.
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Outra agdo elencada foi a revisao da diretriz da OMS para rastreamento e tratamento de lesoes
precursoras (World Health Organization, 2021). O processo de atualizagao foi baseado na avaliagdo de
tecnologias em saude (ATS), construido a partir de revisdes sistematicas da literatura, analises de custo-
-efetividade e modelagem, focado na avaliagao dos beneficios e dos danos associados a diferentes alternativas
e conduzido com extremo rigor metodolégico.

Essa chamada mobilizou diversos paises e, no Brasil, reforcou iniciativas e estudos que buscavam a
viabilidade de rastreamento com testes moleculares, destacando-se:

« O programa “Preventivo” (Prevention of HPV Viruses in Entire Indaiatuba by Vaccination and
Organization of Screening): implementado na cidade de Indaiatuba, Sdo Paulo, implementou o
rastreamento organizado de base populacional utilizando testes de acido desoxirribonucleico do
papilomavirus humano (DNA-HPV) no contexto do SUS (Teixeira et al., 2022).

« O programa “Utero ¢ vida, em curso em Pernambuco, no qual o rastreamento organizado e baseado
em testes de DNA-HPV vem sendo gradualmente implantado (Organiza¢ao Pan-Americana da
Saude, 2024).

o O projeto “Autocoleta e teste de HPV em mulheres ndo rastreadas para o cincer cervical: estudo
multicéntrico de viabilidade no Brasil’, em curso nas cinco regides do pais, sendo um desdobramento
de estudo anterior que mostrou a maior aceitabilidade da autocoleta entre as mulheres de Maringa,
no Parana (Castle et al., 2019).

o O projeto “Marco” (Manejo de Risco de Cancer Cervical), em curso em Brasilia e Manaus, para
avaliagdo de novas tecnologias para rastreamento, triagem e tratamento do cancer do colo do ttero
baseadas em testes rapidos de HPV com estratificagdo de risco, avaliagdo visual automatizada e
termoablacido (Ribeiro, 2023).

A discussao, no ambito do Ministério da Satde, sobre a incorporagdo dos testes moleculares para
detecgdo de HPV oncogénico para o rastreamento do céncer do colo do ttero no SUS foi iniciada em
novembro de 2019. No entanto, em decorréncia da pandemia de covid-19, apenas a partir de novembro de
2020 ocorreram ag¢des concretas, como a primeira reunido técnica sobre o tema, com a participagdo da
Secretaria de Atenc¢ao Primaria a Saude (Saps), da Secretaria de Vigildncia em Saude e Ambiente (SVSA),
da Secretaria de Atencédo Especializada a Satide (Saes), do Instituto Nacional de Cancer (INCA), do Instituto
Nacional de Saude da Mulher, da Crian¢a e do Adolescente Fernandes Figueira da Fundagdo Oswaldo Cruz
(IFF/Fiocruz), da Organizagdao Pan-americana da Saude (Opas), da Agéncia Internacional de Pesquisa em
Cancer (Iarc, do inglés International Agency for Research on Cancer), de universidades e de sociedades
cientificas.

Em 2021, foi instituida a Camara Técnica Assessora (CTA) para o enfrentamento do cancer do colo
do ttero, com a finalidade de promover discussdes técnico-cientificas, com intercimbio de conhecimentos
e experiéncias, visando a assessoria técnica para a tomada de decisdes (Brasil, 2021). A CTA foi composta
por representantes da Saps, da SVSA, da Saes, do INCA, da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagao
e do Complexo Econdmico-industrial da Saude (Sectics), da Secretaria de Saude Indigena (Sesai), do
Conselho Nacional de Secretarios de Saide (Conass), do Conselho Nacional de Secretarias Municipais de
Satde (Conasems) e da Opas. Foram convidados também representantes de sociedades civis, especialistas e
pesquisadores transversais a tematica. Entre junho de 2021 e dezembro de 2022, foram realizadas reunioes




ordindrias da CTA sobre os temas mais relevantes no ambito da preven¢ao e do controle do céncer do colo do
utero. A partir das discussoes técnico-cientificas ocorridas na vigéncia da CTA, um dos produtos elaborados
foi uma Nota Técnica Conjunta INCA/Saps/Saes, a qual demandou a Comissao Nacional de Incorporagao de
Tecnologias do SUS (Conitec) a avaliagao da incorporagdo da testagem molecular para a detec¢ao do HPV
para o rastreamento do cancer do colo do ttero no SUS.

Considerando a demanda de avaliagdo de incorporagao tecnoldgica, foram desenvolvidos, de julho de
2023 até fevereiro de 2024, os estudos de ATS que subsidiaram a recomendagao da Conitec: parecer técnico-
-cientifico, andlise de custo-utilidade e analise de impacto orcamentério. Os membros do Comité de Produtos
e Procedimentos da Conitec recomendaram, por unanimidade, disponibilizar a matéria em consulta publica
com parecer preliminar favoravel a incorporagao da testagem molecular para a detec¢ao de HPV oncogénico
para o rastreamento do cancer do colo do utero no SUS em um contexto de rastreamento organizado.

A Consulta Publica n.° 65/2023 foi realizada entre os dias 29 de dezembro de 2023 e 17 de janeiro de
2024 (Brasil, 2024d), e o resultado foi apresentado na 126.* reuniao ordinaria da Conitec, em 2 de fevereiro
de 2024 (Brasil, 2024e). A recomendagao final da Conitec foi favoravel a incorporagdo no SUS dos testes
moleculares para detec¢ao de HPV oncogénico por técnica de amplificagdo de acido nucleico baseada em
reacao em cadeia da polimerase (PCR, do inglés polymerase chain reaction), com genotipagem parcial ou
estendida, validados analitica e clinicamente segundo critérios internacionais para o rastreamento do cancer
do colo do ttero em populagao de risco-padrao em um contexto de rastreamento organizado e conforme as
diretrizes do Ministério da Sadde.

A decisao de incorporar, no ambito do SUS, os testes moleculares para detec¢ao de HPV oncogénico
foi tornada publica em 7 de marco de 2024, por meio da Portaria Sectics/Ministério da Saiude n.° 3/2024
(Brasil, 2024c).







Como a Portaria Sectics/Ministério da Satde n.° 3/2024 (Brasil, 2024c) condicionou a incorporagdo
do teste a atualizagdo das diretrizes do Ministério da Satude, e considerando o prazo de 180 dias para
disponibilizagao de tecnologias no SUS para que as diretrizes brasileiras fossem atualizadas em tempo habil,
o Comité Gestor deliberou por escalonar o trabalho de revisio e atualizagao.

Assim, o volume 1 - Rastreamento organizado com teste molecular para deteccio de DNA-HPV
oncogénico das diretrizes contempla as agoes de rastreamento propriamente ditas. As condutas recomendadas
para mulheres identificadas no rastreamento serao contempladas no volume 2 - Como avaliar, tratar e seguir
mulheres identificadas no rastreamento do cancer do colo do titero.

Como o escopo de ambos os volumes se restringe a possibilidade de identificagdo e tratamento
do cancer inicial e suas lesdes precursoras e assintomaticas, mulheres com sintomas possivelmente
relacionados ao cancer avangado nao estdo contempladas neste documento. Essas mulheres devem ser
avaliadas independentemente das recomendacdes de rastreamento aqui expostas e encaminhadas ao servico
especializado, caso exista essa suspeita.

As Diretrizes brasileiras de rastreamento do cdncer do colo do iitero - volume 1 tém como objetivo
orientar a conduta de profissionais de satde e gestores no rastreamento organizado desse cancer, utilizando
os testes moleculares para a detecgdo do HPV oncogénico. A elaboragido deste documento foi conduzida
por um grupo de especialistas que compuseram um Comité Gestor, um Comité Elaborador e um Grupo de
Painelistas, com o proposito de construir as recomendagdes presentes.

O processo de implementagao destas diretrizes constitui o objeto de discussdo do Grupo de Trabalho
para Controle e Elimina¢do do Cancer do Colo do Utero, do Ministério da Satde, formalizado pela Portaria do
Gabinete do Ministro do Ministério da Satde n.° 3.121, de 14 de margo de 2024. O grupo é responsavel pelo
planejamento e pela disseminagdo das orientagdes técnicas e operacionais para a efetivacao do rastreamento
organizado na Rede de Prevengao e Controle do Céncer e na RAS, as quais serao pactuadas de forma tripartite
apos sua definicio.






Sobre a denominac¢ao “mulheres” no contexto da diversidade de
orientacoes sexuais, identidades de género e praticas sexuais

Assim como a OMS, estas diretrizes reconhecem que a maioria das evidéncias cientificas disponiveis
sobre o cancer do colo do ttero baseia-se em populagdes de mulheres cisgénero. Enfatiza-se que mulheres
cisgénero, homens transgénero, individuos nao bindrios, de género fluido e intersexuais nascidos com sistema
reprodutivo feminino necessitam de servigos de prevenc¢ao do cancer do colo do ttero. Contudo, para serem
concisas e facilitarem a sua leitura, estas diretrizes utilizam apenas o termo “mulheres” ao longo do texto.
Entretanto ressalta-se a importancia de agdes voltadas para toda a populagdo em risco de desenvolver o
cancer do colo do ttero.

Sobre o escopo destas recomendacoes

Como o rastreamento é uma atividade relacionada a deteccdo precoce de casos iniciais do cancer
do colo do utero e suas lesdes precursoras, todos assintomaticos, refor¢a-se que as recomendagdes destas
diretrizes ndo se aplicam a casos sintomaticos, que podem estar relacionados ao cancer avancado. Entre os
sintomas comumente relatados e associados ao cancer do colo do ttero, encontram-se o sangramento vaginal
anormal e o sangramento pds-coito nao associados a distirbios menstruais. Assim, mulheres sintomaticas
devem ser avaliadas para excluir a possibilidade de cancer avangado e, nessa suspeita, ser encaminhadas ao
servico especializado no diagndstico dessa doenga, independentemente do intervalo desde o ultimo exame
de rastreamento.

Recomendacdes relacionadas ao exame de rastreamento

A Figura 1 apresenta o fluxograma de condutas ap6s resultado do teste de DNA-HPV oncogénico
para mulheres com risco-padrao.



Figura 1 — Resumo de condutas apds resultado do teste de DNA-HPV oncogénico para mulheres de risco-padrao

25 anos 64 anos

POPULACAO-ALVO

A cada 5 anos . ) :
Qualquer teste negativo a partir dos 60 anos libera

60 do rastreio seguinte, considerando que o préximo
anos ja ultrapassaria os 64 anos*

DNA-HPV
oncogénico’

Nao 16 e/ou 18
(HPV-outros)?

Nao detectado? 16 e/ou 18
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ASC-US+°?

Sim

Colposcopia

Doenca
cervical
presente?

Repetir teste Conduta Repetir teste
em 5 anos especifica® em 1 ano’

Fonte: elaboragdo do INCA.

Notas: 1) O teste deve ser realizado em mulheres de risco-padrao entre 25 e 60 anos (vide texto); sao considerados oncogénicos os
tipos usualmente referidos como de “alto risco™ 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 e 59; além desses, os tipos 66 e 68 também
podem ser incluidos como oncogénicos em alguns testes comercialmente disponiveis; ¢ recomendada nova coleta de amostra de
teste de DNA-HPV oncogénico para repeti¢ao do teste para mulheres com resultado invalido (ou inconclusivo) para todos os tipos
virais. 2) Significa que nenhum tipo oncogénico de DNA-HPYV foi detectado. 3) Independentemente do tipo, desde que classificado
como oncogénico e diferente de 16 ou 18. 4) Citologia realizada na mesma amostra obtida para o teste de DNA-HPV oncogénico;
quando realizada, encaminhar o laudo junto com o resultado do teste de DNA-HPV oncogénico, independentemente do pedido
médico. 5) Células atipicas de significado indeterminado, escamosas, glandulares ou de origem indefinida, lesdo intraepitelial
escamosa de baixo grau (LSIL), lesao intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL), adenocarcinoma in situ (AIS), carcinoma invasor.
6) As condutas a partir da colposcopia com doenca presente serdo tratadas no volume 2 destas diretrizes. 7) Apds 24 meses de

persisténcia de DNA-HPV nio 16 ou 18, encaminhar para colposcopia independentemente do resultado da citologia reflexa.
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Recomendagio 1

Essa recomendacio foi adaptada da diretriz da OMS que considerou a superioridade dos testes de
DNA-HPV oncogénico em relagdo a outros testes de rastreamento em razdo da maior redugdo da incidéncia
e da mortalidade por cancer do colo do utero (World Health Organization, 2021).

Tal constatagao foi baseada em evidéncias obtidas em inimeros estudos experimentais e observacionais,
dos quais se destaca a analise agrupada de quatro ensaios clinicos randomizados realizados na Europa que
compararam a eficacia dos testes de DNA-HPV oncogénico e da citologia para a preven¢ao do céncer do
colo do utero. Nesses estudos, foram incluidas 176.464 mulheres seguidas por um tempo mediano de 6,5
anos apds o rastreamento (totalizando 1.214.415 pessoas ao ano) da Italia, da Holanda, da Suécia e do Reino
Unido. A detecgao cumulativa do cancer do colo do utero foi 40% menor no brago rastreado com teste de
DNA-HPV oncogénico do que no brago de citologia (razao de taxas: 0,60; intervalo de confianga — IC 95%:
0,40-0,89), e nao foi detectada heterogeneidade entre os estudos (Ronco et al., 2014) (evidéncia de certeza
alta). Isso significa que o rastreamento baseado em teste de HPV ofereceu prote¢ao maior contra carcinomas
cervicais invasivos em comparagao com a citologia durante o seguimento.

Outra evidéncia muito relevante foi obtida de um ensaio clinico randomizado sobre eficicia na reducgéo
da mortalidade por cancer do colo do utero na India com apenas uma rodada de rastreamento. Nesse estudo,
o risco relativo (RR), a detecgdo de cancer avangado (estagio II ou superior da Figo) e a mortalidade por
cancer do colo do utero nos grupos submetidos a um teste de DNA-HPV oncogénico em comparagdo ao
grupo-controle (rastreamento habitual) foram, respectivamente, 0,47 (IC 95%: 0,32-0,69) e 0,52 (IC 95%:
0,33-0,83). Ja para a citologia, essas medidas foram, respectivamente, 0,75 (IC 95%: 0,51-1,10) e 0,89 (IC
95%: 0,62-1,27) (Sankaranarayanan et al., 2009) (evidéncia de certeza alta). Essas informag¢des demonstram
a superioridade do rastreamento primario com teste de DNA-HPV oncogénico em relagdo a citologia na
detecgdo do cancer do colo do ttero e na prevencdo de mortes por essa doenga.

Na pesquisa de aceitabilidade realizada com mulheres e prestadores de servigos de saude para a diretriz
da OMS, foi observado que o teste foi amplamente aceito, além de se mostrar viavel e com maior probabilidade
de oferecer acesso equanime ao rastreamento (World Health Organization, 2021).

No Brasil, o programa de rastreamento organizado baseado na deteccdo de testes de DNA-HPV
oncogénico implementado em Idaiatuba, no estado de Sao Paulo, foi capaz de detectar proporcionalmente
quatro vezes mais neoplasia intraepitelial cervical (NIC) grau 2 ou mais grave e 1,5 vez mais canceres na
primeira rodada de rastreamento do que a citologia no periodo imediatamente anterior. Dos casos de doenga
invasiva, 87% foram detectados no estagio Figo I, em oposi¢ao a 67% em estdgios avangados detectados no
periodo imediatamente anterior (Teixeira et al., 2024).

A diretriz da OMS também menciona a possibilidade de uso dos testes de HPV oncogénico em
estratégias de rastrear e tratar ou rastrear, triar (com genotipagem, citologia ou colposcopia) e tratar. Essas
possibilidades foram apontadas em razdo do equilibrio entre beneficios e danos observados em qualquer

# Sao considerados oncogénicos e usualmente referidos como de “alto risco” os seguintes tipos de HPV: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 e
59. Além desses, o tipo 68, que é considerado provavelmente oncogénico, e o 66, considerado possivelmente oncogénico, o que faz com que sejam
frequentemente incluidos no painel de tipos pesquisados como oncogénicos nos testes comercialmente disponiveis (World Health Organization, 2022).
2! Para efeito desta diretriz, genotipagem parcial é aquela que identifica os tipos de HPV 16 e 18 (podendo incluir o tipo 45) isoladamente e um
pool de outros tipos considerados oncogénicos; jé a genotipagem estendida identifica separadamente mais tipos de HPV considerados oncogénicos
(World Health Organization, 2022).

2 Rastreamento é aqui utilizado como um processo em que uma populagdo de risco habitual (ou padrio) e assintomatica é submetida a um teste
para identificar quais pessoas apresentam risco de doenga e serem submetidas a um processo de investigagdo. Nestas diretrizes, o teste primdrio é
o de DNA-HPV oncogénico, e a triagem de quais mulheres devem ser encaminhadas para colposcopia é definida pela genotipagem ou, no caso de

- — tipos de HPV diferentes de 16 ou 18, a citologia no mesmo material (reflexa) (vide recomendagdes adiante).
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uma dessas estratégias ou utilizando qualquer método de triagem* mencionado, considerando evidéncias de
certeza moderada. Entretanto, a OMS recomenda que a escolha da estratégia a ser utilizada precisa considerar
o contexto de cada pais, pois implica recursos e treinamento diferentes (World Health Organization, 2021).

Na discussdo para a adaptacdo da recomendacio da OMS e com base na deliberacdo da Conitec
(Brasil, 2024d), foi considerado adequado utilizar testes de triagem para definir a necessidade de confirmagao
diagndstica e tratamento, conforme recomendagdes a seguir.

O rastreamento com testes de DNA-HPV baseados em PCR e genotipagem parcial ou estendida
permite a triagem dos casos positivos em fun¢io do risco de presenga de cancer ou de suas lesdes precursoras,
indicando a colposcopia para os de maior risco e, verificada a indicagdo, realizando o tratamento ou os
procedimentos adicionais de investigacao. Nos casos de menor risco, podera ser utilizado outro teste de
triagem para indicagao da colposcopia (vide recomendagdes especificas a seguir).

A citologia, como segundo teste de triagem ap0s a genotipagem, e a colposcopia, como teste de triagem
para o tratamento, foram escolhidas em fun¢ao de todo o conhecimento acumulado, das praticas e dos
equipamentos existentes para sua realiza¢ao no Brasil.

Recomendacio 2

A decisdo de incorporar, no ambito do SUS, os testes moleculares para a deteccdo de DNA-HPV
oncogénico traz a indicagio de utilizacao de testes com genotipagem parcial ou estendida (Brasil, 2024d). A
principal diferenga entre os métodos ¢ a possibilidade de identificar individualmente um maior nimero de
tipos virais, além dos tipos 16 ou 18, quando se empregam testes com genotipagem estendida (World Health
Organization, 2022).

Embora alguns estudos tenham demonstrado possiveis beneficios da genotipagem estendida, sobretudo
no aperfeicoamento da estratificagdo de risco de lesdes precursoras e cancer do colo do utero (Bonde et al.,
2020; Dun et al., 2024) (evidéncias de certeza moderada), permanece indiscutivel o papel de destaque dos
HPYV 16 e 18 na carcinogénese.

Uma revisao sistematica realizada por pesquisadores da Iarc, que objetivou estimar a importancia de
diferentes tipos de HPV na génese do cancer do colo do ttero, identificou 17 tipos virais como indutores da
neoplasia. Os tipos 16 e 18 causaram 77% dos casos de cancer do colo do utero diagnosticados em todas as
regides avaliadas (Wel et al., 2024) (evidéncia de certeza moderada). Esses resultados apoiam as principais
recomendacdes internacionais, que indicam encaminhamento direto para colposcopia sem testes adicionais
de triagem para mulheres infectadas por um desses dois tipos virais.

Considerando-se os demais tipos, diferentes do 16 ou 18, especial aten¢do tem sido atribuida aos
tipos 31, 33, 45, 52 e 58, que parecem representar risco intermedidrio na indu¢ao de NIC 2 ou mais grave.
Em alguns levantamentos, o risco atribuido a esse grupo de outros HPV poderia, em populagdes especificas,
igualar ou eventualmente superar o risco habitualmente atribuido ao HPV 18 (Bonde et al., 2020; Levi et al.,
2019; Volesky et al., 2022) (evidéncias de certeza moderada a baixa). Apesar disso, esses resultados ainda nao
motivaram alteragdes nas recomendac¢des de encaminhamento direto para colposcopia de mulheres infectadas

# O termo “triagem” é aqui utilizado quando se refere a um segundo exame realizado apds o exame primdrio de rastreamento resultar positivo.
Assim, a genotipagem é considerada um exame de triagem para o teste de DNA-HPV positivo, definindo quais mulheres devem ser encaminhadas
diretamente para colposcopia e quais devem fazer uma citologia (no mesmo material ou reflexa) para definir a necessidade de colposcopia (vide
recomendagdes a seguir).
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por outros tipos virais diferentes de 16 ou 18. Ha a necessidade de ampliar os estudos epidemiolédgicos apoiados
por avaliagdes de custo-efetividade, sobretudo na populagio brasileira, que visem a explorar o impacto desse
grupo de HPV de risco intermedidrio na indugao do cancer do colo do ttero.

Recomendagio 3

A realizagao simultanea da citologia e de algum teste de DNA-HPV oncogénico para o rastreamento
do céncer do colo do utero é conhecida como coteste e vem sendo largamente utilizada nos Estados Unidos.
Apesar de ndo ter sido considerada pela Conitec para aprovagio de seu uso no SUS, é oportuno analisar essa
possibilidade em razdo de seu crescente uso no contexto da saude suplementar no Brasil.

Nos Estados Unidos, o coteste foi inicialmente proposto em 2012 pelas entidades que tém publicado
diretrizes para o rastreamento do cancer do colo do utero naquele pais como preferencial ou como alternativa,
representada pela citologia ou pelo teste de DNA-HPV oncogénico isoladamente. Essas diretrizes sofreram
atualizagbes até que a American Cancer Society, em 2020, recomendou como preferencial o teste de
DNA-HPYV oncogénico isolado a cada cinco anos, mas mantendo o coteste e a citologia como opgdes aceitaveis
(Fontham et al., 2020).

Parece atraente que, com a maior sensibilidade esperada com o emprego de dois testes, acontecam
menos casos falsos-negativos. Todavia, o aumento da sensibilidade pode implicar menor especificidade e,
em decorréncia, mais colposcopias, bidpsias e tratamentos desnecessarios.

Um estudo que sintetizou as evidéncias decorrentes de ensaios clinicos e observacionais mostrou que a
taxa de deteccdo de NIC 2, 3 ou mais grave ndo foi diferente entre o coteste e o teste de DNA-HPV oncogénico
isolado (Arbyn et al., 2012) (evidéncia de certeza alta), sugerindo que o incremento de sensibilidade em
relagao a citologia se d4 quase completamente em razao do componente molecular do coteste.

Outro estudo, de coorte retrospectivo, envolvendo 99.549 pacientes com 30 anos ou mais submetidas
ao rastreamento do cancer do colo do utero em um sistema de saude integrado nos Estados Unidos
(Cleveland), entre 2004 e 2010, mostrou que o coteste foi apenas ligeiramente mais eficaz do que o teste
primario de DNA-HPV oncogénico na detecgdo de lesdes precursoras e foi substancialmente mais caro,
custando aproximadamente 170 mil délares por cada caso adicional de NIC 3 ou mais grave identificado. A
maior especificidade do teste de DNA-HPV oncogénico primario reduziu em quase 20% a necessidade de
colposcopias, gerando uma economia de 1,3 milhdo de ddlares durante o periodo do estudo. Comparado ao
coteste, o teste de DNA-HPV oncogénico primario evitaria 100.277 exames citopatoldgicos e mais de 500
colposcopias (Jin et al., 2016) (evidéncia de certeza moderada). Destaca-se que ndo foram observados casos
de cancer nessa amostra durante o periodo do estudo, a doenga que se deseja de fato evitar, e que o teste
utilizado nao oferecia a genotipagem. Os autores sugerem que a utilizagdo da genotipagem tende a favorecer o
uso do teste priméario de DNA-HPV oncogénico, com maior especificidade e menor nimero de colposcopias.

Em resumo, a realizagdo simultanea dos testes de deteccdo de DNA-HPV oncogénico e da citologia
implica maior custo sem evidéncias consistentes de maior efetividade, principalmente em relagdo ao cancer
e a mortes evitadas.
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Recomendacgoées relacionadas a coleta da amostra para o teste
de DNA-HPV oncogénico

Recomendacgio 4

Recomendagio 5

Recomendagio 6

Recomendagao 7

A maioria dos atuais testes de DNA-HPV oncogénico baseia-se na coleta de amostras do colo do ttero
por profissional de satde, e essa deve ser a forma prioritaria de coleta, pois garante a realizagdo da citologia
reflexa (no mesmo material obtido para o teste, quando recomendado).

Nesse procedimento, os profissionais de saide devem obter amostras cervicais com células
representativas da zona de transformagao, da ecto e da endocérvice (Kamal, 2022), utilizando espatula e/ou
escova, conforme procedimento técnico para realizagao da citologia em base liquida.

Habitualmente, ndo ha necessidade de preparo especifico para a coleta de amostra para o teste de
DNA-HPV oncogénico (World Health Organization, c2025). Entretanto, como recomendado adiante, a
amostra obtida para esse teste devera ser utilizada para exame citopatoldgico (citologia reflexa) ap6s um
teste de DNA-HPV oncogénico positivo para tipos diferentes de 16 ou 18. Assim, apesar de ndo serem
consideradas impeditivas para a obten¢do da amostra para o teste, idealmente, devem ser observadas as
praticas adequadas para coleta de uma amostra citoldgica, isto ¢, devem-se evitar o periodo de sangramento
menstrual mais ativo, o uso de creme vaginal 24 horas antes da coleta e a pratica de relagdes sexuais nos trés
dias anteriores ao da coleta.

Ja as amostras autocoletadas para testes de DNA-HPV oncogénico constituem uma estratégia adicional
para superar as barreiras no acesso ao sistema de satide. Define-se como amostra autocoletada para teste de
DNA-HPV oncogénico aquela em que a amostra da vagina para o teste de rastreamento primdrio do cancer

* Embora ndo restrinja o conceito de situagdes especificas a populagdes em situagdo de vulnerabilidade e desigualdade social, essas sdo definidas pelo
Ministério da Satide como mulheres em situagio de rua, privadas de liberdade, migrantes, refugiadas e apatridas, com albinismo, negras, quilombolas,
circenses, ciganas e pessoas LGBTQIAPN+ (Brasil, 2022).




do colo do utero é obtida pela propria mulher, sem a necessidade da utilizacdo de espéculo. Na maior parte
dos casos, o processo de autocoleta é aceitavel para as mulheres e considerado discreto e privado, poupando
tempo, por evitar exame especular. O processo ¢ descrito pelas participantes como amigavel as mulheres,
indolor e rapido (Castle et al., 2019) (evidéncia de certeza alta).

Ha evidéncias de que o envolvimento de profissionais na disponibiliza¢ao dos dispositivos de autocoleta
em visitas domiciliares aumentaria em até quatro vezes a adesdo ao rastreamento em relacdo as mulheres
apenas orientadas a se dirigir as unidades de saude para realizar coleta por um profissional (Arrossi et al.,
2015) (evidéncia de certeza alta).

Destaca-se que a sensibilidade e a especificidade para testes de DNA-HPV oncogénico de amostras
vaginais autocoletadas sao semelhantes as das amostras do colo do utero coletadas por profissionais de saude
para a deteccdo de NIC 2 ou mais grave utilizando testes de DNA-HPV oncogénico por PCR clinicamente
validados (Arbyn et al., 2018, 2022) (evidéncias de certeza alta). As recomendagdes de rastreamento utilizando
o teste de DNA-HPV oncogénico podem, portanto, ser semelhantes, utilizando diferentes métodos de
amostragem.

Entretanto, é preciso considerar que os modelos que subsidiaram a recomendacio de incorporagio
do teste de HPV pela Conitec foram baseados em fluxogramas que nao consideravam a autocoleta. Assim,
nao hd evidéncias de que a autocoleta utilizada para toda a populagao de risco habitual seja custo-efetiva.

Dessa forma, a autocoleta, como parte das estratégias para ampliar o acesso ao rastreamento primario
por teste de DNA-HPV oncogénico, deve ser considerada em situagdes de limitagdes ou barreiras, tais como,
mas ndo limitadas a (Brasil, 2022):

o Asrelacionadas aos servigos de saude — impossibilidade de ofertar a coleta de amostra cervical
com profissionais de saude por falta de insumos para coleta especular, auséncia de profissional de
saude capacitado, limitagdo ou falta de espago adequado para coleta (mesa ginecoldgica, banheiro
oulocal reservado para o preparo da coleta), falta de vagas para agendamento, entre outros motivos
que dificultem a realizagdo da coleta de amostra cervical no dia do comparecimento da mulher.

o Asrelacionados a mulher — residéncia em areas geograficamente remotas ou com barreiras sazonais,
dificuldade de acesso aos servigos de saude (em razdo de trabalho, filhos menores, cuidadoras ou
acompanhantes de pessoas que requerem atencio), acessibilidade limitada (cadeirante, obesidade,
alguma deficiéncia), histéria de violéncia ou trauma sexual, dificuldade de adesao ao rastreio do
cancer do colo do ttero, vulnerabilidade ou discriminagio social.

Todavia, a autocoleta impede a realizagdo da citologia reflexa nas situagdes em que é recomendada.
Quando for necessaria uma citologia para estratificar aquelas mulheres com maior risco para lesoes precursoras
ou cancer, uma nova amostra devera ser coletada por profissional de saide em uma visita adicional a unidade
de satde.

Recomendacio 8

A detec¢ao de DNA-HPV oncogénico representa risco de presenga de uma lesao precursora ou do cancer
inicial e assintomatico. Esse risco pode ser estimado entre cerca de 5 e 26% (Hashim et al., 2020) (evidéncia
de certeza baixa), mas ¢ suficientemente alto para recomendar a investiga¢ao com triagem dos casos em que
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mais provavelmente existe doenga. Quando detectada, podera ser tratada, prevenindo o desenvolvimento
do céncer ou assegurando um bom progndstico quando o cancer é diagnosticado e tratado em seus estagios
iniciais. Ainda, deve ser lembrado que a maioria das infec¢des por HPV tem cariéter transitério com predominio
de evolugdo benigna, nao sendo possivel definir o momento exato em que houve a aquisi¢ao da infec¢cdo
(World Health Organization, 2022).

Alguns estudos mostram que, apds um teste de DNA-HPV positivo, as mulheres manifestaram maior
medo de cancer, sentiram-se mais ansiosas, manifestaram sentimentos negativos contra seu parceiro atual ou
os anteriores, além de demonstrarem preocupagdes com seus futuros parceiros, com consequente impacto
negativo sobre sua vida sexual e até depressao, em comparagao com os resultados alterados da citologia (World
Health Organization, 2022). Uma revisao sistematica de 25 estudos sobre os efeitos de um teste positivo para
DNA-HPV mostrou que as mulheres geralmente se preocupam com a transmissao do virus aos parceiros e
com a origem da infec¢do, mas a diversidade dos estudos dificultou conclusées definitivas sobre o impacto
psicossexual (Bennett et al., 2019) (evidéncia de certeza moderada). Outros estudos mostraram que esse
impacto negativo do rastreio com testes de DNA-HPV tende a desaparecer em até 12 meses (Hsu et al., 2018;
McBride et al., 2020) (evidéncia de certeza baixa).

Recomendacoées relacionadas a populacao que deve ser rastreada
(populacao-alvo)

Recomendagao 9

As andlises de custo-efetividade e de impacto or¢camentério que subsidiaram a recomendagdo da
Conitec utilizaram a mesma faixa etaria (de 25 a 64 anos) na comparagao entre o rastreamento primario com
citologia e o rastreamento primario com teste de DNA-HPV oncogénico (Brasil, 2024d). Nao houve, naquela
oportunidade, comparag¢ao entre diferentes idades de inicio de rastreamento.

A maior discussao na literatura sobre a idade de inicio do rastreamento do cancer do colo do utero com
testes moleculares esta em torno da possibilidade de postergar o inicio para 30 anos, em vez de iniciar aos 25
anos. A recomendagdo das diretrizes da OMS ¢ que o rastreamento regular da populagdo geral comece aos
30 anos, e o nivel de evidéncia de certeza para essa recomendagéo foi classificado como moderado (World
Health Organization, 2021). Postergar a idade de inicio do rastreamento de 25 para 30 anos potencialmente
poderia melhorar ainda mais a eficiéncia do rastreamento e diminuir seu impacto orcamentério. Por isso, a
estratégia de comparagdo foi conservadora, ao ndo fornecer essa potencial vantagem de custo-efetividade para
os testes moleculares (Brasil, 2024d). Como a postergacdo da idade de inicio de 25 para 30 anos potencialmente
melhoraria a relagdo de custo-efetividade e diminuiria o impacto orgamentério considerados pela Conitec,
ambos os protocolos seriam admissiveis, restando a sua comparagdo para o escopo destas diretrizes. No entanto,
para definicdo das recomendagdes em diretrizes clinicas, além da questdo da eficiéncia e da viabilidade, é
fundamental considerar a relagdo entre os riscos e os beneficios dessas duas estratégias.

Com relacido aos beneficios, inicialmente, deve-se avaliar se existem evidéncias conclusivas sobre a
melhor idade de inicio, por meio de comparagao da eficacia de ambas as estratégias. Os quatro ensaios clinicos
europeus que compararam o desempenho de testes de DNA-HPV oncogénico e da citologia no rastreamento,
cuja analise agrupada foi mencionada na fundamentagao da Recomendagéo 1, incluiram mulheres entre 20
e 64 anos, mas os autores estratificaram os resultados em diferentes faixas etdrias (menor que 30, de 30 a
34, de 35 a 49 e maior que ou igual a 50 anos). Foi mencionado que o ganho em eficacia com o teste de
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DNA-HPV oncogénico ¢ pelo menos semelhante e possivelmente maior em mulheres entre 30 e 34 anos do
que o alcancado pelas mais velhas. Os autores também observaram menor eficacia da citologia em mulheres
mais jovens e ressalvam que os dados em idades mais jovens sao muito escassos para tirar conclusdes (Ronco
et al., 2014) (evidéncia de certeza alta).

Outro estudo, realizado no Brasil, também mencionado na fundamentagido da Recomendacio 1,
mostrou muito melhor desempenho do teste de DNA-HPV oncogénico do que a citologia em um contexto de
rastreamento organizado. Também apontou que, na faixa etaria mais jovem (de 25 a 29 anos), a colposcopia
foi indicada em 12,3% dos casos, detectando 67 casos de NIC 2 ou mais grave (incluindo dois casos de
cancer estagio IA1 da Figo). Em comparagdo com o periodo imediatamente anterior, em que o programa
era oportunistico como no restante do Brasil, a propor¢ao de encaminhamentos para colposcopia na mesma
faixa etdria foi de 2,4% casos de NIC 2 ou mais grave detectados (com nenhum caso de cancer). Os autores
também mencionam que nao foram observadas diferencas significativas na propor¢ao de detec¢ao de NIC
graus 2 e 3 ou AIS no programa de teste de DNA-HPV oncogénico entre a faixa etaria de 25 a 29 anos versus
a faixa de 30 a 39 anos (2,4% versus 1,9% de NIC 2-3 [p = 0,1877], respectivamente; e 1,1% versus 1,2% NIC 3,
respectivamente [p = 0,7759]) (Teixeira et al., 2024) (evidéncia de certeza moderada).

E conhecido que, entre 25 € 29 anos, hd menor incidéncia de casos de cincer do colo do ttero do que
em mulheres com 30 anos ou mais. Evidéncias de certeza alta indicam que as taxas de incidéncia do cancer
do colo do utero em mulheres com menos de 30 anos sdo muito baixas, estimando valores de 3 por 100 mil
mulheres aos 20 anos, 5 por 100 mil aos 25 anos e 12 por 100 mil aos 30 anos (Arbyn et al., 2020). Apesar
da maior detecgao proporcional do HPV em mulheres jovens, é também nesse grupo que ocorre a maior
proporgao de lesdes de baixo grau, muitas das quais regrediriam espontaneamente em poucos meses ou poucos
anos. Em meta-analise conduzida com dados sobre evolu¢ao de NIC 2, o percentual observado de regressao
em mulheres com menos de 30 anos foi de 70% em 36 meses, enquanto em mulheres com 30 anos ou mais,
de 44% em 24 meses (Tainio et al., 2018) (evidéncia de certeza moderada). Esses resultados corroboram
outros estudos que demonstram maior probabilidade de regressao de lesdes intraepiteliais em mulheres
jovens, apesar de a diferenca de tempo de seguimento poder ter aumentado essa diferenga no referido estudo.

Eventos adversos leves e moderados foram relatados em 0,1% das mulheres rastreadas no ensaio clinico
indiano ja mencionado (Sankaranarayanan et al., 2009) (evidéncia de certeza alta). Ja na analise agrupada
de quatro ensaios clinicos europeus, foram relatados eventos adversos leves e moderados em 123 mulheres
examinadas e tratadas e um evento adverso grave de sangramento nao controlado apos exérese da zona de
transformacgdo (EZT) que resultou em histerectomia (Ronco et al., 2014) (evidéncia de certeza alta).

A maior frequéncia de infecg¢es transitdrias e lesdes que tendem a regressao em mulheres mais jovens
torna o rastreamento de mulheres com menos de 30 anos menos eficiente, resulta em demanda aumentada por
colposcopia e tende a resultar em mais casos de sobrediagnostico e sobretratamento (Kitchener et al., 2006)
(evidéncia de certeza moderada). Em mulheres em idade fértil, isso é especialmente preocupante em fung¢ao do
maior risco de parto prematuro apés EZT (Kyrgiu et al., 2017) (evidéncia de certeza alta). Uma meta-analise
demonstrou aumento do risco de prematuridade em geral ap6s o tratamento de NIC: RR de 1,78 (IC 95%:
1,60-1,98) para nascimentos antes de 37 semanas; RR de 2,40 (IC 95%: 1,92-2,99) para nascimentos entre 32
e 34 semanas; e RR de 2,54 (IC 95%: 1,77-3,63) para partos entre 28 e 30 semanas, além de aumento do risco
de ruptura prematura das membranas, corioamnionite, baixo peso ao nascer, admissao em terapia intensiva
neonatal e mortalidade perinatal (Kyrgiu et al., 2016) (evidéncia de certeza alta).

A comparagdo dos beneficios e riscos na definicao da idade para inicio do rastreamento com testes
de DNA-HPYV oncogénico traduz-se em quantos casos e mortes por cancer do colo do utero deixariam de
ser evitados postergando o inicio do rastreamento de 25 para 30 anos e de quantos casos a mais de parto
prematuro ocorreriam em func¢io da antecipagdo do rastreamento para os 25 anos. Contudo, a comparagao

-— entre as faixas etarias de inicio esbarra em diversas limitagdes das evidéncias disponiveis na literatura,
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entre elas: auséncia de comparagdo direta dos protocolos; diversos desfechos intermedidrios de dificil
comparagao; falta de quantificacdo da demanda desnecessaria por colposcopia; falta de quantificagdao
dos danos obstétricos; falta de quantificagdo dos casos de cincer do colo do utero que evoluiram para 6bito
por nao terem sido rastreados antes dos 30 anos; e falta de comparagdo com quantificagao do balango entre
riscos e beneficios dos protocolos com diferentes idades de inicio do rastreamento.

Na inexisténcia de evidéncias diretas conclusivas que permitam essa comparacao, foi realizado um
estudo de modelagem com dados nacionais para embasar a orientagao nestas diretrizes, no qual o inicio do
rastreamento com teste de HPV aos 25 anos mostrou-se a melhor estratégia (vide metodologia). Além das
conclusoes desse estudo, o Grupo Elaborador considerou que a coexisténcia de dois métodos de rastreamento
primério causaria diversas dificuldades para operacionaliza¢do nas unidades de satude, possibilitando a
utilizagao da citologia de forma diferente da recomendada nestas diretrizes.

Desse modo, optou-se em incluir a faixa etaria de 25 a 29 no rastreamento nesse momento de transigao,
apesar de baseado em um nivel de evidéncia menor do que o rastreamento a partir dos 30 anos.

Apesar dos 6bices ja relatados, o rastreamento na faixa etaria de 25 a 29 anos sera o primeiro a ser
afetado pelas coortes de mulheres vacinadas contra o HPV. Espera-se que essas mulheres apresentem
menor prevaléncia de HPV 16 e 18 e, em consequéncia, sejam submetidas a menos colposcopias e possiveis
sobretratamentos. Por outro lado, essas mulheres terdo uma provavel redugao dos beneficios do rastreamento.

Diante dessas consideracdes e da auséncia de evidéncias consistentes, preconiza-se 0 monitoramento
dos resultados do rastreamento nessa faixa etdria, a fim de subsidiar futuras reavaliacdes dessa recomendacio.

Recomendagio 10

A prevaléncia de infecgdo pelo HPV em mulheres alcanga o pico nos primeiros anos apds o inicio
da vida sexual (Smith et al., 2008) (evidéncia de certeza moderada). A maioria das infeccoes por HPV é
aparentemente eliminada dentro de um a dois anos em mulheres jovens (Moscicki et al., 1998) (evidéncia de
certeza baixa). Mesmo infeccdes por HPV 16 e 18 tém valor preditivo limitado nessa popula¢do em fungido
da alta prevaléncia de infecgoes transitdrias. Um estudo com 1,7 milhdo de mulheres na China demonstrou
prevaléncia de HPV de alto risco de 13,31% em mulheres com menos de 25 anos; de 9,97%, entre mulheres
de 25 a 29 anos; e de 9,5%, na faixa etdria de 30 a 34 anos, voltando a aumentar em mulheres mais maduras
(Zhu et al., 2019) (evidéncia de certeza baixa).

Apesar da maior prevaléncia de HPV em mulheres com menos de 25 anos, a incidéncia de lesdes de alto
grau é menor e a triagem citologica em mulheres jovens tém maior probabilidade de detectar anormalidades
de baixo grau causadas por infec¢des transitorias, em vez de lesdes precursoras com maior risco de evolu¢ao
para o cancer do colo do ttero (Bruni et al., 2010; Tainio et al., 2018) (evidéncias de certeza moderada). Além
da baixa incidéncia do cancer do colo do utero antes dos 25 anos, a maior prevaléncia de infec¢es transitorias
por HPV e anomalias associadas deixa essas mulheres vulneraveis ao sobretratamento (Arbyn et al., 2008;
Moscicki et al., 1998) (evidéncias de certeza moderada e baixa). Nessas mulheres em idade reprodutiva e
prole ainda indefinida, é ainda mais relevante o aumento do risco de partos prematuros decorrentes do
sobretratamento (Kyrgiu et al., 2017) (evidéncia de certeza moderada).

Portanto, em mulheres com menos de 25 anos, o rastreamento representa mais riscos do que beneficios,
nao sendo indicado o rastreamento com testes moleculares ou com citologia (Brasil, 2016).
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Recomendagao 11

Considerando que o rastreamento do cancer do colo do utero nao deve ser iniciado antes dos 25 anos,
houve um intenso debate no Grupo Elaborador sobre o que fazer na situagdo em que o teste de DNA-HPV
oncogénico seja inadvertidamente realizado em mulheres nessa faixa etaria. A recomendagao das diretrizes
¢ desconsiderar o resultado. Contudo, também foram discutidas propostas para seguir na investigacao,
conforme preconizado para as mulheres com risco-padrao, ou simplesmente omitir qualquer recomendagio
nessa situacgdo (preferéncia do Grupo Elaborador).

Na discussao com os demais especialistas e representantes da Opas e do Ministério da Saide, ndo
foi obtido consenso em torno de nenhuma das propostas, sendo necessaria a votagao entre os presentes. A
maioria dos participantes apoiou a recomendagdo de ndo considerar o resultado do teste, independentemente
do tipo viral detectado, o que, na opinido de alguns, reforcaria a recomendagdo de ndo realizar o teste antes
dos 25 anos.

De qualquer forma, houve consenso pela necessidade de orientagao da mulher quanto a grande
probabilidade de se tratar de uma infecgdo transitoria, a baixissima probabilidade de céncer e, quando
presentes, a alta probabilidade de regressao de suas lesdes precursoras.

Recomendagao 12

Recomendagio 13

Recomendagio 14

As evidéncias sobre quando as mulheres devem encerrar o rastreamento do cancer do colo do ttero sdo
limitadas. A OMS sugere que essa recomendacdo considere a populagdo sob risco, os recursos disponiveis e
a cobertura de rastreamento nas mulheres de 30 a 49 anos (grupo considerado prioritario pela OMS) (World
Health Organization, 2021). No Brasil, o programa de rastreamento baseado na citologia considerava os 64
anos como a idade para interromper o rastreamento, em concordancia com outras recomendagdes vigentes
(Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva, 2011, 2016).
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As evidéncias para essa decisao preferencialmente devem apresentar o risco de cancer e de lesoes
precursoras em fung¢do da idade da mulher, indicado pelas taxas de incidéncia, prevaléncia e/ou mortalidade
(Arbyn et al., 2020; Bekos et al., 2018; Bouvard et al., 2021). Espera-se um efeito positivo do rastreamento na
reducio dessas taxas com o aumento da idade, ja que a identificagdo e o tratamento das lesdes precursoras
previnem o surgimento das formas invasivas (Bouvard et al., 2021). Assim, nas regides em que as agdes de
rastreamento ja sdo estabelecidas, observa-se um impacto limitado quando sio oferecidos testes para mulheres
com idades elevadas, especialmente naquelas mulheres com histéria de rastreamento regular com resultados
negativos (Castle et al., 2018; Egemen et al., 2020; Elfstrom et al., 2014) (evidéncias de certeza moderada). Ja
nas regides com baixa cobertura de rastreamento, diagnéstico e tratamento de lesdes precursoras, ¢ importante
priorizar os grupos etarios com maior risco, mas as mulheres com mais idade devem ter a oportunidade de
realizar pelo menos um teste para verificar a seguranga de dispensa-las das agdes de prevengao.

Dados do Registro de Cancer de Base Populacional (RCBP) no Brasil indicam que as taxas de incidéncia
de cancer do colo do ttero alcangam seu maximo por volta dos 40 a 45 anos e tendem a se manter constantes
a partir desse grupo etario (Instituto Nacional de Cancer, [2024]). Um estudo na regido de Campinas, no
estado de Sao Paulo, que analisou 2.002.472 resultados de citologias de mulheres previamente rastreadas e
217.826 mulheres que realizavam o exame pela primeira vez, observou um pico na prevaléncia de resultados
sugestivos de lesdes intraepiteliais de alto grau nas mulheres rastreadas entre 25 e 35 anos, o qual se reduzia
significativamente apos essa faixa etaria. Ja nas mulheres que nao haviam participado previamente do
rastreamento, o pico acontecia entre 35 e 45 anos, com redugdo apds essa faixa etdria, mas mantendo uma
prevaléncia pelo menos trés vezes maior do que entre as rastreadas nas idades mais avangadas (Vale et al.,
2014) (evidéncia de certeza moderada). Os resultados sugerem que, nas mulheres que realizam o exame pela
primeira vez tardiamente, as lesdes precursoras persistem até nas idades mais avangadas, justificando atencdo
especial a esse grupo. Ja nas mulheres que ja participaram do rastreamento, a chance de apresentar uma lesao
precursora reduz significativamente com a idade.

Além dessas evidéncias, o rastreamento com o teste de DNA-HPV oncogénico é capaz de antecipar o
diagndstico do cancer do colo do utero em cerca de dez anos (Benard et al., 2017; Bhatla et al., 2020; Ronco et
al., 2014; Teixeira et al., 2022, 2023, 2024) (evidéncias de certeza moderada), o que reforga que o diagndstico
do cancer do colo do utero ¢ altamente improvavel ap6s um teste de DNA-HPV oncogénico negativo acima
de 60 anos.

Ha controvérsias sobre a necessidade de estender o rastreamento de mulheres com mais de 60 anos
que tenham tido histéria de NIC 2 ou 3 tratada previamente. A diretriz da American Cancer Society aponta
a auséncia de evidéncias consistentes sobre a efetividade do rastreamento apds os 65 anos nessas mulheres,
mas recomenda manter o rastreamento por pelo menos 25 anos apds o tratamento baseado em estudos
observacionais em uma grande coorte de mulheres americanas (Fontham et al., 2020).

Recomendagio 15

Para alcancar a efetividade maxima das acdes do rastreamento, visando a reducdo das taxas de
incidéncia e de mortalidade por cancer do colo do ttero, sao necessarias algumas priorizagdes, especialmente
nos anos iniciais da implementagao. Essas recomendagdes devem considerar evidéncias que demonstram
ser mais efetivo rastrear subgrupos nos quais ha maior risco de cancer do colo do ttero e maior efetividade
do rastreamento, como determinados grupos etarios e mulheres que nunca foram rastreadas ou que foram
rastreadas pela ultima vez hd mais tempo do que o recomendado.




Todas as mulheres na populagdo-alvo deverao ser convidadas para o rastreamento. Entretanto, para
fins de convocagao ativa, a seguinte ordem de prioridade deve ser adotada durante a transi¢do do programa
baseado na citologia para o programa organizado com o teste de DNA-HPV oncogénico:

o Mulheres de 30 a 49 anos com atraso no rastreamento com o exame citopatoldgico, ou seja, que
fizeram o exame ha mais de 36 meses ou que nunca o fizeram.

o  Mulheres de 50 a 64 anos com atraso no rastreamento com o exame citopatolégico, ou seja, que
fizeram o exame hd mais de 36 meses ou que nunca o fizeram.

o Mulheres de 30 a 49 anos, independentemente de histdria anterior de rastreamento.
o Mulheres de 25 a 29 anos que nunca fizeram o rastreamento com o exame citopatologico.

Essa mesma ordem de prioridade deve ser usada para convidar novamente mulheres que ndo atenderam
ao convite inicial. Recomenda-se que o novo convite seja feito 18 semanas ap6s o inicial, caso nao haja registro
de rastreamento com teste de HPV no sistema de informagao nesse periodo (National Health Service, 2025).

Essa mesma ordem de prioridade também deve ser usada para a aplicagdo de estratégias adicionais
e diferenciadas de busca ativa e outras que tenham como objetivo aumentar a adesdo ao rastreamento de
mulheres ndo respondentes aos convites.

Recomendagio 16

Recomendagio 17

Ja existem evidéncias consistentes de menor prevaléncia de infecgdo pelos tipos vacinais de HPV em
populag¢des vacinadas com ampla cobertura (Rebolj et al., 2024) (evidéncia de certeza muito baixa), o que
levanta a possibilidade de inicio mais tardio do rastreamento e intervalos maiores entre os testes. No entanto,
ndo ha informagdes consistentes sobre o estado vacinal das pessoas, e as coberturas vacinais sdo muito variaveis
no Brasil, com alguns estados apresentando registro de baixas coberturas.

Mesmo paises com mais tempo de vacinagao, coberturas elevadas e ja com queda na prevaléncia de
HPV e delesoes associadas mantém as recomendagdes de rastreamento independentemente do status vacinal,
uma vez que a vacinac¢do nao ¢ efetiva contra todos os tipos de HPV. Por outro lado, em uma popula¢iao
vacinada com alta cobertura, considerando-se o efeito de rebanho decorrente da imunizagéo, espera-se uma
queda progressiva no risco de NIC 3 e cancer.

Para avaliar o risco de doenca em mulheres vacinadas e, com isso, possibilitar, no futuro, a defini¢do
de diferentes estratégias de rastreio, é crucial que se busque antecipadamente a vinculagio entre o registro
de vacinagdo e o de rastreamento, com aplica¢ao continua de vigilancia epidemiolégica.




Recomendacoes de condutas apds resultado de teste de DNA-HPV
oncogénico e de teste de triagem

Recomendacgio 18

O modelo de custo-efetividade utilizado na avaliagdo da aprovacio de incorporagdo do teste de
DNA-HPV oncogénico ao rastreamento primario no SUS comparou a periodicidade anual com a quinquenal
entre as rodadas de rastreamento com esse tipo de teste. Os resultados do modelo demonstraram maior
efetividade, maior eficiéncia e menor custo com a periodicidade quinquenal, que foi considerada a mais custo-
-efetiva e economica. Além disso, o impacto or¢amentario estimado foi muito menor com a periodicidade
quinquenal, quando comparada a periodicidade anual (Brasil, 2024d).

A recomendagdo anterior era que o intervalo entre as etapas de rastreamento primario com citologia
fosse trienal, apds dois exames iniciais anuais normais (Brasil, 2016). Contudo, o rastreamento baseado em teste
de DNA-HPV oncogénico oferece prote¢ao de 60 a 70% maior contra carcinomas invasivos em comparagao
com a citologia (Ronco et al., 2014) (evidéncia de certeza alta). Os testes de DNA-HPV oncogénico tém maior
sensibilidade e maior valor preditivo negativo (VPN) do que a citologia, o que confere maior seguranga na
espera até a proxima rodada de rastreamento (Dillner et al., 2008; Koliopoulos et al., 2017; Nanda et al., 2000)
(evidéncia de certeza alta e moderada). Dados de ensaios randomizados em grande escala apoiam a extensao
dos intervalos de rastreio para pelo menos cinco anos (Ronco et al., 2014) (evidéncia de certeza alta). No
seguimento de 14 anos da coorte de base populacional do ensaio clinico Population based screening study
Amsterdam (Pobascam), nos Paises Baixos, com 43.339 mulheres de 29 a 61 anos com teste de DNA-HPV
oncogeénico negativo e/ou citologia negativa, a incidéncia cumulativa de cancer do colo do utero, NIC 3 ou
mais grave, foi muito menor no grupo com teste de DNA-HPV oncogénico negativo do que nos grupos com
citologia negativa (Dijkstra et al., 2016) (evidéncia de certeza alta). Nesse estudo, o intervalo entre as rodadas
de rastreamento com teste de HPV foi de cinco anos.

Em funqéo dessas evidéncias, a maior controvérsia na literatura cientifica sobre o intervalo entre as
rodadas de rastreamento primario com teste de DNA-HPV oncogénico é a possibilidade de aumentar o
intervalo de cinco para dez anos (Gilham et al., 2019) (evidéncia de certeza alta). Embora o aumento da
periodicidade para cada dez anos diminua o impacto or¢amentario ligado diretamente ao rastreamento e
ao uso de servigos de satde, a realizagdo quinquenal ja foi considerada custo-efetiva e viavel na avaliagdo
da Conitec (Brasil, 2024d). Assim, o aspecto mais critico a ser considerado é se o balanco entre riscos e
beneficios é preservado ao se aumentar o intervalo entre os exames de cinco para dez anos. Contudo, os
ensaios clinicos disponiveis ainda ndo consideraram um intervalo maior que cinco anos, a fim de subsidiar
essa comparac¢io (Brasil, 2024d).

Na auséncia de evidéncias diretas conclusivas, a OMS realizou um estudo de modelagem para embasar
as suas diretrizes clinicas (World Health Organization, 2021). Foram comparados os beneficios adicionais
de se rastrear a cada cinco anos (casos e mortes por cancer do colo do utero evitados), com a vantagem que
haveria de se rastrear a cada 10 anos, como diminui¢do de partos prematuros advindos do sobrediagndstico
e do sobretratamento de lesdes precursoras associados ao rastreamento. Os resultados dessa modelagem
estimaram que o rastreamento primario com teste de DNA-HPV oncogénico com triagem por genotipagem
parcial (HPV 16 e/ou 18 versus demais tipos oncogénicos) com dez anos de periodicidade resultou em 192
casos de cancer do colo do utero a mais e 146 mortes por cancer do colo do utero a mais comparados ao
intervalo quinquenal, mas, em compensacéo, apresentou 11 partos prematuros a menos. O rastreamento
primario com DNA-HPV oncogénico com triagem por citologia em dez anos de periodicidade apresentou
200 casos e 151 mortes por cancer do colo do utero a mais, mas oito partos prematuros a menos, quando — -
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comparado a periodicidade quinquenal (World Health Organization, 2021). Portanto, os prejuizos em nimeros
absolutos seriam muito maiores do que a vantagem em termos de partos prematuros evitados. Além disso, o
desfecho de morte por cancer do colo do ttero é considerado mais grave qualitativamente do que o desfecho
de parto prematuro, que nao necessariamente resulta em morte. Nao foi modelado protocolo que utilizasse
a genotipagem parcial e a triagem posterior com citologia.

Recomendagio 19

Recomendagio 20

Recomendagao 21

A detecgao do DNA-HPV oncogénico é a primeira etapa do programa de rastreamento para detectar
as lesoes precursoras do cancer do colo do ttero. O maior beneficio do teste é o seu alto VPN, ou seja, sua
capacidade de assegurar a auséncia de doenga em mulheres com teste negativo, isto ¢, DNA-HPV oncogénico
nao detectado (Castle et al., 2018; Dijkstra et al., 2016; Egemen et al., 2020; Elfstrom et al., 2014) (evidéncias de
certeza de altaa moderada). Entretanto, seu valor preditivo positivo (VPP) ndo é tao elevado, ou seja, os testes
positivos nem sempre indicam a presenca da doenca, podendo representar apenas uma infecgdo transitoria
(Castle et al., 2018; Egemen et al., 2020; Koliopoulos et al., 2017) (evidéncias de certeza de alta a moderada).

Testes positivos indicam que a mulher tem a condigao necessaria para a doenga, ou seja, a infec¢ao por
um tipo oncogénico de HPV, mas ndo necessariamente apresenta a lesao (Bouvar et al., 2021; Schiffman et
al., 2016), sendo necessario prosseguir com a investigacao para determinar se ela é portadora de uma lesdo
precursora que precise ser tratada. A OMS reconhece como testes para triagem a serem realizados ap6s um
resultado positivo de teste de DNA-HPV oncogénico a genotipagem, a citologia, a colposcopia (com ou
sem bidpsia) e a inspe¢ao visual com dcido acético (IVA) (World Health Organization, 2021) (evidéncias de
certeza moderada). A citologia reflexa como teste de triagem apds o teste de DNA-HPV oncogénico também
pode incorporar biomarcadores (World Health Organization, 2021), mas essa incorporagdo ainda nao foi
bem avaliada.

2 ASC-US, glandulares ou de origem indefinida, LSIL, HSIL, adenocarcinoma in situ (AIS), carcinoma invasor.

 E considerada insatisfatéria a amostra cuja leitura esteja prejudicada por material acelular ou hipocelular (< 10% da amostra) ou, ainda, que tenha
sua leitura prejudicada por presenca de sangue, piocitos, artefatos de dessecamento, contaminantes externos ou intensa superposigao celular (> 75%
da amostra) (Brasil, 2016).

¥ Também referido como “insatisfatorio” ou “inconclusivo”

43

S TTr———




44

O principal estudo que subsidiou a recomendagdo do uso de testes de triagem foi uma modelagem
que observou que a sequéncia de teste de DNA-HPV oncogénico com triagem (qualquer um dos testes)
apresenta taxas semelhantes de reducido de casos novos e de mortes por cancer. Contudo, os resultados
também indicaram que a triagem diminui, de forma importante, o numero de tratamentos realizados e,
consequentemente, os tratamentos desnecessarios, além da menor previsao de casos de parto prematuro
(Simms et al., 2023) (evidéncia de certeza baixa).

Um estudo de custo-efetividade com dados nacionais confirmou a superioridade da estratégia
baseada no teste de DNA-HPV oncogénico com genotipagem e citologia para testes positivos (Vale et al.,
2021) (evidéncia de certeza baixa), como recomendado pela Conitec (Brasil, 2024d). Diversos paises que
implementaram o teste de DNA-HPV oncogénico no rastreamento tém utilizado essa mesma estratégia
(Australia, 2025; Kyrgiu et al., 2020; Perkins et al., 2020).

A genotipagem associada ao teste de DNA-HPV oncogénico possibilita a estratificagdo das mulheres
portadoras de HPV de acordo com o seu risco de apresentar uma lesdo precursora. Isso se baseia no fato de
que o risco de desenvolvimento de lesdo precursora e do cancer do colo do utero varia em fun¢ao da presenga
dos diferentes tipos oncogénicos. O tipo 16 confere o maior risco entre os tipos de HPV, seguido pelo tipo
18 (Schiffman et al., 2016).

Um estudo que subsidiou as recomendagdes de 2021 da OMS utilizou dados da implementagao do teste
de DNA-HPV oncogénico na Noruega e calculou os riscos de NIC 2 ou mais grave em mulheres nao vacinadas
contra HPV acima de 30 anos. Os resultados indicam que o risco de uma mulher com teste de DNA-HPV
oncogénico positivo para os tipos 16 e/ou 18 apresentar NIC 3 ou mais grave ¢ de 19,9% (IC 95%: 15,0-26,1%),
mesmo quando a citologia é negativa. Quando presentes os outros tipos oncogénicos diferentes de 16 ou 18,
uma citologia negativa pode indicar um risco nao elevado de NIC 3 ou mais grave (5,5%; IC 95%: 4,2-7,1%)
(Hashim et al., 2020) (evidéncia de certeza moderada), possibilitando uma conduta mais conservadora nesses
casos, como a repeti¢ao do teste de DNA-HPV oncogénico em um ano (Egemen et al., 2020). De fato, nos
programas de rastreamento baseados somente na citologia, admitia-se a conduta conservadora de repeticao
dos testes em mulheres com resultado de lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL), quando o risco
admitido de essas mulheres apresentarem NIC 2 ou mais grave era de cerca de 20%™*.

O ndo encaminhamento imediato para colposcopia das mulheres com resultado detectavel para tipos
diferentes de 16 ou 18 e citologia negativa reduz a quantidade de colposcopias do programa, priorizando
as mulheres que apresentam maior risco, ou seja, aquelas com teste de DNA-HPV 16 e/ou 18 detectavel,
independentemente do resultado da citologia, ou DNA-HPV nao 16 ou 18 detectavel, mas com alguma
alteracgao citolégica (Teixeira et al., 2022, 2024) (evidéncia de certeza moderada).

Uma questdo no rastreamento do cancer do colo do ttero é o cuidado das mulheres entre 25 e 29
anos, pois, nesse grupo, a taxa de regressao espontanea das lesdes precursoras ¢ alta, e o trabalho de parto
prematuro associado aos procedimentos excisionais é uma preocupa¢ao mais frequente (Kyrgiu et al., 2017)
(evidéncia de certeza alta). Mesmo nesse grupo, o risco de lesdo precursora apds um resultado de teste
de DNA-HPV com os tipos 16 e/ou 18 detectaveis é suficientemente elevado para justificar a conduta de
encaminhamento para a colposcopia. Para as mulheres com resultado detectavel para os tipos diferentes de
16 ou 18, a recomendagio americana sugere repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em um ano e encaminha-la
para realiza¢ao de colposcopia diante de qualquer resultado de citologia alterado (ASC-US ou uma lesao
mais grave) (Perkins et al., 2020).

De fato, o estudo que acompanhou o processo de implementacao do teste de DNA-HPV oncogénico
no rastreamento no municipio de Indaiatuba, em Sao Paulo, observou que as taxas de lesdo precursora no
grupo de 25 a 29 anos foram semelhantes as dos grupos de mulheres com 30 anos ou mais (Teixeira et al.,
2022, 2024) (evidéncia de certeza moderada). Portanto, entre as mulheres de 25 a 29 anos, parece ser seguro
manter as mesmas recomendacdes sugeridas para mulheres com idade superior.




Em raras situagdes, o teste de DNA-HPV oncogénico podera falhar na detecgao do DNA viral, sendo
considerado “invalido”, “insatisfatério” ou “inconclusivo” Isso pode ocorrer por amostra inadequada,
armazenamento inadequado, perda do material obtido durante o transporte ou problemas no processamento.
Nessas situagdes, a mulher deve ser chamada para uma nova coleta. Se o material tiver sido obtido por

autocoleta, o0 novo material devera ser obtido por profissional de satide (World Health Organization, 2024).

Recomendagao 22

Recomendagiao 23
Recomendagio 24

Recomendagio 25

Asrecomendagdes da OMS sobre o que fazer quando o teste de rastreamento é positivo e o de triagem é
negativo sao baseadas em modelos matematicos que visam a estabelecer riscos, beneficios e custos associados
(World Health Organization, 2021).

Os modelos considerados pelo grupo de desenvolvimento da diretriz da OMS levaram a uma certeza
baixa de beneficios similares de estratégias de repeti¢ao do teste de DNA-HPV oncogénico ap6s genotipagem
ou colposcopia em 12 ou 24 meses. Todavia, a repeticao em 24 meses levaria a menos canceres tratados e
menos custos associados. Ja apds a triagem pela citologia, os modelos demonstraram discretas diferencas
entre repetir o teste de rastreamento em 12 ou 24 meses, mas com menos canceres tratados e menos custos
associados com a repeticdo em 12 meses (World Health Organization, 2021).

O mesmo modelo construido para a diretrizda OMS comparou repetir o teste de rastreamento em 12
e 24 meses com repetir em apenas um momento (12 ou 24 meses). A repeticdo em 12 e 24 meses resultou
em mais danos em razdo da realizagdo de mais tratamentos e maiores custos decorrentes. Diante dessas
incertezas, o grupo de desenvolvimento da diretriz da OMS optou por recomendar a repeti¢ao do teste de
rastreamento em 24 meses (World Health Organization, 2021).

2 A colposcopia deve ser considerada aqui como teste de triagem apds detecgdo de DNA-HPV 16 e/ou 18; a citologia reflexa deve ser aqui considerada

- — como teste de triagem apds deteccdo de DNA-HPV diferente de 16 ou 18.
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Na Australia, quando o teste de DNA-HPV oncogénico € positivo com triagem negativa, a recomendagao
é de repeticao do teste de DNA-HPV oncogénico em um ano, e, se essa condi¢ao persistir apos esse periodo,
arecomendagdo ¢ de realizacdo da colposcopia. Caso a colposcopia seja negativa, a mulher deve retornar ao
rastreamento, repetindo o teste de DNA-HPV oncogénico em cinco anos (Australia, 2025).

No caso das presentes diretrizes, o rastreamento com testes de DNA-HPV oncogénico utiliza como
triagem a genotipagem, encaminhando para realizacao de colposcopia mulheres com DNA-HPV 16 ¢/ou 18
detectaveis, ou a citologia reflexa, no caso de detecgdo de outros tipos de HPV que néo 16 ou 18.

Na adaptagdo das diretrizes da OMS para o SUS sobre o que fazer quando o teste de rastreamento é
positivo e o de triagem é negativo, considerando o baixo nivel de evidéncia, optou-se por uma postura mais
conservadora, recomendando a repeti¢do do teste de rastreamento em 12 meses, seja apos colposcopia negativa,
no caso da detecgao de DNA-HPV 16 e/ou 18, seja ap0s citologia negativa, se houver detecgao de DNA-HPV
diferentes de 16 ou 18. No caso de persisténcia de DNA-HPV 16 e/ou 18 em 12 meses apos a colposcopia
inicial negativa, poderia ser considerado o mesmo risco inicial de NIC 2 ou mais grave, justificando um novo
encaminhamento para colposcopia.

O mesmo protocolo pode ser considerado na persisténcia de DNA-HPV oncogénico diferente de 16 ou
18, 12 meses ap0s a citologia reflexa negativa, mas com uma nova citologia reflexa alterada (ASC-US ou uma
lesao mais grave), encaminhando a mulher para colposcopia. Mas, caso a nova citologia reflexa mantenha-se
negativa, o risco de NIC 2 ou mais grave ainda pode ser considerado baixo e, assim, a mulher poderia repetir
o teste de DNA-HPV oncogénico em mais 12 meses.

Todavia, se, apds 24 meses, 0 DNA-HPV diferente de 16 e/ou 18 se mantiver detectavel, considera-se
que o risco de NIC 2 ou mais grave pode ser maior do que o inicialmente avaliado, por agora ser considerado
como uma infecgdo persistente. Ainda, considera-se inseguro que uma mulher possa, teoricamente, manter
virus oncogénicos detectéveis indefinidamente sem uma investigagao pela colposcopia em algum momento.
Com essas preocupagdes em debate, recomenda-se o encaminhamento para colposcopia, além daquelas que
persistirem com DNA-HPV 16 e/ou 18, mulheres que persistirem com DNA-HPV oncogénico diferente de
16 e/ou 18 por 24 meses ou mais, independentemente do resultado da citologia reflexa.

Em qualquer dessas situagdes, no caso da colposcopia negativa, a mulher deve retornar a recomendagao
inicial, ou seja, de repeticdo do teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses. E, em qualquer dessas situagoes,
se o teste de DNA-HPV oncogénico repetido mostrar-se negativo (indetectavel), a mulher pode retornar ao
rastreamento em cinco anos, como anteriormente recomendado (Recomendagéo 18).

Recomendagio 26

» Conforme recomendagdes do Instituto Nacional de Céncer José Alencar Gomes da Silva, 2016.




Recomendagio 27

Recomendagio 28

Recomendagao 29

Recomendacgio 30

A substituicao do teste primario para o rastreamento do cancer do colo do ttero demandara esforgos e
agoes de implementagdo imediatas e continuas, contemplando a reestruturagio e a organizagao do processo
de convite e seguimento na Aten¢ao Primaria, bem como dos servigos laboratoriais, de diagnosticos e de
registro. Considerando-se a possibilidade de prazos distintos de preparagdo da rede de assisténcia com eventual
heterogeneidade na oferta dos testes moleculares entre diferentes regides, faz-se necessaria a defini¢cdo de
estratégias para esse periodo de transigdo.

Diferentes fatores influenciardo os prazos de preparac¢io dos setores envolvidos no rastreio do cancer
do colo do ttero. Barreiras logisticas, tecnoldgicas e de treinamento de pessoas, além de natural resisténcia
inicial dos profissionais e usuarios ja habituados a praticas duradouras de assisténcia, devem ser consideradas
e superadas (Marcus et al., 2021).

Para as mulheres que ja participavam do programa de rastreio baseado em citologia e tiveram resultado
de exame prévio com atipias que indicavam o encaminhamento para colposcopia, a indica¢do niao deve ser
alterada e, caso a investigagdo complementar nao tenha ainda sido realizada, essa deve ser priorizada. Nao
ha indica¢ao de realizagdo de teste de DNA-HPV oncogénico antes da colposcopia quando esse exame ja
esta indicado.

Para os locais em que eventualmente os testes moleculares para HPV ainda nao estejam totalmente
disponiveis para o emprego no rastreio primario, recomenda-se a manutencao dos exames citopatologicos
(Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva, 2016).




Recomendacao para gestantes

Recomendacgio 31

Asrecomendagdes para a realizagdo do rastreamento com o teste de DNA-HPV oncogénico em gestantes
sao as mesmas das mulheres de risco-padrao. Em programas organizados, a gestagao nao ¢ considerada um
momento adequado para o rastreamento, pois ha aumento na detec¢ao de DNA-HPV oncogénico (Salcedo
et al., 2015; Scheneider et al., 1987) (evidéncia de certeza baixa). Esse resultado parece nao ter relevancia
clinica por ser, usualmente, um achado transitdrio e que tende a se tornar indetectavel apds o parto (Al-Halal
et al., 2013; Mailath-Pokorny et al., 2016) (evidéncia de certeza moderada a baixa).

Mulheres gravidas nao apresentam maior risco de desenvolvimento de lesdes precursoras do colo
uterino ou progressdo para cancer (Al-Halal et al., 2013; Xavier-Janior et al., 2015) (evidéncia de certeza
baixa), e a investigacdo pode aguardar o periodo apds parto, ou seja, é seguro deixar o teste de DNA-HPV
oncogénico para a revisao puerperal, evitando, assim, preocupagdes com testes positivos durante a gestagdo.

Todavia, a rotina no atendimento pré-natal e no pds-parto deve incluir uma avaliacio clinica do colo
do dtero, para descartar lesdes cervicais macroscopicas.

Recomendacoes para o periodo pds-menopausa

Recomendagiao 32

Recomendacgio 33

Mulheres na pos-menopausa foram incluidas nos ensaios clinicos que demonstraram a superioridade
do rastreamento com testes de DNA-HPV oncogénico e, portanto, ndo devem ser conduzidas de forma
diferente das mulheres antes dessa fase (Ronco et al., 2014) (evidéncia de certeza alta).

Considerando que, para uma parcela desse grupo, sera processada uma citologia reflexa, se houver
presenca de atrofia genital observada durante o exame especular prévio a coleta, deve-se realizar a
estrogenizagdo prévia a realizagao da coleta do material para testagem de DNA-HPV oncogénico. O mesmo
preparo deve ser utilizado na presenca de atrofia genital, quando indicada a colposcopia.

Identificando-se a necessidade de estrogenizacao, essa devera ser feita por via vaginal com creme de
estriol®® (1 grama com aplicador vaginal) durante 14 noites consecutivas. A amostra cervical devera ser coletada
entre cinco e sete dias apds a suspensdo do uso (Constantine et al., 2018; Pompei et al., 2010) (evidéncia de
certeza alta).

% O estriol creme vaginal consta da Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename).
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Nas pacientes com histdria de cancer de mama ou outras contraindicagdes, o uso de estrogénio deve ser
avaliado individualmente. O preparo com estriol vaginal recomendado pode ser o mesmo para a populagio
geral (Agrawal et al., 2023; Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva, 2016; McVicker et al.,
2024) (evidéncia de certeza moderada), ou seja, creme de estriol (1 grama com aplicador vaginal) durante
14 noites consecutivas.

Recomendacées para mulheres histerectomizadas

Recomendacio 34

Recomendagio 35

Um estudo nacional utilizando dados de 2.512.039 exames citopatoldgicos comparou a prevaléncia
de testes anormais em 53.891 mulheres submetidas a histerectomia total por doengas benignas com a de
mulheres nao histerectomizadas. As taxas de prevaléncia de alteragdes citoldgicas foram significativamente
menores em mulheres com histerectomia prévia para doenga benigna, reforcando que nao ha evidéncias de
que o rastreamento seja benéfico nesses casos (Vale et al., 2015) (evidéncia de certeza baixa). Entretanto,
mulheres histerectomizadas devem fazer acompanhamento ginecolégico conforme definido pela Atencao
Primaria a Saude (Brasil, 2010).

Estudos evidenciam um maior risco de cdncer do colo do utero em mulheres com antecedente de lesdo
precursora tratada, o que justifica 0 acompanhamento a longo prazo. O risco persiste por pelo menos 25
anos (Strander et al., 2007) (evidéncia de certeza moderada). Um estudo com 2.131 mulheres com neoplasia
intraepitelial vaginal de alto grau e cancer de vagina demonstrou que cerca de metade das mulheres apresentava
histerectomia prévia, e, dessas, quatro em cada cinco foram histerectomizadas por lesdo precursora ou cancer
do colo do utero (Zhang et al., 2016) (evidéncia de certeza baixa). Essas evidéncias foram consideradas na
recomendacdo de manutengdo do rastreio em mulheres histerectomizadas por lesdao precursora cervical na
diretriz estadunidense (Perkins et al., 2024).

Todavia, nem sempre a mulher conhece precisamente a razdo para realizagdo de sua histerectomia.
Nesses casos, se nao houver certeza de que a histerectomia foi motivada por lesdes benignas e de que a paciente
nao tem historia prévia de diagndstico ou tratamento de lesdes precursoras, o rastreamento deve ser mantido.

Recomendacao para mulheres sem histéria de atividade sexual

Recomendagio 36

3! Atividade sexual é aqui considerada como a penetragdo da vagina pelo pénis (sexo vaginal), do anus pelo pénis (sexo anal), da boca pelo pénis ou
dos genitais femininos pela lingua (sexo oral), por meio dos dedos ou com o auxilio de objetos sexuais. Os atos sexuais ndo penetrativos, como a
masturbagio mutua ou formas ndo penetrativas de sexo orogenital na mulher, também fazem parte da atividade sexual. Inclui a atividade consentida
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Considerando os conhecimentos atuais em relagdo ao papel do HPV na carcinogénese do colo uterino e
considerando que a infec¢ao viral ocorre por transmissao sexual (Kjaer et al., 2001) (evidéncia de certeza moderada),
o risco de uma mulher que nao tenha iniciado atividade sexual desenvolver essa neoplasia é desprezivel.

Recomendac6es para mulheres vivendo com virus da
imunodeficiéncia humana ou aids e em outras situacoes de
imunodepressao ou imunossupressao® (apenas as recomendacgoes
que diferem daquelas para mulheres de risco-padrao)

A Figura 2 apresenta o fluxograma de condutas a partir do teste de DNA-HPV oncogénico para

mulheres vivendo com o virus da imunodeficiéncia humana (HIV) ou com a aids e em outras situa¢des de
imunodepressdo ou imunossupressao.

Figura 2 — Resumo de condutas a partir do teste de DNA-HPV oncogénico para mulheres vivendo com o virus da

imunodeficiéncia humana ou aids e em outras situa¢oes de imunodepressao ou imunossupressiao

DNA-HPV
oncogénico’

N~ 2
do detectado Detectado3

Colposcopia

Doenca
cervical
presente?

A 4
Repetir teste Conduta Repetir teste
em 3 anos especifica* em 1ano

Fonte: elaboragdo do INCA.

Notas: 1) O teste deve ser realizado em mulheres vivendo com o HIV ou imunossuprimidas a partir do inicio da atividade sexual

(vide texto); sdo considerados oncogénicos os tipos de HPV usualmente referidos como de “alto risco™ 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51,
52, 56, 58 e 59; além desses, os tipos 66 e 68 também podem ser incluidos no painel de tipos pesquisados como oncogénicos nos
testes comercialmente disponiveis; é recomendada nova coleta de amostra para teste de DNA-HPV oncogénico para repeti¢do do
teste em mulheres com resultado invalido (ou inconclusivo) para todos os tipos virais. 2) Significa que nenhum tipo oncogénico
de DNA-HPV foi detectado. 3) Independentemente do tipo, desde que classificado como oncogénico. 4) As condutas a partir da
colposcopia com doenga presente serao tratadas no volume 2 destas diretrizes.

32 A imunodepressao é uma diminui¢io da resposta imune ocasionada por doengas, como aids, doenga renal cronica e cancer. Imunossupressido é uma
diminuigdo da resposta imune em razao do uso de medicagdes, como corticoides e imunoterapicos, usados em doengas autoimunes e transplantes
de 6rgaos solidos ou medula dssea (Dugué et al., 2013).
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Recomendagio 37

A imunidade tem importante papel no controle da infecgao pelo HPV e das lesdes associadas ao virus.
O comprometimento do funcionamento da resposta imune celular, proporcional ao grau de imunodepressao
ou imunossupressao (por exemplo, no caso de diminui¢ao da contagem de linfécitos T CD4), aumenta a
probabilidade de persisténcia da infec¢do pelo HPV e da progressao para lesoes precursoras e cancer. De fato,
as evidéncias cientificas apontam para maiores taxas de incidéncia, prevaléncia, persisténcia e recorréncia
de infecgdo pelo HPV, de lesdes precursoras e de cancer do colo do ttero em mulheres imunodeprimidas ou
imunossuprimidas (Dugué et al., 2013).

Mulheres vivendo com HIV ou aids, em uso de imunossupressores apos transplante de 6rgaos sélidos
ou medula 6ssea, com doengas ou condi¢des cronicas ou em tratamento oncoldgico tém maior chance
de desenvolvimento de lesdes precursoras e cancer do colo do utero (Gilles et al., 2023; Liao et al., 2019)
(evidéncia de certeza moderada a baixa).

A diretriz da OMS sugere que, para mulheres vivendo com HIV ou aids, o rastreamento com testes
de DNA-HPV oncogénico seja iniciado aos 25 anos, ou seja, mais precocemente do que o recomendado
naquele documento para a popula¢io de risco-padrio, baseado em evidéncia de certeza baixa (World Health
Organization, 2021).

As versoes anteriores das Diretrizes brasileiras recomendavam, em mulheres imunodeprimidas ou
imunossuprimidas, a antecipa¢ao do rastreamento com citologia para apos o inicio da atividade sexual,
baseado em evidéncia de certeza moderada (Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva, 2011,
2016). Dessa forma, na auséncia de evidéncias especificas para definir a idade de inicio do rastreamento entre
essas mulheres, manteve-se essa recomendagéo geral.

Recomendagio 38

A diretriz da OMS sugere, em mulheres vivendo com HIV, o encerramento do rastreamento com
teste de DNA-HPV oncogénico apds os 50 anos, da mesma forma como na populagdo considerada de
risco-padrao naquele documento (World Health Organization, 2021). Entretanto, a evidéncia de certeza
para essa recomendagao foi considerada muito baixa, pois ndo foram identificados estudos que relatassem
especificamente beneficios, danos relevantes ou custo-efetividade em func¢éo da idade em mulheres vivendo
com HIV. Da mesma forma, também nao foram identificados estudos sobre as preferéncias e os valores das
mulheres relativos a essa questao.

Portanto, ha uma clara necessidade da elaboragdo de estudos e pesquisas robustos sobre o tema, e,
atualmente, ndo é possivel estabelecer momento mais seguro para o encerramento do rastreamento em
pessoas em situacao de imunodepressdo ou imunossupressdo. Dessa forma, foi mantida a recomendagao de
manutenc¢ao do rastreamento apds a idade de 60 anos em situacdo de imunodepressdo ou imunossupressao.
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Recomendagio 39

A diretriz da OMS sugere, para mulheres vivendo com HIV, intervalo trienal ou quinquenal ap6s teste
de DNA-HPV oncogénico negativo, ou seja, mais frequentemente do que na populagéo de risco-padrao (World
Health Organization, 2021). A evidéncia de certeza foi considerada baixa em razao da heterogeneidade nos
relatos e da duragdo do tempo de seguimento entre os estudos.

As versoes anteriores das Diretrizes brasileiras recomendavam, em mulheres imunodeprimidas ou
imunossuprimidas, periodicidade mais frequente do rastreamento, baseado em evidéncia de certeza baixa
(Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva, 2011, 2016). Consequentemente, manteve-se a
recomendac¢do da OMS para o rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico, mas aqui com intervalos
menores do que em mulheres de risco-padrao.

Recomendagio 40

A diretriz da OMS sugere, para mulheres vivendo com HIV, triagem com genotipagem parcial,
colposcopia, citologia ou IVA apods teste de DNA-HPV oncogénico positivo, da mesma forma como na
populagao de risco-padrao, baseado em evidéncia de certeza moderada (World Health Organization, 2021).

Ja as versdes anteriores das Diretrizes brasileiras recomendavam, para mulheres imunodeprimidas
ou imunossuprimidas, encaminhamento para colposcopia apos qualquer resultado de citologia alterada
(ASC-US ou lesdo mais grave), baseado em evidéncias de certeza de moderada a alta (Instituto Nacional de
Cancer José Alencar Gomes da Silva, 2011, 2016).

Dessa forma, a detecgdo de qualquer tipo de HPV oncogénico nessas mulheres justifica o encaminha-
mento para colposcopia.

Recomendagao 41

Agoes articuladas e compartilhadas de fomento a adesao ao tratamento e ao cuidado continuo sdo
imprescindiveis para o fortalecimento do cuidado integral das pessoas vivendo com HIV ou aids, incluindo
acolhimento, rastreamento e diagndstico de comorbidades, e acesso ao servigo de seguimento (Brasil, 2023b).
Entre essas agOes, deve ser incluido o rastreamento dos canceres de colo do utero, como aqui recomendado,
e da mama feminina.
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Recomendacdes para pessoas LGBTQIAPN+33

Recomendacgao 42

Recomendagio 43

Recomendagio 44

O atendimento humanizado reconhece cada pessoa como legitima cidada de direitos, além de
valorizar e incentivar sua atua¢do na produgdo de saude (Brasil, [2024b]). Sdo apontadas barreiras de acesso
no atendimento e acolhimento de questdes de saude de pessoas em fun¢do de sua orienta¢ao sexual e/ou
sua identidade de género (Charkhchi et al., 2019; Ferreira-Filho et al., 2024; Kluitenberg-Harris et al., 2025;
Okano et al., 2024) (evidéncia de certeza de moderada a baixa). Outras diretrizes ndo fazem recomendagdes
diferentes em funcao do comportamento sexual, baseado na auséncia de evidéncias nessa dire¢ao (Australia,
2025; United States, 2018; World Health Organization, 2021).

Assim, devem ser observadas as recomendagdes de rastreamento para as mulheres independentemente
da orientagao sexual e da identidade de género por nao existirem dados definitivos sobre transmissao e risco
nesse grupo. Entretanto, é sabido que, em qualquer situagio, as taxas de transmissdo de pessoa a pessoa para
diferentes tipos de HPV sao elevadas (Wissing et al., 2019; Xu et al., 2023) (evidéncias de certeza baixa).
Para a maior parte dos tipos de HPV oncogénicos, apds um tnico contato sexual, uma pessoa com infecgao
presente tem a capacidade de transmitir para pelo menos uma ou mais pessoas suscetiveis (R0** maior que
1) Xuet al., 2023) (evidéncia de certeza baixa). Essa estimativa de risco é considerada elevada, ja que ndo ha
indicagdo de quebra na cadeia de transmissao. Dessa forma, o tipo de atividade ou o comportamento sexual
nao devem ser critérios para indicar mudanga na recomendagao de rastreamento, pois o risco de transmissao
é elevado em qualquer situacao.

Uma revisdo sistemdtica com meta-andlise observou uma chance 1,9 vez maior de cancer do colo
do utero em mulheres bissexuais do que em heterossexuais (Robinson et al., 2017) (evidéncia de certeza
moderada). Nao ha dados definitivos sobre mulheres com diferentes orientacdes sexuais e identidades de
género apresentarem risco maior ou menor de infecgdo ou persisténcia de HPV quando comparado com a
populagao de risco habitual. Contudo, é preciso considerar que essa populagao sofre com discriminagoes e
vulnerabilidades que podem limitar seu acesso as agoes de rastreamento, reduzir a adesao as recomendagdes
e apresentar atrasos no diagnostico (Kluitenberg-Harris et al., 2025; Greene et al., 2018) (evidéncia de certeza
de moderada a baixa). Nessa perspectiva, a possibilidade de autocoleta do teste de HPV ¢é apontada como

* Nas Unidades Basicas de Satide, os campos de orientagdo sexual e identidade de género da ficha de cadastro de informagéo do cidaddo sdo perguntas
obrigatdrias, feitas por profissionais durante o atendimento de satide. Deve ser respeitada a autonomia dos usudrios, que podem escolher se querem ou
nao as responder. Podem ser escolhidas sete orientagoes sexuais (heterossexual, gay, 1ésbica, bissexual, assexual, pansexual e outro) e sete identidades
de género (homem cisgénero, mulher cisgénero, homem transgénero, mulher transgénero, travesti, nao binario e outro) (Brasil, 2011).

* O RO (numero reprodutivo bésico) é uma medida epidemioldgica que representa o nimero médio de novas infecgoes que surgem a partir de um
unico individuo infectado, em uma populagio totalmente suscetivel. Quando o RO é maior que 1, isso significa que, em média, uma pessoa com a

- — infeccdo é capaz de transmiti-la para mais de uma pessoa suscetivel. Isso indica que a infecgio pode espalhar-se e manter-se na populagio.
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estratégia eficiente para facilitar a participa¢ao (Arbyn et al., 2018; Reisner et al., 2018; Welsh et al., 2024)
(evidéncia de certeza de moderada a baixa). Entretanto, é preciso considerar que, apesar de a autocoleta poder
romper barreiras relacionadas a inclusao dessa popula¢do nas a¢des de rastreamento, a adesdo dos casos
positivos as demais etapas — triagem e tratamento — requer estratégias adicionais que precisam dialogar
com o atendimento integral e humanizado para esse grupo.

Os efeitos da hormonizagao de homens transgénero com ttero podem reduzir a sensibilidade do teste de
DNA-HPV oncogénico. Essa redug¢do é mais significativa quando é realizada a autocoleta (Reisner et al., 2018)
(evidéncia de certeza alta). Esse efeito é reforcado pela observagao de que, nesse grupo, resultados de citologia
insatisfatorios podem ocorrer em razio da reduzida celularidade das amostras pelo efeito de atrofia do epitélio
vaginal (Okano et al., 2024). Entretanto, é preciso considerar que o teste de DNA-HPV oncogénico coletado
por profissional de satide ou por autocoleta tem sensibilidade maior do que a citologia tradicional (Arbyn
et al., 2018; Koliopoulos et al., 2017) (evidéncia de certeza de alta a moderada). Uma vez que a autocoleta
pode aumentar a participagdo dessa populagdo sub-rastreada (Reisner et al., 2018) (evidéncia de certeza
moderada), essa estratégia deve ser oferecida quando a coleta realizada por profissional for uma barreira ao
rastreamento. Diante de casos de teste de DNA-HPV oncogénico positivo com necessidade de triagem com
citologia, uma boa pratica nesse grupo é gerenciar os resultados de forma semelhante a recomendada para
pessoas com Utero na pos-menopausa, ou seja, ¢ recomendado um preparo estrogénico prévio a coleta vaginal
ou a colposcopia, quando indicada (vide recomendagdes para mulheres apds a menopausa).

As estratégias para a promog¢do do acesso a saude, independentemente de orientagdes sexuais e
identidades de género, visam a afastar a discriminagdo e o preconceito no sistema de saude, promover o
acesso aos servigos de saude que atendam as necessidades dessa populagdo, promover o aperfeicoamento
dos profissionais da Aten¢do Primadria a Saude para o atendimento sensivel a diversidade de género e a
orienta¢do sexual, ampliar a oferta de a¢des de prevengao e promocido da saude e desenvolver pesquisas e
estudos epidemiolégicos (Brasil, 2011). E desejével que as agdes de rastreamento estejam integradas as outras
acoes de saude para esse grupo.

Recomendac¢oes para pessoas em situacao de vulnerabilidade

Recomendagio 45

Recomendagio 46

Recomendagao 47

De acordo com o Ministério da Satude, sdo consideradas pessoas em situagdo de vulnerabilidade:
populagdo em situagdo de rua; populagdes do campo, da floresta e das aguas; pessoas privadas de liberdade;
adolescentes em atendimento socioeducativo; migrantes, refugiados e apatridas; pessoas com albinismo;



pessoas com deficiéncia; populagdo negra e quilombola; populagio LGBTQIAPN+; populagio circense; e
populagao cigana (Brasil, 2022).

Entre as mulheres em condigdo de vulnerabilidade, as negras tém se destacado em relagdo a incidéncia
e a mortalidade por cancer do colo do ttero no Brasil (Fonseca et al., 2021; Luiz et al., 2024) (evidéncia de
certeza baixa). Quanto a mortalidade, tomando as taxas em mulheres brancas como referéncia, observaram-se
27% mais risco de morte em mulheres negras e 82% em mulheres indigenas (Fonseca et al., 2021; Melo et al.,
2024) (evidéncia de certeza baixa). Assim, pode ser constatado o efeito da raca ou da cor e, possivelmente,
das demais condi¢des de vulnerabilidade na maior incidéncia e na maior mortalidade por céancer do colo
do utero no Brasil. Essas evidéncias embasam a recomendagdo de necessidade de integragdo de agdes de
rastreamento com outras a¢des de satde voltadas para pessoas em situagdo de vulnerabilidade, incluindo
aquelas direcionadas @ mudanga dessa situacéo.

Varias diretrizes internacionais referem a necessidade de implementa¢ao do rastreamento para o
cancer do colo do utero em mulheres que nunca o realizaram, incluindo a opgao de autocoleta, mas nao
especificamente para diferentes grupos de pessoas em situagdo de vulnerabilidade ou dificuldade de acesso
(American Cancer Society, c2025; Australian Institute of Health Care, 2022; Castle et al., 2019; Zigras et
al., 2023). Importantes estudos tém demonstrado que a autocoleta para teste de DNA-HPV melhora a
aceitabilidade, o acesso e a adesdo ao rastreio em diferentes grupos de pessoas vulneraveis ou com dificuldade
de acesso em diferentes partes do mundo, incluindo no Brasil (Castle et al., 2019; Dutton et al., 2020; Nunes,
2023; Pereira et al., 2023; Racey et al., 2016; Reiter et al., 2019; Sahlgren et al., 2022; Scarini et al., 2021;
U.S. Center for Diseases Control and Prevention, 2024) (evidéncia de certeza de alta a moderada). Assim, a
autocoleta tem sido apontada como opg¢ao para rastreamento do cancer do colo do ttero em mulheres ndo
rastreadas, o que inclui pessoas vulneraveis ou com dificuldade de acesso, com o objetivo de superar problemas
de acesso, aceitabilidade e adesdo ao rastreio (American Cancer Society, 2024; Australian Institute of Health
and Welfare, 2022; U.S. Center for Diseases Control and Prevention, 2024; World Health Organization, 2022;
Zigras et al., 2023).

Por fim, existe a necessidade de mais evidéncias sobre as taxas de infe¢do por HPV em mulheres
brasileiras incluidas em grupos vulneraveis ou com dificuldade de acesso. Ainda, outras diretrizes para
prevengéo e controle do cancer do colo do utero nao especificam um seguimento diferenciado para grupos
de pessoas vulneraveis ou com dificuldade de acesso apds teste de DNA-HPV oncogénico positivo.

A diretriz da OMS recomenda o uso dos testes de DNA-HPV oncogénico em estratégias de rastrear
e tratar (teste de rastreio positivo para DNA-HPV oncogénico, avaliagao da elegibilidade para tratamento
ablativo ou excisional, sem triagem prévia) ou rastrear, triar e tratar. Entretanto, ¢ feita a ressalva de que, em
razdo do equilibrio entre beneficios e danos em qualquer dessas estratégias, baseado em evidéncias de certeza
moderada, recomenda-se que a escolha da estratégia deve considerar o contexto de cada pais. Estas diretrizes
consideram que mulheres com dificuldade de acesso, seja por sua condigdo de maior vulnerabilidade, seja
por questdes sazonais ou geograficas, podem ser beneficiadas por uma estratégia com menos etapas, com
o objetivo de evitar perda de seguimento e/ou tratamento. A viabilidade e a efetividade de estratégias com
esse objetivo devem ser objeto de estudos no Brasil, para que possam ser incorporadas de forma consistente.




No Brasil, o modelo de rastreamento que vem sendo utilizado é o oportunistico, no qual o convite para
realizacdo do teste é realizado por ocasido de uma consulta por outros motivos de satide ou por demanda
de mulheres assintomaticas. Nesse modelo, as melhores evidéncias sobre grupos etarios e periodicidade do
rastreamento muitas vezes nao sdo consideradas. Ja o modelo de rastreamento organizado pressupde agoes de
base populacional para busca ativa ou convite da populagao na faixa etdria e na periodicidade recomendadas,
além de varios outros aspectos, como novos convites, controle do seguimento e monitoramento da qualidade
e integralidade do cuidado (Corréa et al., 2022).

O modelo de rastreamento organizado ¢ mais eficiente, além de maximizar a efetividade e minimizar
riscos associados ao rastreamento (Australia, 2018; Australian Institute of Health and Welfare, 2022; Derchain
et al., 2016; Diaz et al., 2016; Jansen et al., 2020; Teixeira et al., 2022). As andlises de custo-efetividade e
impacto orgamentario do rastreamento utilizando o teste de DNA-HPV oncogénico apresentadas a Conitec
ratificaram as vantagens em efetividade e eficiéncia da adogdo de uma estratégia organizada de rastreamento
(Brasil, 2024d). Manter o rastreamento oportunistico com teste de DNA-HPV oncogénico agravaria o
déficit ja existente na confirmagao diagnodstica, uma vez que pode haver excesso de encaminhamentos para
colposcopia, se os testes de triagem ndo forem utilizados adequadamente. Além disso, a falta de controle da
periodicidade adequada e da faixa etdria recomendada e a possivel utilizagdo de coteste, com uso simultdneo
do teste de DNA-HPV e da citologia como rastreamento primario em um cenario oportunistico, reduzem
consideravelmente a relagdo de custo-efetividade do programa, podendo torna-lo insustentavel e sem impacto
epidemioldgico.

O rastreamento organizado reduz as iniquidades no acesso as a¢des de satide, quando comparado com o
modelo oportunistico, em que sio comuns o rastreamento excessivo do cancer do colo do ttero em mulheres
com menor risco de cancer e a desassisténcia de mulheres que mais se beneficiariam do rastreamento. Mesmo
para as mulheres rastreadas, o modelo oportunistico também esta associado a fragmentagdo do processo do
cuidado e a perdas de seguimento, resultando em menor efetividade na redu¢ao da incidéncia e da mortalidade
pelo cancer do colo do utero (Torres et al., 2021) (evidéncia de certeza baixa).

A incorporagao dos testes moleculares no rastreamento do cancer do colo do utero no SUS considerou
que esses serdo oferecidos no ambito de um programa organizado de rastreamento (Brasil, 2024d). Para que
um programa de rastreamento seja considerado organizado, existem condigdes minimas que devem ser
garantidas. Evidéncias cientificas oriundas da experiéncia de diversos programas de rastreamento no mundo
e consenso de especialistas indicam quais sdo os critérios essenciais para que um programa de rastreamento
seja organizado (Vale et al., 2019; Zhang et al., 2022, 2023).

Com base nessas evidéncias, sao definidas as condigdes necessarias para a implementacao e a sustentagao
de um programa organizado de rastreamento de cancer do colo do ttero no Brasil.

Estrutura de comunicacao

E necessario haver um sistema de informacao vinculado a outro sistema para identificagao de individuos
da populagio-alvo.

* Apesar de ndo se tratar de recomendagdes clinicas, o Grupo Elaborador decidiu incluir recomendagdes para orientar os trés niveis de gestdo na
implementagio, no monitoramento e na avaliagdo da transi¢do e da manutengdo do teste de DNA-HPV oncogénico como teste de rastreamento,
como recomendado pela Conitec.
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Recomendacgio 48

Recomendacgio 49

Recomendagio 50

Recomendagio 51

Recomendagio 52

Recomendagio 53

Estrutura de governanca

O rastreamento é uma agdo de saide complexa, que exige uma governanga articulada entre as trés
esferas da gestdo (municipal, estadual e federal) que garanta a implementagao e a adesao as recomendagdes
nos varios niveis de atengao a saude.

Recomendagio 54
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Recomendagio 55

Estrutura para garantir a integralidade do cuidado

Para que o rastreamento seja efetivo, é necessario que a linha de cuidado para os casos positivos seja
articulada e implementada pelas trés esferas da gestdo (municipal, estadual e federal) na perspectiva de garantir
aintegralidade das agoes, visando a facilitagdo do acesso e a adesdo das mulheres e dos profissionais de satude.

Recomendacio 56

Recomendagio 57

Recomendagio 58




A metodologia proposta para a atualizagdo destas diretrizes foi embasada nas recomendagdes do
Mistério da Saude, publicadas no Guia de elaboragdo de protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas: delimitagdo
do escopo e nas Diretrizes metodoldgicas: elaboragdo de diretrizes clinicas (Brasil, 2019, 2023a).

A atualizacdo de diretrizes baseadas em evidéncias consome tempo e recursos expressivos. Diante da
importancia do aprimoramento de praticas e da limitacao de recursos disponiveis, diretrizes previamente
elaboradas com alta qualidade metodoldgica podem ser adaptadas ao cenario local (Brasil, 2023a).
Consequentemente, foi proposta a atualizagao das Diretrizes brasileiras para o rastreamento do cancer do colo
do utero por meio da adaptacdo da diretriz da OMS publicada em 2021 (World Health Organization, 2021)
ao contexto regulatorio, organizacional e or¢amentério do pais.

As perguntas elencadas pelo Grupo Elaborador ndo contempladas na diretriz da OMS foram
respondidas por meio de revisdes da literatura e modelagem.

Sistema Grade-Adolopment

Para adapta¢ao da diretriz da OMS para rastreamento e tratamento de lesdes precursoras do cancer do
colo do utero, foi utilizada a metodologia Grade-Adolopment, que, na dependéncia da questao de interesse,
combina trés abordagens: adogdo de recomendagdes originais, adaptagdo ao cendrio local e elaboragao de
novas recomendagdes (por meio de atualizagdo da sintese de evidéncias). Sumariamente, a metodologia é
baseada nas seguintes etapas: identificagdo de diretrizes existentes sobre o tema, elaboradas com alto rigor
metodoldgico e priorizagdo dos tdpicos da diretriz original a ser adaptada; avaliagdo das tabelas grading
of recommendation, assessment, development and evaluation (Grade) e evidence to decision (EtD) originais
e construgdo de novas tabelas para cada recomendac¢do da diretriz; decisdo sobre adocao, adaptacao
e/ou elaboragdo de novas recomendagdes com base no grau de modificagdo das recomendagdes originais
(Schiinemann et al., 2017).

Sistema Grade

O sistema Grade permite a avaliagao da qualidade do conjunto de evidéncias cientificas relativo a
uma tecnologia, propiciando a elabora¢ao de recomendagdes sobre sua utilizagdo. A certeza da evidéncia
representa a conflanca a respeito de que a estimativa de efeito gerada pelo conjunto de evidéncias represente
a verdade (Brasil, 2014).

No Grade, a certeza da evidéncia é classificada em quatro niveis (Quadro 2).



Quadro 2 — Niveis de evidéncias de acordo com o sistema Grade

Nivel Definicao Implicagoes
Alto Ha forte confianca de que o verdadeiro E improvavel que trabalhos adicionais vao
efeito esteja préximo daquele estimado | modificar a confianca na estimativa do efeito
. . Trabalhos futuros poderdo modificar a confianga
Ha confianca moderada no efeito L . . .
Moderado . na estimativa de efeito, podendo, inclusive,
estimado . L
modificar a estimativa
. T Trabalhos futuros provavelmente terdo impacto
Baixo A confianca no efeito é limitada . b S pac
importante na confianca na estimativa de efeito
A confianca na estimativa de efeito é
. muito limitada
Muito A S
baixo Qualquer estimativa de efeito é incerta
Ha importante grau de incerteza nos
achados

Fonte: Brasil (2014).

Fatores determinantes da forca da recomendacao

Os seguintes fatores contribuem para o processo de formulagdo das recomendagdes (Brasil, 2014):
« Importancia do problema.

« Efeitos desejaveis.

» Efeitos indesejaveis.

o Certeza geral da evidéncia.

o Balango entre riscos e beneficios.

« Valores e preferéncias.

» Recursos necessarios e certeza da evidéncia sobre recursos necessarios.
o Custo-efetividade.

« Equidade.

o Aceitabilidade.

« Viabilidade.

Foram discutidas, para cada recomendacédo elaborada, a dire¢do do curso da agdo (realizar ou nao
realizar a agdo proposta) e a for¢a da recomendacéo, definida como forte ou condicional, de acordo com o
sistema Grade (Quadro 3).
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Quadro 3 — Implicag¢des dos graus de recomendagio segundo o publico-alvo

Publico-alvo Recomendacao forte Recomendacao condicional
Gestores A recomendacao deve ser adotada como E necessario debate substancial e
politica de saude na maioria das situacoes envolvimento das partes interessadas
A maioria dos individuos desejaria que a Grande parte dos individuos desejaria que
Pacientes intervencao fosse indicada; no entanto, a intervencao fosse indicada; no entanto,
um pequeno numero nao aceitaria essa alguns individuos ndo aceitariam essa
recomendacao recomendacao
O profissional deve reconhecer que
Profissionais A maioria dos pacientes deve receber a diferentes escolhas serdo apropriadas para
de saude intervencao recomendada cada paciente, a fim de definir uma decisao
consistente com seus valores e preferéncias

Fonte: Brasil, 2014.

Formacao e composicao dos grupos de trabalho

Para compor os grupos de trabalho, foram convidados especialistas que participaram dos processos de
construcio das versoes anteriores das diretrizes, publicadas em 2011 e 2016 (Instituto Nacional de Cancer José
Alencar Gomes da Silva, 2011, 2016). A época, esses profissionais foram indicados por suas institui¢des para
participarem em razao de sua proximidade com o rastreamento do céncer do colo de utero, o diagndstico e
o tratamento do cancer inicial e de suas lesdes precursoras.

Os interessados em participar preencheram um formulario eletronico, no qual podiam indicar outros
profissionais que ndo haviam participado dos processos anteriores, mas que também tinham proximidade
com o escopo destas diretrizes. Todos os novos indicados foram convidados a preencher o mesmo formulario,
podendo indicar novos participantes. Esse processo resultou em 81 profissionais e 37 institui¢des representadas
(universidades, hospitais, fundagdes, sociedades de especialistas, organizagdes da sociedade civil), atuantes
em todas as regides do pais, incluindo também indicagoes de cinco Secretarias do Ministério da Saude (Saps,
Saes, Sectics, Sesai e SVSA) e da Opas.

Entre os profissionais que demonstraram interesse em participar, foram identificados 14 com publica¢des
ou projetos relacionados ao rastreamento do cancer do colo de utero no Brasil. Todos foram convidados a
integrar o Grupo Elaborador do volume 1 destas diretrizes. Também integraram esse Grupo Elaborador
profissionais do Comité Gestor e profissionais que trabalharam na organizagao e na redagao das duas versoes
anteriores.

Todos os participantes prestaram informagoes sobre potenciais conflitos de interesse e autorizaram
sua divulgacao.




Os profissionais que aceitaram participar puderam sugerir questdes a serem respondidas durante o
processo de construgdo das recomendagdes. Integrantes do Grupo Elaborador sumarizaram as questdes,
selecionando aquelas relacionadas ao rastreamento.

Foram programadas reunides virtuais semanais de duas horas, entre 15 de abril e 24 de junho de 2024,
além de uma reunido extraordinaria em 22 de julho de 2024*.

Na primeira reunido, foram definidas quais questdes seriam respondidas a partir de adaptacao das
recomendagdes da OMS e quais demandariam uma revisao da literatura ou uma modelagem. Em seguida,
foram formados grupos para responder a essas questoes. Ao final dos debates e proposicoes de recomendagdes
adaptadas ou relacionadas as recomendag¢des da OMS, o Grupo Elaborador dedicou-se as questdes sugeridas
pelos especialistas por meio da enquete.

Durante as reunioes, cada grupo apresentava as evidéncias que fundamentaram a recomendagdo da
OMS a ser adaptada ou a questdo a ser respondida e propunha o texto para a nova recomendagao. O Grupo
Elaborador debatia o conteudo apresentado e deliberava pela redagéo para a recomendagdo proposta (ou para
mais de uma recomendagdo proposta, relacionadas entre si). Em seguida, o integrante ou grupo responsavel
pela questao elaborou um texto para a fundamentagdo de cada recomendagéo (ou grupo de recomendagoes)
e encaminhou para dois profissionais do Grupo Elaborador que se responsabilizaram pela organizagao, pela
padronizagao e pela conciliacdo dos textos elaborados.

O texto resultante foi, entdo, disponibilizado para os especialistas e representantes do Ministério da
Saude e da Opas em um formuldrio eletronico para registro de concordancia e sugestoes de melhorias ou
corregdes do texto proposto. Esse formuldrio esteve disponivel entre 15 e 31 de julho de 2024, recebendo
55 manifestagdes de concordancia e 265 contribui¢oes com sugestoes de melhoria da redagao, pedidos de
esclarecimento ou propostas alternativas de recomendagdes. A média de concordancia dos especialistas foi
de 98% (de 93 a 100%).

As contribui¢des recebidas foram consolidadas em um novo documento para debates que ocorreram
em 5 e 12 de agosto de 2024, das 9 as 18 horas, em painéis virtuais”’. Participaram até 70 painelistas com
presenca variavel ao longo dos debates (70 em 5 de agosto de 2024 e 63 em 12 de agosto de 2024).

Durante os painéis, as recomendagdes originais foram apresentadas, bem como os esclarecimentos
solicitados, e as sugestdes de melhorias dos textos foram acolhidas ou debatidas, quando contrariavam
a proposta original. Durante os debates, todos os participantes interessados puderam defender uma
nova proposta, enquanto outros, usualmente participantes do Grupo Elaborador, puderam defender
a proposta original ou se manifestaram pelo acolhimento das sugestdes recebidas. Exceto por uma
recomendacdo (Recomendagdo 11, aprovada por maioria), todas as demais foram aprovadas por consenso.

Apds os painéis, houve a conciliagdo das deliberagdes e a elaboragdo do texto final.

% As gravagoes das reunides do Grupo Elaborador podem ser assistidas em: DIRETRIZES Brasileiras 2024: reunioes do grupo elaborador. [S. L: s.
n.], 2024. Publicadas pelo canal Diretrizes Brasileiras para o rastreamento do Céncer. Disponivel em: https://www.youtube.com/playlist?list=PLMi-
2qwDIW970uxnTIRX3rv6XMdqmDYQP. Acesso em: 30 jul. 2025.

7 PAINEL de Especialistas Diretrizes Brasileiras. [S. L: s. n.], 2024. Publicadas pelo canal Diretrizes Brasileiras para o rastreamento do Cancer.
Disponivel em: https://www.youtube.com/playlist?list=PLMi-2qwD9W97-1Q2i9hd AXFHt-q8Kr8kQ. Acesso em: 30 jul. 2025.
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Questoes respondidas e detalhamento da elaboracao
das recomendacoes
No Quadro 4, encontram-se as questdes elencadas para serem respondidas, as recomendagoes

elaboradas e aprovadas pelo painel de especialistas, o grau de recomendagéo, seu nivel de evidéncia ou fatores
determinantes, além do método de elaboracéo.

Quadro 4 — Questoes elencadas, recomendagdes elaboradas, grau de recomendacio, nivel de evidéncia, fatores

determinantes, método de elaboragio e responsaveis

Recomendacéo | grau | nivel de evidéncia® | fatores

uestao N Método
Q determinantes®®
Recomendac¢des para mulheres em geral (risco-padrao)
Recomendacoes relacionadas ao exame de rastreamento

Recomendacéo 1 Adaptada das

E recomendada a utilizacdo de teste de DNA-HPV oncogénico recomendacdes 1 e 2

com genotipagem parcial ou estendida como método de da diretriz da OMS e de
1. Qual rastreamento primario para o cancer do colo do Utero | forte | acordo com relatério de
método deve | Moderada recomendacao da Conitec
ser utilizado Recomendacao 2
para o Nao sdo recomendados protocolos distintos de

Construida | revisdo da

rastreamento | encaminhamento para colposcopia entre mulheres submetidas literatura

do cancer do a rastreio com testes que utilizem genotipagem parcial ou
colo do utero? | estendida nesse momento | forte | aceitabilidade | viabilidade

Recomendacao 3
Nao é recomendada a realizagao da citologia simultaneamente
ao teste de DNA-HPV oncogénico | forte | alta

Construida | revisao da
literatura

Recomendacodes relacionadas a coleta da amostra para o teste de DNA-HPV oncogénico

Recomendacao 4

E recomendado que a amostra para teste de DNA-HPV
oncogénico seja obtida por médico ou profissional de
enfermagem ou por autocoleta | forte | alta

Adaptada da
recomendacdo 4 da
diretrizda OMS

2.De que Recomendacao 5
forma deve E recomendado que o profissional de saude, ao realizar a ] -
- - Construida | revisao da
ser coletada coleta da amostra para testes de DNA-HPV oncogénico, utilize literatura
amostra 0s mesmos sitios anatdmicos indicados para coleta de exame
para teste citopatoldgico (ecto e endocérvice) | forte | viabilidade
de deteccdo | pacomendacio 6
de DNA-HPV

E recomendada a disponibilizacido de insumos e materiais
para autocoleta por profissionais de saude, priorizando-se
0s agentes comunitarios de satide ou outros profissionais
devidamente capacitados, como uma das estratégias para
ampliar o acesso ao rastreamento em situacdes especificas |

oncogénico?
Construida | revisdo da
literatura

forte | alta | viabilidade

continua

3 Niveis de evidéncia: alto (ha forte confianga de que o verdadeiro efeito esteja préximo do estimado), moderado (hé confianga moderada no efeito
estimado), baixo (a confianc¢a no efeito é limitada), muito baixo (a confianca na estimativa de efeito é bastante limitada).

% Fatores determinantes: importéncia do problema, efeitos desejaveis, efeitos indesejaveis, certeza geral da evidéncia, balango entre riscos e beneficios,
valores e preferéncias, recursos necessarios e certeza da evidéncia sobre recursos necessarios, custo-efetividade, equidade, aceitabilidade, viabilidade.
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continuagao

Recomendacao | grau | nivel de evidéncia | fatores

oncogénico?

pela oferta, objetivando esclarecer que se trata de exame
de rastreio e que um possivel resultado positivo nao indica
necessariamente a presenca de lesdes ou mesmo cancer
induzido pelo HPV | condicional | baixa

OUSSEae determinantes SRR

Recomendacao 7
Nas situacoes em que for necessaria a citologia reflexa e a
amostra inicial tiver sido obtida por autocoleta, uma nova Construida | revisdo da

2.Deque amostra devera ser coletada por médico ou profissional de literatura

forma deve enfermagem em uma visita adicional a unidade de saude |

ser coletada forte | viabilidade

amostra -

para teste Becomendagao 8 o

de deteccio E recomendado o aconselhamento prévio a coleta do teste de

de DNA-HPV DNA-HPV oncogénico, realizado pelo profissional responsavel

Construida | revisdo da
literatura

Reco

mendacgodes relacionadas a populacao que deve ser rastreada (

populacao-alvo)

3. Para qual
faixa etaria
deve ser
oferecido
teste de
deteccdo de
DNA-HPV
oncogénico?

Recomendacéao 9

E recomendado o inicio do rastreamento com testes de DNA-
-HPV oncogénico aos 25 anos | entre 25 e 29 anos | condicional
| baixa; a partir dos 30 anos | forte | moderada

Adaptada da
recomendacdo 5 da
diretrizda OMS, de
acordo com relatério de
recomendacado da Conitec
e com modelagem

Recomendacao 10
Nao é recomendado o rastreamento com testes de DNA-HPV
oncogénico antes dos 25 anos | forte | alta

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 11

Caso o rastreamento seja realizado inadvertidamente antes
dos 25 anos, um eventual resultado com presenca de qualquer
tipo de HPV nédo deve ser considerado, e a mulher deve ser
orientada sobre a histéria natural da infeccéo pelo virus e sobre
iniciar o rastreamento aos 25 anos | condicional | opinido de
especialistas

Construida | consenso de
especialistas

Recomendacao 12

E recomendado encerrar o rastreamento com testes de DNA-
-HPV oncogénico quando o ultimo teste acima dos 60 anos
apresentar resultado negativo | condicional | moderada

Adaptada da
recomendacdo 6 da
diretrizda OMS

Recomendacao 13

E recomendada a realizaciao do teste de DNA-HPV oncogénico
em mulheres com mais de 60 anos que ndo tiverem um teste
prévio. Em casos negativos, o rastreamento deve ser encerrado.
Casos positivos deverao ser manejados de acordo com as
recomendacbes para a populacao de risco-padréo |
condicional | opinido de especialistas

Adaptada das
recomendacgdes 6 e 7 da
diretriz da OMS

Recomendacao 14

Mulheres com mais de 60 anos e com historia prévia

de tratamento de NIC 2, NIC 3 ou AIS devem manter o
rastreamento enquanto esse for possivel e aceitavel até 25
anos apos o tratamento | condicional | opinido de especialistas

Construida | revisao da
literatura

continua




continuagao

Recomendacao | grau | nivel de evidéncia | fatores

do cancer do
colo do utero
com testes

de DNA-HPV
oncogénico?

Recomendacao 17

E recomendado que sejam vinculados os registros de
vacinacgao contra o HPV e de rastreamento do cancer do colo
do Utero | condicional | opinido de especialistas

uestao . Método
Q determinantes
3. Para qual
faixa etéria Recomendacao 15
deve ser E recomendada a priorizacdo para o rastreamento de mulheres

. Adaptada da
oferecido de 30 a 49 anos com atraso no rastreamento com o exame ~

. L ) o recomendacgéo 7 da

teste de citopatoldgico, ou seja, que fizeram o exame ha mais de 36 o

< . S diretrizda OMS
deteccdo de meses ou que nunca o fizeram | condicional | opinido de
DNA-HPV especialistas
oncogénico?
4. Deve-se Recomendacao 16
considerar E recomendado que o rastreamento com testes de DNA-HPV Construida | revisdo da
o status oncogénico nao dependa do status vacinal contra o HPV nesse | literatura
vacinal contra | momento | condicional | muito baixa
HPV para o
rastreamento

Construida | consenso de
especialistas

Recomendacées de condutas apés resultado de teste de DNA-HPV oncogénico e teste de triagem

5.De que
forma se deve
proceder
diante dos
resultados

do teste de
deteccdo de
DNA-HPV
oncogénico e
de triagem?

Recomendacao 18

E recomendada a repeticdo do teste de DNA-HPV oncogénico
em intervalos de cinco anos apds resultado negativo | forte |
alta

Adaptada da
recomendacédo 8 da
diretrizda OMS

Recomendacao 19

E recomendado o encaminhamento para colposcopia apds
resultado de teste de DNA-HPV oncogénico mostrando
presenca dos tipos 16 e/ou 18 | forte | de alta a moderada

Adaptada da
recomendacdo 3b da
diretriz da OMS

Recomendacao 20

E recomendada a realizacio de citologia reflexa,
preferencialmente processada na mesma amostra utilizada
para o teste de DNA-HPV e independentemente de novo
pedido profissional, apds resultado de teste de DNA-HPV
oncogénico mostrando outros tipos de HPV que ndo 16 ou
18. Se a citologia estiver alterada (ASC-US ou uma lesdo mais
grave®) ou se se mostrar insatisfatéria, a mulher deverd ser
encaminhada para colposcopia | forte | de alta a moderada

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 21

E recomendada nova coleta de amostra para teste de DNA-HPV
oncogénico por profissional de saude para repeticao do teste
em mulheres com resultado invélido para todos os genétipos
virais | forte | viabilidade

Construida | consenso de
especialistas

Recomendacao 22

E recomendada a repeticio de teste de DNA-HPV oncogénico
em 12 meses a partir da data do resultado do teste de triagem
negativo (colposcopia ou citologia reflexa) | condicional |
opinido de especialistas

Adaptada da
recomendacdo 11 da
diretriz da OMS

continua

40 ASC-US, glandulares ou de origem indefinida, LSIL, HSIL, adenocarcinoma in situ (AIS), carcinoma invasor.
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continuagao

Questao

Recomendacéo | grau | nivel de evidéncia | fatores
determinantes

Método

5.De que
forma se deve
proceder
diante dos
resultados

do teste de
deteccdo de
DNA-HPV
oncogénico e
de triagem?

Recomendacao 23

E recomendado o retorno ao rastreamento em cinco anos apds
novo teste de DNA-HPV oncogénico negativo | forte | de alta a
moderada

Construida | revisao da
literatura

Recomendacao 24

Se o novo teste de DNA-HPV oncogénico for positivo para
os tipos 16 ou 18, a mulher devera ser encaminhada para
colposcopia | condicional | opinido de especialistas

Construida | consenso de
especialistas

Recomendacao 25

Caso o novo teste seja positivo para tipos diferentes de 16
ou 18 e mantenha a citologia reflexa negativa, a mulher
deverd repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em mais

12 meses. Caso esse novo teste, realizado em 24 meses da
citologia reflexa inicial ou a qualquer tempo a partir desse
prazo, mantenha-se positivo para qualquer tipo de DNA-HPV
oncogénico, a mulher deverd ser encaminhada para realizar
a colposcopia independentemente do resultado de nova
citologia reflexa | condicional | opinido de especialistas

Construida | consenso de
especialistas

Recomendacoes para a transicao para o rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico

6.De que
forma se deve
proceder no
periodo de
transicao
para o
rastreamento
com teste

de deteccéo
de DNA-HPV
oncogénico?

Recomendacao 26

Durante a transicao para o rastreamento com teste de DNA-
-HPV oncogénico, é recomendado o encaminhamento para

colposcopia das mulheres com indicagao desse exame com

base na citologia*' que ainda ndo tenham sido investigadas |
condicional | opinido de especialistas

Construida | consenso de
especialistas

Recomendacao 27

Mulheres previamente identificadas no rastreamento citolégico
com indicacao de colposcopia nao devem ser testadas

para DNA-HPV oncogénico para reavaliar essa indicacgdo |
condicional | opinido de especialistas

Construida | consenso de
especialistas

Recomendacao 28

E recomendado, para cendrios em que o teste de DNA-HPV
oncogénico ainda ndo esteja disponivel, manter o rastreamento,
utilizando-se a citologia trienal apds dois resultados anuais
consecutivos negativos | forte | viabilidade

Adaptada da
recomendacdo 9 da
diretrizda OMS

Recomendacao 29

E recomendado, ap6s introducéo do teste de DNA-HPV
oncogénico, que ele seja utilizado em substituicao a citologia
na proxima data de rastreio | forte | viabilidade

Construida | consenso de
especialistas

Recomendacao 30

E recomendado interromper o rastreio com a citologia em
locais em que a transicao para o teste de DNA-HPV oncogénico
ja foi implementada | forte | viabilidade

Adaptada da
recomendacao 14 da
diretriz da OMS

4 Conforme recomendagdes do Instituto Nacional de Céancer José Alencar Gomes da Silva, 2016.
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continuagao

Questao

Recomendacéo | grau | nivel de evidéncia | fatores
determinantes

Método

Recomendacgoes para mulheres em situagées especiais

7.De que
forma se
devem
rastrear
mulheres
em situagoes
especiais
com teste
de deteccdo
de DNA-HPV
oncogénico?

Recomendacéo 31

Mulheres gestantes que necessitam regularizar o rastreamento
podem realizar o teste de DNA-HPV oncogénico durante o
pré-natal. A coleta da amostra para esse teste é segura na
gestacao, inclusive de endocérvice e em qualquer idade
gestacional | condicional | opinido de especialistas

Construida | revisao da
literatura

Recomendacao 32
Sao recomendadas, na pés-menopausa, as mesmas orientacoes
que para as mulheres de risco-padrdo | forte | alta

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 33

Na eventualidade de o teste de DNA-HPV ser detectavel para
outros tipos de HPV que nédo 16 ou 18 e a citologia reflexa
mencionar dificuldade diagndstica decorrente da atrofia
(amostra insatisfatoria), € recomendado encaminhar a mulher
para colposcopia com preparo com estrégeno tépico prévio |
condicional | opinido de especialistas

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 34

Mulheres submetidas a histerectomia total por lesdes
benignas, sem histéria prévia de diagnéstico ou tratamento
de lesdes cervicais de alto grau, podem ser excluidas do
rastreamento, desde que apresentem exames anteriores
normais | condicional | baixa

Construida | revisao da
literatura

Recomendacao 35

Em casos de histerectomia total por lesdo precursora ou
cancer do colo do Utero, as mulheres deverao ser rastreadas
(coleta vaginal) por pelo menos 25 anos ou indefinidamente |
condicional | baixa

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 36

Mulheres sem histéria de atividade sexual ndo devem ser
submetidas ao rastreamento do cancer do colo do Utero |
forte | moderada

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 37

E recomendado iniciar o rastreamento com testes de
DNA-HPV oncogénico apds o inicio da atividade sexual para
mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situacdes de
imunodepressdo ou imunossupressédo | condicional | opinido
de especialistas

Adaptada da
recomendacdo 25 da
diretrizda OMS | reviséo
da literatura

Recomendacao 38

Nao é recomendado encerrar o rastreamento com testes de
DNA-HPV oncogénico para mulheres vivendo com HIV ou aids
e em outras situacdes de imunodepressdo ou imunossupressao
| condicional | opinido de especialistas

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 39

E recomendado, ap6s resultado de teste de DNA-HPV
oncogénico negativo, intervalo de rastreamento de trés anos
para mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situacées
de imunodepressdo ou imunossupressao | condicional | baixa

Adaptada da
recomendacdo 28 da
diretrizda OMS | reviséo
da literatura

continua
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continuagao

Recomendacéo | grau | nivel de evidéncia | fatores

oncogénico?

com outras a¢oes voltadas para a populacdo LGBTQIAPN+ |
condicional | opinido de especialistas

Questdo determinantes ftede
Recomendacao 40
E recomendado, apds resultado de teste de DNA-HPV oncogénico Adaptada da
positivo (qualquer tipo detectado), encaminhamento para «
A . . recomendacao 23 da
colposcopia independentemente do resultado da citologia . - .
; : diretriz da OMS | revisao
reflexa para mulheres vivendo com HIV ou aids e em da literatura
outras situagdes de imunodepressao ou imunossupressao |
condicional | opinido de especialistas
Recomendacao 41
E recomendada a integracdo de acdes de rastreamento
com outras acdes em servicos de saude voltados para Construida | consenso de
mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situacdes de especialistas
imunodepressdo ou imunossupressédo | condicional | opinido
de especialistas
Recomendacao 42
Sao recomendadas, para pessoas LGBTQIAPN+, as mesmas Construida | revisdo da
7.De que orientacdes que para mulheres de risco-padrdo | forte | literatura
de moderada a baixa
forma se
devem Recomendacao 43
rastrear E recomendado considerar a oferta de testes de DNA-HPV
mulheres oncogénico por autocoleta independentemente de orientacdo | Construida | revisdo da
em situacdes | sexual, identidade de género e pratica sexual, quando e onde literatura
especiais estiver disponivel, com o objetivo de facilitar o acesso e a
com teste adesao | forte | de moderada a baixa
de deteccdo | Recomendacio 44
de DNA-HPV | E recomendada a integracio de acoes de rastreamento

Construida | revisao da
literatura

Recomendacao 45

Sao recomendadas, para pessoas em situacao de
vulnerabilidade, as mesmas orientacdes que para situagoes
de risco-padrao | condicional | opinido de especialistas

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 46

E recomendado considerar a oferta de testes de DNA-HPV
oncogénico por autocoleta para pessoas em situacao de
vulnerabilidade, quando e onde estiver disponivel, com o
objetivo de facilitar o acesso e a adeséo | condicional | opinido
de especialistas

Construida | revisao da
literatura

Recomendacao 47

E recomendada a integracdo de a¢des de rastreamento com
outras acdes de saude voltadas para pessoas em situacao de
vulnerabilidade | condicional | opinido de especialistas

Construida | revisao da
literatura

Recomendacoes para implementacao do rastreamento organizado*?

8. Qual
critério deve
ser definido
para o
rastreamento
organizado?

Recomendacao 48

E necessario que a populacdo-alvo seja identificada

e convidada, considerando a importancia da decisao
compartilhada ativa e individualmente, a cada rodada de
rastreamento, na periodicidade recomendada | condicional |
baixa

Construida | revisao da
literatura

2 Critérios baseados em consenso internacional de especialistas em rastreamento (Zhang et al., 2022).

continua
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Questao

Recomendacéo | grau | nivel de evidéncia | fatores
determinantes

Método

8. Qual
critério deve
ser definido
para o
rastreamento
organizado?

Recomendacao 49

E necessario que as mulheres convidadas para o rastreamento
que ndo atendam ao convite inicial sejam identificadas e
novamente convidadas | condicional | baixa

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 50

Mulheres com DNA-HPV detectado devem ser comunicadas e
orientadas sobre as préximas etapas de investigagcao. Mulheres
rastreadas com DNA-HPV oncogénico nao detectado também
devem ser informadas e orientadas de que serdo novamente
convidadas em cinco anos | condicional | baixa

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacéo 51

E necessario que o sistema de informacao do rastreamento
possibilite o seguimento de mulheres com DNA-HPV
detectado, bem como a identificacdo das que ndo
completaram as etapas de investigacdo diagnostica e
tratamento das lesdes precursoras, auxiliando no processo de
busca ativa | condicional | baixa

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 52

E recomendada a integracdo das informacées relacionadas ao
rastreamento com o sistema de registro de cancer nos locais
em que esteja disponivel, para possibilitar auditoria dos casos
de cancer e monitoramento de canceres no intervalo entre as
rodadas de rastreamento | condicional | baixa

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacéao 53

E recomendada a integracdo das informacdes de rastreamento
pregresso nos municipios nos quais esteja disponivel, a fim de
identificar a data do ultimo rastreamento com citologia para a
priorizacdo do convite para rastreamento com teste de DNA-
-HPV na transicao para o programa organizado | condicional |
baixa

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 54

E recomendada a publicacio, pelos gestores de satde, de
documentacao que defina a estrutura de responsabilidades,

o orcamento, o financiamento, as metas e os objetivos do
programa. E necessério definir quais serdo as organizacées ou
as equipes responsaveis pela coordenacao da implementacéao
do programa nos diversos niveis de gestao, suas atribuicoes e
os responsaveis pelo treinamento, pelo controle de qualidade e
pela auditoria | condicional | baixa

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 55

E necessario o monitoramento por meio de indicadores
pactuados previamente. Eles devem medir o desempenho do
programa, mas também a adesao as diretrizes, a cobertura

e a qualidade. Esses indicadores devem ser divulgados
anualmente e analisados comparativamente a padrdes de
referéncia previamente definidos | condicional | baixa

Construida | revisdo da
literatura

Recomendacao 56

E necessario promover a adesio as recomendacdes de
rastreamento, seguimento, confirmacéo diagnostica e
tratamento de lesées precursoras | condicional | baixa

Construida | revisdo da
literatura

continua
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conclusio

= Recomendacao | grau | nivel de evidéncia | fatores .
Questao gaddloraul . | Método
determinantes
Recomendacao 57
E necessaria a pactuacgao das referéncias e contrarreferéncias . -
. . - Ao Construida | revisdo da
para o manejo dos casos, incluindo confirmacao diagnostica, literatura
8. Qual tratamento de lesdes precursoras e tratamento oncoldgico |
critério deve condicional | baixa
ser definido Recomendacéo 58
parao E necessario documentar as estruturas de responsabilizagdes,
rastreamento | orcamento e financiamento para a disponibilidade de . -
izado? . Lo Construida | revisdo da
organizado infraestrutura, profissionais e insumos adequados, de forma literatura
a garantir a quantidade necesséria de procedimentos para
atender as demandas de diagndstico e tratamento das les6es
precursoras | condicional | baixa

Fonte: elaboragdo do INCA.

Legenda: AIS — adenocarcinoma in situ; ASC-US — células escamosas atipicas de significado indeterminado possivelmente
ndo neopldsicas; Conitec — Comissdo Nacional de Incorporagio de Tecnologias no Sistema Unico de Satude; DNA-HPV — écido
desoxirribonucleico do papilomavirus humano; HIV — virus da imunodeficiéncia humana; HPV — papilomavirus humano; NIC —

neoplasia intraepitelial cervical; OMS — Organizagdo Mundial da Saude.

Foi realizado um estudo de modelagem com dados nacionais para embasar a decisdao sobre a
recomendacdo da idade de inicio do rastreamento nas presentes diretrizes, pois as melhores evidéncias estdao
disponiveis apenas com o rastreamento a partir dos 30 anos.

Em termos de beneficio do rastreamento, o objetivo da modelagem foi estimar quantos casos e
quantas mortes por cancer do colo do ttero deixariam de ser evitados ao se postergar a idade de inicio do
rastreamento de 25 para 30 anos. Esse estudo foi realizado especialmente para apoiar o processo de adaptagdo
da recomendagiao da OMS, que indica o inicio do rastreamento aos 30 anos (World Health Organization, 2021).
Para isso, foi estendida a modelagem usada inicialmente para a avaliagdo e a incorporag¢ao do rastreamento
no SUS (Brasil, 2024d).

Para estimar os riscos de se antecipar o rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico de 30 para
25 anos, o estudo estimou o numero de partos prematuros em diferentes cendrios. Para a estimativa da
probabilidade de partos prematuros, foram usados dados de 2022 do Sistema de Informagao sobre Nascidos
Vivos (Sinasc) por semana de gestagdo e de acordo com a idade da mae.

A pergunta estruturada para a comparagdo compreendeu as seguintes possibilidades:

« Estratégia 1 — rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos a partir dos
25 anos.

o Estratégia 2 — rastreamento com citologia oportunistica a partir dos 25 anos.

« Estratégia 3 — rastreamento com citologia oportunistica entre 25 e 29 anos, alternando para
rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos a partir dos 30 anos.

« Estratégia 4 — auséncia de rastreamento entre 25 e 29 anos mais rastreamento com teste de
DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos a partir dos 30 anos.




o Estratégia 5 — auséncia de rastreamento.

Os desfechos considerados foram partos prematuros e colposcopias realizadas, com tempo de
seguimento simulado até os 65 anos de idade.

Como pressupostos do modelo, adotou-se o seguinte:

o Cicloanual — considerou-se a frequéncia de colposcopia ponderada observada no estudo brasileiro
de cenario real de uso do teste de DNA-HPV oncogénico no rastreamento (Indaiatuba, Sdo Paulo)
(Teixeira, 2023), convertida para taxas anuais e consideradas constantes.

o Probabilidade de intervengio pds-colposcopia — foi ponderada pela idade mediante quantificagao
dos seguintes procedimentos no Sistema de Informagdes Ambulatoriais do SUS (SIA-SUS) e no
Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS (SIH-SUS): 0409060038 — excisdo tipo 3 do colo
uterino; 0409060089 — excisao tipo 1 do colo uterino; 0409060305 — excisao tipo 2 do colo uterino.

o Total de colposcopias — obtido em decorréncia do procedimento 0211040029 no SIA-SUS (Brasil,
c2013).

o Probabilidade de morte por qualquer causa — derivada da tdbua de mortalidade do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) de 2022 (Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica,
2023).

o Probabilidade de ocorréncia de parto prematuro — foi ponderada pela idade da mae, calculada
considerando a quantidade de partos com menos de 37 semanas de acordo com os dados de 2022
do Sinasc (Brasil, 2024a) e a populacdo de mulheres no censo demografico de 2022 (Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica, 2024).

« RRdoexcesso de partos prematuros — foi considerado o obtido na revisao sistematica de Kyrgiou
et al. (2016).

Os resultados desse estudo de modelagem mostraram que a melhor estratégia foi a numero 1
(rastreamento primario com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos a partir dos 25 anos).
Comparando a estratégia de rastreamento a partir dos 30 anos com seu inicio aos 25 anos (estratégia 4
versus estratégia 1), haveria menos 14 mortes por cancer do colo do ttero e, em contrapartida, haveria
mais 14 partos prematuros. Como os nimeros de ambos os desfechos foram iguais e o desfecho morte
por cancer do colo do ttero é mais grave do que o desfecho parto prematuro, ficou clara a vantagem
da estratégia de se antecipar o rastreamento com teste de DNA-HPV para os 25 anos de acordo com os
resultados do modelo.

Como uma possivel solu¢do intermedidria, foi avaliado também um protocolo alternativo a partir da
estratégia de manter o inicio do rastreamento primario de cancer do colo do ttero aos 25 anos com citologia
e mudar o rastreamento para o teste de DNA-HPV oncogénico aos 30 anos (estratégia 3 versus estratégia 1).
Nessa alternativa (estratégia 3), haveria uma morte por cancer do colo do titero a mais do que no protocolo com
inicio do rastreamento por teste de DNA-HPV oncogenico aos 25 anos (estratégia 1), mas, em compensacao,
haveria menos dez partos prematuros. Como o desfecho morte por cancer do colo do utero foi considerado
mais grave que o desfecho parto prematuro, essa diferenga relativamente pequena nao foi suficiente para
alterar a conclusao de que a estratégia de iniciar o rastreamento do cancer do colo do utero com teste de
DNA-HPV oncogénico aos 25 anos seria a melhor.
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A proposta de atualizagdo das Diretrizes brasileiras para o rastreamento do cancer do colo do titero:
volume 1 - rastreamento organizado com teste molecular para detec¢do de DNA-HPV oncogénico foi apresentada
na 119.2 reunido da Subcomissao Técnica de Avaliacdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas,
realizada em 15 de outubro de 2024. A reunido teve a presenca de representantes da Sectics, da Saes, da Saps
e da SVSA. Os protocolos clinicos e as diretrizes terapéuticas (PCDT) foram aprovados para avaliagdo da
Conitec, e a proposta foi apresentada aos membros do Comité de PCDT da Conitec em sua 135.* reunido

ordindria, os quais recomendaram favoravelmente o texto.
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APENDICE 2

Declaracao de conflitos de interesse®

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* tiveram vinculo empregaticio ou participagdo no
conselho de administragdo de alguma entidade, instituicdo comercial ou outra organizagdo que tivesse interesse
no escopo desta diretriz?

Nenhum participante respondeu afirmativamente.

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé tiveram alguma relacdo com alguma entidade,
instituigdo comercial ou outra organizagdo que tivesse interesse no escopo desta diretriz (como honordrios por
palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou pericias judiciais) equivalente a um valor de
1 mil reais ou mais (por atividade ou por entidade, instituicdo ou organizagdo)?

Quadro 5 — Conflitos de interesse: participantes que responderam afirmativamente a pergunta 2

Adriana Bittencourt Campaner Irmandade da Santa Casa de Misericérdia de Sdo Paulo
Caroline Alves de Oliveira Martins Universidade Federal Fluminense
Neila Maria De Gois Speck Universidade Federal de Sao Paulo
Rebecca Guimaraes de Oliveira Hospital Federal dos Servidores do Estado do Rio de Janeiro

Fonte: elaboragdo do INCA.

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé receberam, de uma entidade, instituigdo ou outro orgao
com interesse no escopo desta diretriz, beneficios financeiros nio monetdrios (como pagamento de inscrigdes em
congressos, despesas de viagem, presentes, participagdo em eventos recreativos tais como shows, jantares etc.)
equivalentes a um valor de 1 mil reais ou mais?

Quadro 6 — Conflitos de interesse: participante que respondeu afirmativamente a pergunta 3

Julio Cesar Teixeira Universidade Estadual de Campinas

Fonte: elabora¢do do INCA.

4. Atualmente, vocé, pessoas proximas a vocé ou a institui¢do d qual vocé estd ligado tém propriedade intelectual
ou interesse financeiro conflitante que pode ser afetado pelos resultados destas diretrizes, tais como agoes, royalties
ou patente, independentemente do valor?

Nenhum participante respondeu afirmativamente.

* As perguntas existentes no formuldrio foram adaptadas de Brasil (2023).

BRASIL. Ministério de Satde. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagio e Complexo da Saude. Diretrizes metodoldgicas: elaboragio de diretrizes
clinicas. Brasilia, DF: Ministério da Saude, 2023. Disponivel em: https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/artigos_publicacoes/diretrizes/diretrizes-
metodologicas-elaboracao-de-diretrizes-clinicas-2020.pdf. Acesso em: 2 set. 2025.

* Conjuge, familiares de primeiro grau e/ou dependentes financeiros.
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5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé ou a institui¢do a qual vocé estd ligado receberam algum
apoio de entidade, instituigido ou outro érgdo com interesse no escopo destas diretrizes, como financiamento
para fomento de projetos de pesquisa, de extensdo ou de ensino; equipamentos e insumos, tais como reagentes,
livros, equipamentos especificos; apoio para publicagdo ou editoragdo de artigo (tradugdo, pagamento de taxas
de publicagdo etc.) com valor superior a 5 mil reais?

Quadro 7 — Conflitos de interesse: participantes que responderam afirmativamente a pergunta 5

Nome completo Instituicao ou organizacao
Diama Bhadra Vale Universidade Estadual de Campinas
José Eleutério Junior Universidade Federal do Ceara
Julio Cesar Teixeira Universidade Estadual de Campinas
Lise Cristina Pereira Baltar Cury Fundacdo Oncocentro de Sao Paulo
Luiz Carlos Zeferino Universidade Estadual de Campinas

Fonte: elaboracdo do INCA.

6. Sua expertise e/ou convicgdo académica ou profissional em algum aspecto relacionado ao escopo destas
diretrizes poderiam comprometer sua imparcialidade de julgamento, como ter publicagdes sobre determinado
assunto, que o tornaria mais propenso a dar recomendacgoes favoraveis a determinada intervengio?

Nenhum participante respondeu afirmativamente.

7. Vocé tem vinculo com alguém ou alguma institui¢do cujos interesses académicos possam ser afetados pelas
recomendagies resultantes destas diretrizes?

Quadro 8 — Conflitos de interesse: participante que respondeu afirmativamente a pergunta 7

Nome completo Instituicao ou organiza¢ao

Universidade Federal de Goias

Silvia Helena Rabelo dos Santos Sociedade Brasileira de Citologia Clinica

Fonte: elaboragdo do INCA.

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizagdes governamentais ou ndao
governamentais, sociedades de profissionais ou especialistas, associagdo de pacientes, cujos interesses possam
ser afetados pelas recomendagoes resultantes destas diretrizes?

Quadro 9 — Conflitos de interesse: participantes que responderam afirmativamente a pergunta 8

Nome completo Instituicao ou organizacao
Antoénio Carlos Almeida de Oliveira Sociedade Brasileira de Citologia Clinica
Marlene Oliveira Instituto Lado a Lado pela Vida

Universidade Federal de Goias

Silvia Helena Rabelo dos Santos Sociedade Brasileira de Citologia Clinica

Fonte: elaboragdo do INCA.




9. Vocé considera que as recomendagies decorrentes destas diretrizes podem gerar beneficios académicos futuros
a vocé, a pessoas proximas a vocé ou d instituicdo a qual vocé estd ligado, como aumento de publicagoes ou
citagoes em trabalhos cientificos, participagdo em congresso etc.?

O Comité Gestor considerou que todos os participantes do processo poderdo ter beneficios académicos.
Todavia, nao foram percebidas situagdes que pudessem levar a algum posicionamento tendencioso.

10. Vocé tem convicgdo religiosa, politica, étnica ou outras crengas que podem comprometer sua capacidade de
julgamento destas diretrizes? Vocé concorda em declarar ao grupo organizador da diretriz as convicgoes religiosas,
politicas, étnicas ou outras crengas que podem comprometer sua capacidade de julgamento destas diretrizes?
Vocé concorda que a informagao seja tornada publica?

Nenhum participante respondeu afirmativamente.

11. Hd algum outro fato ou situagdo que possam interferir em sua capacidade imparcial de julgamento destas
diretrizes?

Nenhum participante respondeu afirmativamente.

12. Especifique quem tem o potencial conflito de interesse (pode haver mais de um beneficidrio com conflitos
de interesse para cada pergunta). Especifique qual é a empresa ou relagdo familiar. Especifique o periodo em
que esse conflito de interesse se iniciou e cessou (més/ano). Em caso de conflito de interesse de cunho monetdrio,
especifique o valor envolvido. Em caso de beneficio financeiro de cunho ndo monetdrio, por favor, estime um
valor aproximado.

Quadro 10 — Conflitos de interesse: participantes que responderam afirmativamente a pergunta 12

Empresa Beneficios
Nome Instituicao ou B g = . Valor de cunho
o eneficidrio ou relagao Periodo . =
completo organizagao familiar envolvido nao
monetario
Adriana Irmandade da A propria MSD, 2023-2024 R$ 20.000 -
Bittencourt Santa Casa de Farmoquimica,
Campaner Misericérdia de Diagnostico
Séo Paulo das Américas,
Becton
Dickinson
Caroline Universidade A prépria Merck Novembro R$ 3.600 -
Alves de Federal de 2023
Oliveira Fluminense
Martins
Diama Universidade A instituicdo Roche 2017-2022 - Suporte a
Bhadra Vale Estadual de Diagnostica pesquisa
Campinas
José Universidade Ainstituicdo | Seegene Brazil Janeiro de - Suporte a
Eleutério Federal do Ceara 2023 pesquisa
Junior
continua
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conclusio

Beneficios
Nome Instituicao ou Beneficiari Emplres_a Period Valor de cunho
completo organizagao enencianio o;: re’asao eriodo envolvido nao
amiliar -
monetario
Julio Cesar Universidade O proprio Roche 2-4 de - Passagens
Teixeira Estadual de Diagndstica novembro de aéreas e
Campinas 2022; 29-31 hotel
de marco
2023
Lise Cristina Fundacao Ainstituicao Becton 2017-2022 - Suporte a
Pereira Oncocentro de Dickinson pesquisa
Baltar Cury Séo Paulo
Luiz Carlos Universidade A instituicdo Roche 2017-2022 - Suporte a
Zeferino Estadual de Diagndstica pesquisa
Campinas
Neila Maria Universidade A propria Roche 2022 e 2024 RS 8.000 -
de Gois Federal de Sao Diagnostica
Speck Paulo e Becton
Dickinson
Rebecca Hospital Federal Nao Nao informado Nao Nao Nao
Guimaraes dos Servidores informado informado informado | informado
de Oliveira | do Estado do Rio
de Janeiro

Fonte: elaboragao do INCA.
Legenda: MSD — Merck Sharp & Dohme.




APENDICE 3

Historico de alteracoes das diretrizes

Quadro 11 — Historico de alteragdes das diretrizes

< Testagem molecular para deteccao
Inclusédo de A
L. . de HPV e rastreamento do cancer
Relatério de tecnologias . .
Recomendacio n.e do colo do utero [Relatério de )
. Ao )
977/2025 Divisio em dois Recomendacao n.© 878/2023;
documentos Portaria Sectics/Ministério da
Saude n.° 3/2024]
2016 Atualizacdo - -
Primeira versao
2011 das Diretrizes - -
brasileiras

Fonte: elaboragdo do INCA.
Legenda: Conitec — Comissio Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satide; HPV — papilomavirus
humano; Sectics — Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo e do Complexo Econdmico-industrial da Satide; SUS — Sistema

Unico de Satide.









Fonte: Minion, corpo 11
Rio de Janeiro, 2025.
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