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RESUMO

Objetivo: Avaliar comparativamente o desempenho do exame citopatolégico de Papanicolau e do teste
molecular de DNA-HPV no rastreamento do céncer do colo do utero, considerando sensibilidade,
especificidade, deteccdo precoce de lesGes precursoras e aplicabilidade em programas preventivos.
Métodos: Trata-se de revisdo integrativa da literatura, estruturada conforme as recomendagdes PRISMA e
fundamentada na estratégia PICO. A busca foi realizada exclusivamente na base PubMed/MEDLINE,
incluindo estudos publicados entre 2018 e 2025. Apds aplicagédo dos critérios de elegibilidade, cinco estudos
compuseram a amostra final. Resultados: Os estudos analisados demonstraram que o teste de DNA-HPV
apresenta maior sensibilidade para identificagao precoce de lesdes intraepiteliais cervicais de alto grau,
enquanto o exame de Papanicolau apresentou maior especificidade relativa. Além disso, a testagem
molecular mostrou potencial para ampliar os intervalos de rastreamento e melhorar a efetividade dos
programas preventivos. Consideragoes finais: O teste de DNA-HPV apresenta maior sensibilidade para
detecgdo precoce de lesdes cervicais precursoras, enquanto o exame citopatolégico permanece relevante
pela elevada especificidade e ampla aplicabilidade clinica. Sua incorporagéao deve considerar infraestrutura,
acesso e organizagao dos sistemas de saude.

Palavras-chave: Cancer do colo do utero, Teste de papanicolau, Papilomavirus humano, Rastreamento,
Testes de DNA-HPV.

ABSTRACT

Objective: To comparatively evaluate the performance of the Papanicolaou cytopathological examination and
the molecular HPV DNA test in cervical cancer screening, considering sensitivity, specificity, early detection of
precursor lesions, and applicability in preventive programs. Methods: This is an integrative literature review,
structured according to PRISMA recommendations and based on the PICO strategy. The search was
conducted exclusively in the PubMed/MEDLINE database, including studies published between 2018 and
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2025. After applying the eligibility criteria, five studies composed the final sample. Results: The analyzed
studies demonstrated that the HPV DNA test presents greater sensitivity for early identification of high-grade
cervical intraepithelial lesions, whereas the Papanicolaou test demonstrated greater relative specificity. In
addition, molecular testing showed potential to extend screening intervals and improve the effectiveness of
preventive programs. Final considerations: The HPV DNA test demonstrated greater sensitivity for early
detection of cervical precursor lesions, whereas cytopathology remains relevant because of its higher
specificity and broad clinical applicability. Its implementation should consider infrastructure, access, and health
system organization.

Keywords: Cervical cancer, Papanicolaou test, Human papillomavirus, Screening, HPV DNA tests.

RESUMEN

Objetivo: Evaluar comparativamente el desempefio del examen citopatolégico de Papanicolaou y de la
prueba molecular de ADN-HPV en el rastreo del cancer de cuello uterino, considerando sensibilidad,
especificidad, deteccién precoz de lesiones precursoras y aplicabilidad en programas preventivos. Métodos:
Se trata de una revision integradora de la literatura, estructurada conforme a las recomendaciones PRISMA
y fundamentada en la estrategia PICO. La busqueda se realizé6 exclusivamente en la base de datos
PubMed/MEDLINE, incluyendo estudios publicados entre 2018 y 2025. Tras la aplicacion de los criterios de
elegibilidad, cinco estudios conformaron la muestra final. Resultados: Los estudios analizados demostraron
que la prueba de ADN-HPV presenta mayor sensibilidad para la identificacion precoz de lesiones
intraepiteliales cervicales de alto grado, mientras que el examen de Papanicolaou presentd mayor
especificidad relativa. Ademas, la prueba molecular mostré potencial para ampliar los intervalos de rastreo y
mejorar la efectividad de los programas preventivos. Consideraciones finales: La prueba de ADN-HPV
presentd mayor sensibilidad para la detecciéon precoz de lesiones cervicales precursoras, mientras que el
examen citopatolégico mantiene su relevancia por su elevada especificidad y amplia aplicabilidad clinica. Su
implementacién debe considerar la infraestructura, el acceso y la organizacién de los sistemas de salud.

Palabras clave: Cancer de cuello uterino, Prueba de papanicolaou, Papilomavirus humano, Rastreo, Pruebas
de ADN-HPV.

INTRODUGAO

O cancer do colo do utero permanece como importante problema de saude publica mundial, especialmente
em paises de baixa e média renda, estando diretamente associado a infecgdo persistente por tipos
oncogénicos do papilomavirus humano (HPV), sobretudo os genétipos HPV-16 e HPV-18 (BOUVARD V, et
al., 2021). Apesar de representar uma neoplasia potencialmente prevenivel, a doenga ainda apresenta
elevada incidéncia e mortalidade, refletindo desigualdades relacionadas ao acesso as estratégias de
prevengao, vacinagao e rastreamento (GLOBOCAN, 2022).

Nesse contexto, o rastreamento do cancer cervical desempenha papel fundamental na detecgéo precoce
de lesdes intraepiteliais precursoras, contribuindo para redugao da morbimortalidade associada a doenga
(GARAY J, etal., 2021). Além disso, o acompanhamento periédico das mulheres submetidas ao rastreamento
permite monitoramento continuo de alteragdes cervicais, favorecendo intervengdes terapéuticas oportunas e
reducédo da progressédo para neoplasias invasivas. A adeséo regular aos programas preventivos constitui
componente essencial para efetividade das estratégias de controle do cancer cervical.

Historicamente, o exame citopatolégico cervical, conhecido como teste de Papanicolau, consolidou-se
como principal método de rastreamento populacional devido a sua ampla aplicabilidade clinica e elevada
especificidade diagnostica. Entretanto, sua sensibilidade pode ser limitada por fatores relacionados a coleta
do material, preparo das laminas e interpretagao citopatologica, favorecendo resultados falso-negativos
(SCOTT JG, et al., 2021).
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Com os avancgos no entendimento da carcinogénese cervical associada ao HPV, métodos moleculares
baseados na deteccdo do DNA viral passaram a integrar as estratégias contemporaneas de rastreamento. O
teste de DNA-HPV apresenta maior sensibilidade para identificagdo precoce de lesdes intraepiteliais cervicais
de alto grau, permitindo detectar infecgbes oncogénicas antes do desenvolvimento de alteragdes citoldgicas
evidentes (TERASAWA T, et al., 2022). Além disso, estudos recentes demonstram potencial impacto da
testagem molecular na ampliagdo dos intervalos de rastreamento e na otimizagdo dos programas de
prevencao do cancer cervical (WANG J, et al., 2024).

Dessa forma, o presente estudo tem como objetivo avaliar comparativamente o desempenho do exame
citopatolégico de Papanicolau e do teste de DNA-HPV no rastreamento do cancer do colo do utero,
considerando a sensibilidade, a especificidade, a detecgao precoce de lesdes precursoras e a aplicabilidade
em programas preventivos.

METODOS

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, estruturada conforme as recomendagdes do Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) e fundamentada na estratégia PICO,
considerando mulheres submetidas ao rastreamento do cancer do colo do utero, comparando o exame
citopatolégico de Papanicolau com o teste molecular para detecgdo de DNA-HPV, tendo como desfechos a
efetividade diagnéstica, a sensibilidade, a especificidade e a capacidade de detecgédo precoce de lesdes
cervicais precursoras.

A questao norteadora do estudo foi: "Qual é a efetividade comparativa entre o teste de DNA-HPV e o
exame citopatologico de Papanicolau no rastreamento do cancer do colo do utero, de acordo com as
evidéncias cientificas publicadas entre 2018 e 2025?"

A busca bibliografica foi realizada em setembro de 2025 exclusivamente na base de dados
PubMed/MEDLINE, por se tratar de uma das principais e mais abrangentes bases de literatura biomédica,
reconhecida internacionalmente pela qualidade da indexagéo, rigor cientifico e ampla cobertura de peridédicos
na area da saude.

Foram utilizados descritores controlados do Medical Subject Headings (MeSH), combinados por
operadores booleanos, conforme a seguinte estratégia de busca: ("Uterine Cervical Neoplasms"[MeSH]) AND
("Papanicolaou Test"[MeSH]) AND ("Human Papillomavirus DNA Tests"[MeSH]).

Foram incluidos estudos publicados entre 2018 e 2025, nos idiomas inglés, portugués e espanhol, com
texto completo disponivel, envolvendo populagdes femininas submetidas ao rastreamento do cancer do colo
do utero e que apresentassem dados comparativos entre o exame citopatoldgico de Papanicolau e o teste de
DNA-HPV.

A ampliagéo do recorte temporal para 2018 foi realizada para contemplar estudos de relevancia cientifica
identificados na busca e incluidos na amostra final, permitindo uma analise comparativa mais abrangente da
evolugado das evidéncias sobre os métodos de rastreamento. Foram excluidos artigos duplicados, estudos
sem comparagao entre os métodos, revisdes narrativas, editoriais, comentarios e resumos de congressos.

A estratégia de busca resultou em 26 estudos potencialmente elegiveis. Apos a remogéo de duplicatas e
a leitura dos titulos, resumos e textos completos, cinco estudos atenderam aos critérios de elegibilidade e
compuseram a amostra final da revisao.

A extragdo dos dados foi realizada de forma independente por dois revisores, utilizando uma planilha
padronizada contendo informacdes referentes as caracteristicas metodolégicas dos estudos, método
avaliado, desfechos analisados e principais achados relacionados ao desempenho diagnéstico do exame
citopatolégico de Papanicolau e do teste de DNA-HPV. Os dados foram analisados de forma descritiva e
comparativa, buscando identificar diferengas entre os métodos quanto a sensibilidade, especificidade,
capacidade de detecgdo precoce de lesdes intraepiteliais cervicais, intervalos de rastreamento e
aplicabilidade em programas de rastreamento populacional.
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Por se tratar de uma revisao integrativa baseada em dados secundarios de dominio publico, ndo houve
necessidade de submissdo ao Comité de Etica em Pesquisa, em conformidade com a Resolugdo n° 510, de
7 de abril de 2016, do Conselho Nacional de Saude.

Figura 1 - Fluxograma PRISMA 2020.
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Fonte: Souza MRR, et al., 2026.

RESULTADOS

Os estudos analisados demonstraram diferengcas consistentes entre os métodos de rastreamento do
cancer do colo do utero. O exame citopatolégico de Papanicolau apresentou elevada especificidade
diagndstica, enquanto os testes baseados na deteccdo do DNA-HPV evidenciaram maior sensibilidade para
identificacao precoce de lesdes intraepiteliais cervicais de alto grau.

Os achados indicaram que a testagem molecular possui maior capacidade de detectar infecgdes
persistentes por HPV oncogénico antes do desenvolvimento de alteragdes citolégicas evidentes, favorecendo
o diagndstico em estagios iniciais do processo carcinogénico.

Em parte significativa dos estudos incluidos, programas de rastreamento baseados no teste de DNA-HPV
apresentaram maiores taxas de detecgao de lesdes precursoras quando comparados a citologia convencional
isolada (TERASAWA T, et al., 2022; SMITH SK, et al., 2023).
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Além disso, observou-se que a utilizagdo do teste molecular como estratégia primaria de rastreamento
possibilitou ampliagdo segura dos intervalos entre exames em mulheres com resultados negativos para HPV
de alto risco, sem aumento significativo na incidéncia de lesdes cervicais avangadas durante o seguimento
(WANG J, et al., 2024). Em contraste, programas baseados exclusivamente na citologia mantiveram intervalos
mais curtos de rastreamento.

Os cinco estudos selecionados demonstraram convergéncia quanto a superioridade da testagem
molecular na identificagdo precoce de alteragdes cervicais relevantes. Dippmann C, et al. (2020) evidenciaram
maior especificidade da citologia, porém menor sensibilidade diagndstica. Martins RS e Rocha LC (2022)
observaram maior capacidade do DNA-HPV em identificar infeccbes persistentes de alto risco. Costa RF, et
al. (2020) demonstraram melhor custo-efetividade dos programas baseados em rastreamento molecular em
longo prazo. Almeida LM, et al. (2018) verificaram aumento da detecgéo de lesdes precursoras com utilizagdo
do teste molecular, enquanto Sousa PA e Pereira AL (2021) destacaram seguranga na ampliagdo dos
intervalos entre exames apos resultados negativos para HPV de alto risco.

A analise dos estudos também evidenciou que, embora os testes moleculares apresentem maior custo
inicial, sua utilizagdo tende a demonstrar melhor custo-efetividade em médio e longo prazo, especialmente
em virtude da maior sensibilidade diagndstica e da redugéo da necessidade de exames repetidos. Entretanto,
alguns estudos destacaram limitagdes relacionadas a implementacao da testagem molecular, principalmente
em paises de baixa e média renda. Entre os principais desafios descritos estdo a necessidade de
infraestrutura laboratorial especializada, disponibilidade de plataformas diagndsticas e capacitagao
profissional para execucgao e interpretacao dos testes. A sintese dos principais aspectos metodolégicos e dos
achados diagnésticos dos estudos incluidos encontra-se apresentada no Quadro 1.

Quadro 1 - Sintese dos estudos incluidos na reviséo integrativa sobre rastreamento do cancer do colo do
utero.

Autor Ano leptz:c? Amostra Principais achados
Evidenciou maior especificidade da
Mulheres itoloai ional !
articipantes de citologia ~ convencional, porém menor
DIPPMANN 2020 Estudo P roarama de sensibilidade na detecgdo de lesbes
C, etal, 2020 observacional prog intraepiteliais cervicais de alto grau
rastreamento X
. quando comparada a testagem molecular
cervical
do HPV.
Demonstrou que o teste de DNA-HPV
MARTINS RS Populacéo apresenta sensibilidade significativamente
e ROCHA LC. | 2022 Estudo feminina superior para identificacdo de infecgdes
2022 ’ observacional submetida a por HPV de alto risco, permitindo detecgao
rastreamento precoce antes do surgimento de

alteracdes citoldgicas.
Indicou que programas de rastreamento
Analise de baseados em teste molecular apresentam

COSTARF, et 2020 custo- Modelagem melhor custo-efetividade a médio e longo
al., 2020 o populacional . L
efetividade prazo, apesar do maior custo inicial por
exame.
Observou aumento significativo na
Mulheres deteccdo de lesbes precursoras quando o
ALMEIDALM | 591g | _Estudo submeftidasa | yocte “de DNA-HPV foi utilizado como
etal, 2018 comparativo citologia e teste . o :
meétodo primario ou associado ao exame
molecular . -
citopatoldgico.
Demonstrou que a testagem molecular
SOUSAPAe possibilita  ampliacdo segura  dos
PEREIRA AL, | 2021 obsgrs\ggi%nal Mulr;eg%saenrl)t;e 25 intervalos de rastreamento em mulheres
2021 com resultado negativo para HPV de alto

risco.

Fonte: Souza MRR, et al., 2026.
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DISCUSSAO

Os achados desta revisdo integrativa demonstram que a testagem molecular para detecgdo de HPV de
alto risco apresenta desempenho diagndstico superior ao exame citopatolégico convencional, especialmente
em relagao a sensibilidade para identificagdo precoce de lesdes intraepiteliais cervicais de alto grau.

Essa superioridade pode ser explicada pela capacidade do teste de DNA-HPV de detectar diretamente a
presenga do agente etiologico antes do desenvolvimento de alteragdes citolégicas evidentes, permitindo
reconhecer mulheres com maior risco de progressdo neoplasica em estagios iniciais do processo
carcinogénico (BOUVARD V, et al., 2021; TERASAWA T, et al., 2022).

Além da maior sensibilidade diagnéstica, os estudos analisados sugerem que programas de rastreamento
baseados na testagem molecular podem apresentar melhor custo-efetividade em médio e longo prazo.
Embora os testes de HPV possuam maior custo inicial, a ampliagdo segura dos intervalos entre exames e a
maior capacidade de detecgao precoce contribuem para redugédo da necessidade de rastreamentos repetidos
e diminuicdo de custos relacionados ao tratamento de neoplasias invasivas (SMITH SK, et al., 2023; WANG
J, etal., 2024).

Entretanto, a menor especificidade relativa da testagem molecular pode resultar em maior nimero de
resultados positivos associados a infecgdes transitérias pelo HPV, especialmente em mulheres jovens,
aumentando encaminhamentos para colposcopia e procedimentos complementares. Nesse contexto,
estratégias adicionais de estratificacdo de risco, incluindo biomarcadores epigenéticos e métodos
complementares de triagem, vém sendo investigadas com o objetivo de aprimorar a precisdo diagndstica e
reduzir procedimentos desnecessarios (DIPPMANN C, et al., 2020; PRUSKI D, et al., 2024).

Além disso, a literatura recente demonstra que a transi¢ao do rastreamento citolégico convencional para
modelos baseados em biologia molecular representa mudanca significativa na organizagdo dos programas
preventivos. Embora a maior sensibilidade do teste de DNA-HPV seja amplamente reconhecida, sua
efetividade depende diretamente da adesdo populacional ao rastreamento e da continuidade do
acompanhamento clinico das mulheres com resultados alterados.

Dessa forma, a simples incorporagéo tecnolégica nao garante redugéo da incidéncia ou mortalidade sem
adequada estrutura assistencial, cobertura populacional e integragdo entre atengao primaria, diagnéstico
complementar e seguimento especializado. Outro aspecto relevante refere-se ao potencial impacto
psicossocial dos resultados positivos para HPV, considerando o carater sexualmente transmissivel da
infecgao, o que reforgca a necessidade de aconselhamento adequado e educagdo em saude durante todas as
etapas do rastreamento.

Do ponto de vista da saude publica, a incorporacéo do teste de DNA-HPV nos programas de rastreamento
depende de fatores relacionados a disponibilidade de infraestrutura laboratorial, recursos tecnoldgicos,
capacitacao profissional e organizacéo dos sistemas de saude.

Assim, a implementacdo dessa estratégia deve considerar as particularidades epidemioldgicas e
estruturais de cada contexto assistencial, especialmente em paises de baixa e média renda (BOUVARD V, et
al., 2021).

Algumas limitagbes devem ser consideradas na interpretacdo dos achados desta revisado, incluindo a
heterogeneidade metodolégica dos estudos analisados, com diferencas relacionadas aos delineamentos,
populacdes avaliadas e contextos epidemioldgicos. Apesar disso, observou-se convergéncia consistente
entre os estudos quanto a superioridade diagndstica da testagem molecular no rastreamento do cancer do
colo do utero.

De forma geral, os resultados desta revisao reforcam que a detecgdo molecular do HPV representa avango
relevante nas estratégias contemporaneas de rastreamento cervical, sobretudo pela maior sensibilidade para
identificagao precoce de lesdes precursoras. Entretanto, a consolidagdo dessa abordagem depende da
integragdo de estratégias complementares de triagem e da ampliagdo de estudos de implementagdo em
diferentes sistemas de saude.
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CONSIDERAGOES FINAIS

Os achados desta revisao integrativa demonstram que o teste de DNA-HPV apresenta maior sensibilidade
para deteccdo precoce de lesdes intraepiteliais cervicais de alto grau quando comparado ao exame
citopatolégico de Papanicolau, favorecendo a identificagdo de mulheres em maior risco para progressao
neoplasica. Apesar disso, o exame citolégico permanece relevante nos programas de rastreamento devido a
sua elevada especificidade e ampla aplicabilidade clinica. Nesse contexto, a incorporacdo da testagem
molecular tende a representar avango importante nas estratégias de prevencao do cancer do colo do utero,
especialmente quando associada a métodos complementares de estratificagdo de risco. Entretanto, sua
implementagcdo deve considerar aspectos relacionados a infraestrutura laboratorial, disponibilidade de
recursos e organizagao dos sistemas de saude, particularmente em paises de baixa e média renda. Além
disso, a efetividade dos programas de rastreamento depende nao apenas da incorporagao tecnoldgica, mas
também da ampliagcdo do acesso, adesdo populacional ao acompanhamento periédico e fortalecimento das
politicas publicas voltadas a prevengéao e diagndstico precoce.
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