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SUMARIO: 
O câncer do colo do útero é doença sabidamente relacionada à infecção pelo Papilomavirus 
Humano (HPV). Esta neoplasia situa-se entre as mais prevalentes em todo o mundo com 
estimativa de 510 mil novos casos diagnosticados a cada ano resultando em cerca de 280 mil 
mortes/ano. Os pontos importantes no mecanismo do câncer cervical, além do envolvimento 
de tipos HPV oncogênicos, são necessárias  a persistência da ação viral  além de outros co-
fatores. Foi produzida por duas indústrias farmacêuticas a vacina contra o câncer cervical..É 
composta de partículas semelhantes a vírus (VLP) desenvolvidas contra os tipos virais 16 e 18 
que são os mais prevalentes na oncogênese cervical. . Estas partículas têm a propriedade de 
formar anticorpos neutralizantes contra o HPV tipo-específico, alem de terem se mostrado 
seguras e eficazes. A eficácia da vacina foi demonstrada através de vários estudos duplo-cego, 
randomizados e placebo-controlados, onde foi observada  uma redução substancial de 
neoplasias intra-epiteliais no grupo vacinado comparado  ao grupo controle . Apesar dos 
estudos, ainda vários pontos importantes permanecem em discussão antes da implantação de 
programas vacinais da população. Algumas  opiniões foram aqui demonstradas tentando 
esclarecer e orientar a decisão de vacinar  “  nossas  pacientes” .  
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INTRODUÇÃO 

O câncer do colo do útero vem assolando a população feminina  em todo o mundo,  
predominando em paises com menor grau de desenvolvimento sócio-econômico. 
Epidemiologicamente tem se demonstrado  de forma categórica  que a prevalência  do câncer 
do colo uterino é inversamente proporcional ao  grau de desenvolvimento de uma região ou 
pais. Trata-se da segunda causa de morte entre mulheres em todo o mundo, com estimativa de 
510 mil casos diagnosticados anualmente e 280mil mortes/ano. (WHO). No Brasil, dados do 
Instituto Nacional do Câncer (INCA), estima  cerca de 20 mil casos/ano colocando-se em 
segundo lugar entre as neoplasias femininas ( quadro 1). 
 
 
 
 



TABELA 1 =  

 
 
Fonte INCA/2005  -  20 novos casos de câncer de colo/100 mil  mulheres 
 
Vários estudos têm demonstrado categoricamente a relação do câncer genital (vulva, vagina 

e colo uterino)  com a presença da infecção persistente  pelo Papilomavirus Humano (HPV). 
Em função de sua co-relação com o câncer genital, foram divididos em dois grupos, 
chamados de alto e  baixo risco oncogênico (e alguns até de risco intermediário). Entretanto, é 
importante esclarecer  que, não basta ser portadora  da  infecção pelo HPV do tipo oncogênico 
(alto risco)  para ser candidata a câncer genital e principalmente do colo uterino.  Há  
necessidade    da   persistência deste vírus como evento fundamental, somado a outros fatores.  
Entre estes são considerados: infecções por outras DST (clamidia, po ex), imunossupressão 
(AIDS, transplante de órgãos), tabagismo, multiparidade, multiplicidade de parceiros sexuais, 
uso prolongado de contraceptivos hormonais, entre outros.. Assim sendo, o vírus  deve 
permanecer no organismo infectado por longo tempo, embora  a maioria deles (cerca de 70%) 
tenha caráter transitório (ou temporário) desaparecendo  do organismo infectado em prazo de 
6 a 18 meses. .  

 A maneira de realizar a prevenção primaria desta entidade seria uma vacina que 
pudesse evitar a contaminação pela maioria dos vírus HPV envolvidos na oncogênese 
cervical. Para tanto, entidades privadas e governamentais se envolveram na elaboração desta 
vacina e este assunto vem tendo impacto na mídia e nos consultórios e ambulatórios 
ginecológicos. Assim sendo, na tentativa de fornecer esclarecimentos básicos a respeito deste 
tópico, analisamos os principais pontos de interesse:  

Biologia da Infecção 
A infecção pelo HPV é considerada a doença sexualmente transmissível mais prevalente 

no mundo, acometendo grande parte da população sexualmente ativa, com pico de 
prevalência em torno dos 25 anos.  
Após a sua entrada na região genital, aproveitando micro-soluções de continuidade da 
mucosa, que ocorrem durante o ato sexual, o HPV se localiza na camada basal da mucosa 
genital e “parasita”  o interior das células. Os vírus envolvidos no mecanismo oncogênico têm 
a capacidade de se integrar ao núcleo da célula e neste local perturbar os mecanismos 
controladores da replicação celular. O genoma do vírus HPV é composto por duas regiões 
fundamentais: a que se forma inicialmente (E = early) e se localiza internamente e aquelas 
que se formam tardiamente (L = late) envolvendo o vírus. (figuras 1a e 1b). Em relação às 
suas propriedades as oncoproteínas E (early) são aquelas que podem se integrar ao núcleo da 



célula hospedeira e participar no mecanismo oncogênico, e as oncoproteínas L (late) pela sua 
capacidade imunogênica, podem ser utilizadas na fabricação de vacinas profiláticas contra o 
HPV.  
FIGURA 1 A = Componentes protéicos envolvidos na formação da molécula do HPV (figura 
elaborada pelo autor) 
 
 

 
 

 
 

Figura 1 B  = MAPA FÍSICO DO GENOMA DO HPV TIPO 16 

  

E: Região precoce L: Região tardia  LCR  Região de inter ligação 

Síntese da Vacina e VLP 



Na  vacina contra a infecção pelo HPV não se utiliza o DNA viral, nem vírus morto ou 
inativado. Portanto não sendo  utilizado material biológico,  ela é sintetizada através de 
Engenharia Genética. ..  Para sua fabricação se isola o segmento L1 da molécula do vírus 
específico  - em relação ao câncer fundamentalmente o tipo 16 e 18 -, e com este produto 
antigênico do vírus original são produzidas  partículas semelhantes aos vírus – denominadas 
VLP ( Vírus Like Particles) Tratam-se de capsídeos virais recombinantes e que tem duas 
propriedades fundamentais ( figura 2) : 
 
FIGURA 2 – Microfotografia de partículas semelhantes a vírus ( VLP) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(Fonte: Touze A & cols..J Clin Microbiol. 1998 Jul;36(7):2046-51) 

 
1. Alto Poder  antigênico, cerca de até 100 vezes superior a imunidade 

propiciada pela infecção natural, e 
2. Destituídos de infectividade, ou seja, não apresentam poder de infectar 

a pessoa que utiliza a vacina, pois na realidade tratam-se apenas da 
“capa”  do vírus (“vírus oco”) sem o DNA viral . 

Para se produzir estas VLP, as duas vacinas mais estudadas utilizam sistemas diferentes 
que poderiam gerar diferentes propriedades como: pureza, rendimento, entre outras. Em uma 
delas se produzem as VLP através da inoculação em fungos e outra através de inoculação em  
um sistema de insetos associada com outro vírus chamado de Baculovírus que irá produzir 
estas partículas ( Sistema Báculo-Virus – BVS). 

De uma maneira ou outra estas partículas, após a produção, são anexadas a um 
adjuvante ( fig.3) 
 
 
 
 
 



 FIGURA 3 = Composição das vacinas contra o Câncer Cervical (figura elaborada pelo autor) 
 

COMPOSIÇÃO DAS VACINAS

SUBSTÂNCIA ANTIGÊNICA

VLP ADJUVANTE

 
 
Este possui a propriedade de  potencializar a antigenicidade da vacina, e que  também diferem 
entre elas: uma delas utiliza  sais de alumínio, que são os adjuvantes usuais na maioria das 
vacinas, e outra  do sistema denominado AS04 que é a associação de um imunomodulador:o 
MPL (um derivado polissacarídeo da parede de bactérias),  associado aos sais de alumínio.  

O AS04 é  um poderoso adjuvante  já  utilizado em um tipo especial de vacina contra a 
Hepatite B,  principalmente indicada para pessoas imunossuprimidas. Nos  casos que não se 
consegue imunizar contra a hepatite B com a vacina habitual devido ao baixo poder de formar 
anticorpos,  (ex : pessoas submetidas a diálises.)  utiliza-se  vacina contendo este adjuvante 
para se efetivar tal imunização. 

No gráfico 1, se observa um estudo onde se comparou a formação de anticorpos na 
vacina contra o HPV-16 associada com os dois adjuvantes, evidenciando maiores níveis de 
anticorpos quando se utilizou o AS04 . 
 
GRÁFICO 1 = Comparação dos níveis de anticorpos contra o HPV 16 em relação à presença 
do adjuvante AS04 ou sais de alumínio na composição vacinal. 
 
 

 
                              TEMPO                                                                          TEMPO  
 
                                                Lilas = vacina contendo AS04 
                                               Verde = Vacina contendo AL(OH)3 
(Fonte: Giannini SL & cols.-Vaccine. 2006 Aug 14;24(33-34):5937-49) 
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Armazenamento, utilização e efeitos colaterais 

A vacina contra o câncer do colo do útero, a semelhança com outras vacinas usuais, 
deverá ser conservada a temperatura entre 3 e 8 graus Celsius, o que a torna relativamente de 
fácil armazenamento e distribuição na maioria das regiões do país  onde se possa dispor de 
uma estrutura mínima com uma geladeira. 

 A “cadeia de frio”  deverá ser obedecida rigorosamente. Recomenda-se acoplar um 
gerador de energia  (em casos de falta de energia), e um alarme à geladeira onde as vacinas 
estariam armazenadas, para detectar qualquer desvio da temperatura que pudesse alterar a 
qualidade. Nesta geladeira não deverá ser armazenado nenhum outro artigo que não as 
próprias vacinas, e ainda idealmente elas deveriam  estar acomodadas evitando encostá-las 
nas paredes. Deve-se ressaltar que o desvio da temperatura para baixo poderá danificar as 
vacinas e o  congelamento as deixa definitivamente inativadas. 

Após serem retiradas do recipiente de armazenamento, que obedece a faixa de 
temperatura ideal, a vacina seria aplicada via intramuscular, na dose de 0,5 ml de conteúdo 
contendo VLP nos tempos de 0, 2 e 6 meses ou 0, 1 e 6 meses conforme o tipo de vacina 
utilizado.  

Após a aplicação a paciente poderá referir leves sintomas locais ( dor e/ou edema) 
resultantes da própria aplicação como em qualquer tipo de vacina. Entre os efeitos colaterais 
que podem ocorrer em cerca de 10% dos casos citam-se um leve estado “gripal”  e alguma 
inapetência, sendo que em nenhuma situação foi identificado qualquer tipo de efeito colateral 
grave. 

 
Eficácia, Imunogenicidade e Segurança. 
Em toda a pesquisa clinica até agora realizada, as vacinas contra o câncer do colo do 

útero se mostraram altamente eficazes em prevenir a infecção pelos HPV tipo específico. 
Assim, o grupo que se vacinou, em comparação com aquele que utilizou placebo, em estudos 
randomizados,  duplo-cegos, placebos-controlados, além de praticamente não contraírem o 
HPV , desenvolveram em menor quantidade as lesões a ele  associadas(neoplasias 
intraepiteliais de baixo e alto grau),  denotando a eficácia.  

A demonstração destes resultados poderá ser consultada nas literaturas sugeridas, 
fugindo do escopo desta apresentação. Alem disto, em uma das vacinas foi demonstrada a 
menor incidência de HPV na forma persistente que é aquela importante na associação com a 
oncogênese genital. 

Em relação à imunogenicidade as vacinas propiciaram aumento dos níveis de anticorpos 
cerca de cem vezes superiores àqueles propiciados pela infecção natural. Em  uma das 
vacinas, estudos já demonstraram a persistência destes altos títulos de anticorpos por 4,5  anos 
, e outros ainda em estudo, or por 5,5  anos ,. Isto sugere que existem grandes chances de 
poder se dispensar o reforço vacinal que se supõe ser necessário em torno dos 5 anos após a 
aplicação inicial. Em uma das vacinas ainda em fase de avaliação se praticou um reforço e os 
resultados ainda estão para serem analisados.     

Do ponto de vista de segurança ambas as vacinas foram praticamente isentas de 
significantes efeitos colaterais além daqueles já referidos. Efeitos adversos graves que se 
relacionasse com a aplicação vacinal não ocorreram. 

Pontos polêmicos para serem analisados 
Sendo este tema ainda relativamente recente, com  os primeiros resultados consistentes 

datados de 2004 ( Harper –Lancet, 2004) e 2005 ( Villa – Lancet Oncology, 2005), prudente 
seria que tentássemos extrair alguns pontos relativos a implantação deste recente 
procedimento, sobretudo para nós GOs.  



 Vários   estudos avaliando características das coortes iniciais relativas às duas 
principais vacinas ainda  estão em acompanhamento.Embora uma delas já esteja aprovada 
para a utilização no mercado brasileiro e em vários outros países, o assunto ainda não foi 
esgotado e vários tópicos se encontram em discussão com definições ainda imprecisas. 
Destacam-se entre eles: 

Qual o mecanismo imunológico da vacina?  
O mecanismo é de formação de anticorpos neutralizantes que profilaticamente impedem 

a instalação da infecção pelo HPV através da indução de imunidade pelas VLPs tipo 
específicas .. Assim as vacinas não apresentam atividade terapêutica. Alguns estudos 
utilizando o segmento protéico “E”  ( sobretudo E6 e E7) da molécula viral do HPV 16  estão 
em andamento  para elaboração  de uma vacina com as características terapêuticas, tal 
propriedade não ocorre com estas em questão. 

Qual a melhor  idade para se imunizar?  
Nesta pergunta cabem inúmeras considerações, sobretudo a analise da relação custo X 

benefício, principalmente se pretende construir um projeto de vacinação de uma grande 
população através de programas de saúde publica. Neste particular, sem dúvidas, o ideal seria 
eleger uma grupo de adolescentes, se possível antes do inicio da atividade sexual ( debut 
sexual) e eventual contato com a infecção pelo HPV para receber a vacina, já que a finalidade 
é a prevenção.  

Em uma das vacinas suas indicações de “bula”  refere indicação para mulheres dos 9 aos 
26 anos e  outra delas, ainda não aprovada no comércio, sugere dos 10 aos 55 anos, já tendo 
inclusive algumas  avaliações  em população adulta e até em torno da menopausa. Alguns 
referem que isto poderia ser interessante, devido  à existência de um pequeno “pico”  de 
incidência,  observado por alguns estudos em relação às infecções de transmissão sexual (e ao 
HPV) em torno dos 50 anos. Isto tem interesse, sobretudo porque a infecção natural não 
confere imunidade, ou a confere de forma débil e fugaz. Assim sendo, uma pessoa mais 
madura que adquiriu a infecção pelo HPV no passado poderia com a vacinação, se beneficiar 
de uma infecção eventual no presente. Além disto, como as vacinas contemplam mais de um 
tipo viral a pessoa poderia ter adquirido um dos tipos, mas se beneficiar do(s) outro(s) tipo(s) 
contido(s) na vacina que ainda não tenha adquirido e ganhar proteção contra aquele(s).  

O Comitê Americano para Imunizações (ACIP) refere que deveria ser utilizada para 
mulheres entre 11 e 12 anos de idade e que igualmente poderia ser iniciada até em idade 
acima de 9 anos. Entretanto cita que o intervalo ideal sugerido seria dos  13 aos 26 anos em 
quem ainda não houvesse sido vacinado previamente ou que não houvesse completado a série. 
. Refere também que seria interessante agrupar sua administração com outras vacinas já 
definidas no calendário vacinal, facilitando assim sua aceitação  na prática. 

Vacinação de meninos e homens 
 Em relação à vacinação de pessoas do sexo masculino as opiniões ainda são muito 

controversas e embora estudos tenham demonstrado imunogenicidade,  modelos matemáticos 
não demonstraram beneficio com a vacinação de homens em relação à prevenção de câncer 
cervical. Tais estudos demonstraram  baixa relação custo efetividade na vacinação desta 
população com esta finalidade específica. Estudos ainda são necessários para demonstrar o 
benefício em populações de risco para o câncer anal, que interessaria sobretudo àqueles 
infectados pelo HIV e imunossuprimidos. 

Quanto tempo a vacina confere imunidade? 
Ainda não existem estudos que respondem completamente esta resposta, entretanto já 

foi demonstrado a proteção por 4,5  anos e ao que parece ao menos neste período o reforço 
vacinal seria desnecessário. A não necessidade deste reforço é ponto fundamental na 
aplicação em grandes populações, pois além de significar aumento de custos, traria 
dificuldades na convocação para uso desta dose acessória. 



Gestação, lactação e imunocomprometidos: 
Em gestantes a vacina está contra-indicada, embora os estudos não relatassem maior 

taxa de abortamentos ou malformações nas participantes que receberam ao menos uma  dose. 
Em lactantes a ACIP considera como sendo passível de receber a vacina.  

Em pacientes imunossuprimidos, onde geralmente as vacinas são menos eficazes, ainda 
não existem estudos avaliando a eficácia neste grupo epidemiológico. 

Testagem quanto a presença de HPV para decisão da aplicação da vacina 
A avaliação da presença da infecção pelo HPV quando indicada, em nosso meio utiliza a 

Biologia Molecular pelo exame de captura hibrida II onde se pode demonstrar a presença ou 
não do grupo oncogênico de HPV. Entretanto, a negatividade deste exame não é um marcador 
da ausência passada da infecção pelo HPV. A avaliação através de anticorpos que denotem o 
contato passado com a infecção pelo HPV, não é licenciada para uso clinico (apenas em 
pesquisas) e nem disponível comercialmente. Desta forma não existe uma justificativa 
presente para solicitação prévia de exame do captura hibrida para decidir se paciente deve ou 
não receber a vacina, a menos que tal metodologia faça parte de um protocolo de pesquisa ou 
ainda, de programa de rastreamento combinado com a vacinação.  

Desta forma, a ACIP se refere que pessoas que apresentem positividade para HPV 
através de captura hibrida ou mesmo alterações no exame de Papanicolaou ou ainda verrugas 
virais poderiam se beneficiar da vacinação adquirindo proteção contra outros tipos virais 
ainda não contraídos. 

Proteção Cruzada adicional e ação contra as verrugas genitais 
Esta propriedade foi demonstrada na publicação de uma das vacinas ( Harper, D – 

Lancet, 2006). Trata-se de primeira evidencia da proteção contra outros tipos de HPV além 
daqueles contidos nas respectivas VLPs a que se destinava a vacina. Desta forma foi 
observado que além da proteção contra os tipos 16 e 18 que são os principais envolvidos no 
mecanismo oncogênico, uma proteção adicional (cruzada) contra os tipos 45 e 31. Tratam-se 
dos dois tipos de HPV mais envolvidos na oncogênese cervical sequencialmente após os dois 
anteriormente referidos.  

Entre 518 participantes deste estudo que haviam tomado a vacina quando comparadas 
com 528 controles, foi observado uma eficácia vacinal de 94,2% para o HPV 45 e 54,5% para 
o HPV 31. Com isto abre-se uma perspectiva de quem utilizar a vacina poder apresentar ainda 
uma proteção adicional contra mais tipos de HPV envolvidos no câncer cervical. A explicação 
deste evento não está completamente esclarecida se foi ocasionada por algum componente 
vacinal ou pela proximidade filogenética destes tipos virais aos HPV 16 e 18 ou por ambos. 
Futuros estudos poderão melhor definir esta situação.  

Outro ponto a considerar é que uma das vacinas foi desenvolvida para prevenção de 
condilomas contendo VLP contra os vírus HPV 6 e 11 que estão envolvidos na maioria destas 
lesões. Embora sejam grupo de HPV ditos não oncogênicos e que os condilomas possam 
desaparecer espontaneamente em cerca de 30% dos casos, a presença de tais lesões, denota 
um efeito esteticamente desagradável e seria interessante evitar o seu aparecimento. Alguns, 
entretanto referem que com o aparecimento das verrugas genitais, poderíamos ter uma espécie 
de marcador para outras DST e que com seu desaparecimento poderia causar menores taxas 
de diagnósticos das outras doenças transmitidas pela relação sexual. Neste particular cita-se 
Dempsay & Koutsky  que avaliando os prontuários de uma clinica de DST observaram que 
cerca de 25% de outras DST eram encontradas quando os pacientes chegavam a clinica com 
condilomas. Concluem que com o desaparecimento destes, devido as vacinação, haveria uma 
redução substancial do afluxo de pessoas para estas clinicas com isto diminuindo a 
oportunidade de diagnosticar e tratar outras enfermidades de transmissão sexual.   

 
 



 
Impacto no rastreamento e na incidência de neoplasias intra-epiteliais cervicais 
Um ponto de fundamental importância e bem definido é que enquanto os resultados da 

vacina utilizada em grandes populações e com vários anos de seguimento não forem 
observados, o rastreamento para o câncer cervical (Papanicolaou) deverá ser mantido. 
Eventualmente após algumas análises dos resultados vacinais, o rastreamento poderá ser 
ajustado em relação ao inicio da coleta e intervalo a ser realizado entre elas. Neste particular 
alguns modelos matemáticos tentam mostrar que no futuro com o uso da vacina poderiam ser 
iniciado o rastreamento mais tardiamente e o intervalo poderia ser de até 5 anos. Obviamente 
que futuros estudos serão necessários para se interferir na rotina de rastreamento do câncer de 
colo uterino realizada atualmente 

Em relação aos resultados da aplicação da vacina, é claro que para se avaliar o declínio 
da incidência do câncer cervical invasor, pelo longo tempo de evolução da enfermidade das 
lesões iniciais até as invasoras, teríamos que aguardar prazos longos de até 10 anos. Assim 
sendo, os estudos foram baseados no declínio da incidência das lesões consideradas pré-
invasoras. As lesões que inicialmente deverão mostrar sua redução, após a aplicação da 
vacina, serão as atipias de significado indeterminado, seguidas pelas neoplasias intra-epiteliais 
de baixo grau e posteriormente pelas de alto grau, pois o declínio das lesões invasoras apenas 
deverá ocorrer muito adiante.  

Os estudos de ambas as vacinas demonstram um redução significante das lesões pré-
invasoras tanto de baixo quanto de alto grau, e obviamente, que apenas após esta analise que 
os organismos governamentais controladores de medicamentos aprovam as vacinas para uso 
na população. 

Aceitabilidade e Implementação de Programas de Vacinação 
A imunização contra o câncer do colo uterino provavelmente ainda sofrerá várias 

barreiras. Para a aceitabilidade poderíamos considerar os quatro segmentos incluídos na figura 
4. Obviamente que o principal elemento a se considerar é o próprio indivíduo a ser vacinado. 
Neste  particular, nos casos dos adolescentes, poderão configurar uma barreira inicial na 
dificuldade de se tomar uma injeção intramuscular e ainda com 3 aplicação para que se 
cumpra o esquema integral. Importante ressaltar também o prazo entre as doses que pelo fato 
de ser relativamente longo poderia dificultar a adesão. Obviamente que  acopladas a outras 
vacinas como recomenda a ACIP poderia facilitar esta adesão.  

 
FIGURA 4 = Esquema dos segmentos envolvidos para a aceitação da vacina (figura 

elaborada pelo autor) 
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Outro ponto super importante é o convencimento dos genitores, do beneficio da vacina. 
Alguns acreditam que com a imunização poderia facilitar a liberalidade sexual e até mesmo 
incentivar seus filhos a se iniciarem precocemente nesta  atividade  

Cabe a nós profissionais da saúde orientar e expor as principais situações para auxiliar 
nesta definição. 

Em relação à aplicação da vacina em grandes populações, provavelmente seu alto custo 
- inclusive já definido para uma das vacinas -, seria uma dificuldade. Possivelmente a única 
situação que pudesse viabilizar seu uso através de programas de vacinação governamentais, 
seria . o interessante modelo que foi utilizado com a vacina contra o Rotavirus, onde a 
indústria farmacêutica colocou custos reduzidos e adequados para sua aquisição e utilização 
“em massa. Isto posto que a maioria da população mais susceptível ao câncer de colo uterino 
não teria condições financeiras de adquirir esta vacina.” .  

Por fim as sociedades civis organizadas, como por exemplo, a FEBRASGO, bem como 
os grupos que assessoram tecnicamente os órgãos governamentais, devem proximamente se 
reunir para  organizar normativas a respeitos da vacinação.  Tais diretrizes poderão ser guias 
úteis para a implantação de programas de imunização neste caso contra o câncer do colo do 
útero que tanto aflige as mulheres brasileiras. 

Como profissionais conscientes devemos nos inteirar de maiores informações e 
acompanhar o desenrolar dos estudos em andamento bem como outros que virão. Assim 
sendo, de forma consciente e no tempo adequado após termos uma opinião segura e abalizada 
e discutirmos o assunto com nossos colegas e pacientes podermos chegar a as conclusões 
sobre sua utilização.   
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