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RESUMO

Obijetivo

Avaliar a frequéncia de alteracdes cervicovaginais que acometem mulheres da regido
do Alto Uruguai.

Métodos

Foram avaliados dados de exames citopatoldgicos obtidos a partir de um sistema de
programa personalizado conhecido como Laudo & Imagem, propriedade de um
laboratério de referéncia da cidade de Erechim, Rio Grande do Sul, no periodo de
2007 a 2011.

Resultados

Dos 62 280 casos avaliados, 2 049 (3,3%) apresentaram alguma alteracao citolégica;
destes, 1 094 (53,4%) corresponderam a lesdo escamosa de baixo grau, 179 (8,8%) a
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lesdo escamosa de alto grau, 13 (0,7%) a carcinoma escamoso, 5 (0,2%) a
adenocarcinoma e 758 (37%) a atipias de significado indeterminado, que, no
seguimento, 360 (47,5%) corresponderam a lesdes benignas, 225 (29,7%) a lesoes
malignas; destas, 220 casos (29,02%) de lesdo escamosa intraepitelial de baixo grau,
4 casos (0,53%) de lesdo escamosa intraepitelial de alto grau e 1 (0,13%) de carcinoma
escamoso. Nao tiveram seguimento citopatolégico 173 (22,8%) casos

Conclusao

O estudo verificou que os dados encontrados nessa Regido assemelham-se aos
encontrados nacionalmente, o que justifica a importancia de incentivo ao rastreamento
e a prevencao por meio dos programas de rastreamento do exame citolégico para a
deteccdo precoce do cancer de colo uterino.

Termos de indexacdo: Neoplasia do colo do Utero. Esfregaco vaginal. Lesdes pré-
-cancerosas. Patologia.

ABSTRACT

Objective

To evaluate the frequency of cervical changes that affects women in Alto Uruguai, Rio
Grande do Sul.

Methods

We evaluated cytology findings of the National Health System, in a reference laboratory
in Erechim, Rio Grande do Sul at the period of 2007 to 2011.

Results

From 62,280 cases evaluated, 2,049 (3.2%) showed cytological changes, which in
1,094 (53.4%) corresponded to low-grade squamous intraepithelial lesions, 179 (8.8%)
and high grade squamous intraepithelial lesion, 13 (0.7%) squamous carcinomas, 5
(0.2%) adenocarcinomas and the 758 (37 %) of atypical squamous cell underteminated
significance Of atypical squamous cell underteminated significance, 360 (47.5%) lesions
were benign, 225 (29.7%) malignant lesions and of this cases, 220 (29.02%) cases of
low-grade squamous intraepithelial lesions, 4 (0.53%) cases of high grade squamous
intraepithelial lesion and 1 (0.13%) cases of squamous cell carcinoma. But, 173 patients
(22.8%) did not follow the cytopathologic screening.

Conclusion

In conclusion the study and found that the data found in this region are similar to
those found at the national level, justifying the importance of encouraging screening
and prevention through screening programs of cytological cervical early detection of

cervical cancer.
Indexing terms: Viaginal smears. Precancerous conditions. Uterine cervical neoplasms.
Pathology.
INTRODUCAO precursoras no colo do Utero, ao exame de mama,

aos cuidados médicos durante a gestacdo, parto e

Em qualquer parte do mundo, mulheres em . o
puerpério, bem como, ao uso de contraceptivos'.

idade fértil constituem um dos principais grupos de
usuarias dos servicos de saude privado e publico. O O Cancer no Colo do Utero (CCU) correspon-
fato se deve, basicamente, ao diagndstico das lesdes de a aproximadamente 10% das neoplasias malignas

Rev. Ciénc. Méd., Campinas, 23(2):65-73, maio/ago., 2014



ALTERACOES CITOLOGICAS CERVICOVAGINAIS 67

diagnosticadas na populacdo feminina mun-
dialmente, sendo a segunda causa de morte em
mulheres, superada pelo cancer de mama?. A
incidéncia desse cancer tem aumentado a cada ano;
80% dos casos novos ocorrem nos paises em
desenvolvimento, constituindo, portanto, um grave
problema de saude®. Para o ano de 2012, estima-se
que tenham ocorrido cerca de 17 540 casos novos
de CCU no Brasil, o que corresponde a uma taxa de
17 casos por 100 mil mulheres. O CCU representa o
segundo tumor mais frequente entre brasileiras, a
excecdo dos tumores de pele ndo melanoma, e
chega a ser o primeiro na regiao Norte, com taxa de
incidéncia de 24/100 mil mulheres), e também no
Rio Grande do Sul, com taxa de incidéncia de 28/
100 mil mulheres*>.

O carcinoma no colo do Utero é uma doenca
de evolucao lenta, previsivel, apresentando fases pré-
-invasivas, facilmente detectaveis pela citologia,
através do teste de Papanicolau, um exame de
screening que faz parte do rol de procedimentos
primérios de atencao a salde da populacao feminina.
Esse teste detecta alteracdes morfolédgicas através
de uma simples coleta de material na regiao escamo-
colunar, sendo o momento ideal para se comecar a
fazé-lo no inicio das relacoes sexuais®.

A infeccdo no trato genital feminino pelo
Human Papiloma Virus (HPV, Papiloma Humano)
¢ uma das doencas sexualmente transmissiveis
mais comuns; 0s subtipos oncogénicos - o HPV 16 e
HPV 18 -, sdo considerados os de alto risco em mais
de 99,7% dos casos’. A infeccdo viral por si sé ndo
é suficiente para desenvolver o CCU, mas a presenca
de fatores de risco, como sexarca precoce, nimero
elevado de parceiros sexuais, atividade do sistema
imunondlgico, uso de contraceptivos orais e in-
fluéncias hormonais impulsionam o desenvolvimento
dessa doenca®. Estima-se que de 75% a 80% da
populacdo feminina estara infectada pelo HPV 16
ou 18 até os 50 anos de idade. No entanto, na
maioria das vezes, essa infeccdo regride es-
pontaneamente, tornando-se persistente em apenas
5% a 10% dessas mulheres; em aproximadamente
1% delas ele progride para o carcinoma invasivo®.
Estudo desenvolvido por Bassal et al.’ concluiu que

a faixa etéria recomendada para a realizacdo do
controle citolégico deve ser entre 25 e 65 anos.

O periodo de evolucao de uma lesdo cervical
inicial para a forma invasiva e, por conseguinte
maligna, é de aproximadamente dez anos. Esse
periodo permite que acdes preventivas e eficientes
alterem o quadro epidemiolégico da doenca. A
vacina contra o HPV, comportamento sexual, idade
no momento do diagnéstico através da citologia e
pesquisa de Deoxyribonucleic Acid (DNA, Acido
Desoxirribonucléico)-HPV sao medidas de prevencao
priméaria e secundaria que poderao reduzir a
morbidade e mortalidade™. Sabe-se que as atuais
taxas de neoplasias podem ser reduzidas em até 40%
com as mudancas de comportamento relacionado a
salde e a fatores de risco, como abandono do fumo,
melhorias na dieta, atividade fisica regular, reducao
do consumo de alcool, medidas de protecdo contra
agentes cancerigenos, imunizacdo contra o virus da
hepatite B e controle do virus do HPV“. Essas acbes
sdo realizadas por meio da educacdo em saude,
deteccdo e diagndéstico precoce juntamente com
tratamento das lesdes precursoras no colo do Utero,
com consequente diminuicdo de sua morbimor-
talidade™"3.

As lesdes decorrentes da infeccdo pelo HPV
provocam geralmente alteracées morfoldgicas
caracteristicas, detectaveis pela citologia de raspados
cervicovaginais'. O Sistema Bethesda 2001 (TBS-
2001)" classifica as lesdes escamosas em Low Grade
Squamous Intraepithelial Lesions (LSIL, Lesao
Escamosa Intraepitelial de Baixo Grau) e High Grade
Squamous Intraepithelial Lesion (HSIL, Lesao
Escamosa Intraepitelial de Alto Grau), no entanto
também existem as atipias, classificadas de atipias
de células escamosas de significado indeterminado
(Atypical Squamous Cell Underteminated
Significance [ASCUS]), e atipias de células esca-
mosas, que nao excluem HSIL, entretanto, na pratica,
casos limitrofes podem ocorrer, gerando duvidas
entre subestimar ou superestimar um diagnéstico'.
A American Cancer Society (ACS) recomenda que o
rastreamento do cancer no colo do Utero tenha inicio
cerca de 3 anos apdés o inicio da primeira relacdo
sexual, ou antes dos 21 anos de idade, sendo feito
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anualmente por meio da citologia. Uma mulher que
tiver trés exames consecutivos anuais normais podera
se submeter ao rastreamento citoldgico a cada 2 ou
3anos'"8.

A simples presenca do virus e as lesdes
citoldgicas precursoras nao indicam a doenca: é
necessario avaliar o tipo viral e os fatores de risco
envolvidos para estimar o tempo de evolugao dessas
les6es'>1920 As mulheres com resultado citolégico
negativo e sem a presenca do DNA-HPV apresentam
um risco quase nulo de desenvolverem uma lesao
intraepitelial escamosa cervical de alto grau ou cancer
invasor. Porém, as que apresentam citologia negativa
e colo uterino morfologicamente normal, mas
infectadas pelo HPV, devem ficar alertas, pois o
significado clinico dessa infeccdo em relacdo ao risco
de vir a apresentar anormalidades citolégicas ou
histolégicas futuras ainda nao estad totalmente
esclarecido?'?2,

Do ponto de vista de satde publica, sabe-se
que a efetividade do programa de controle do cancer
cervical depende da cobertura populacional
alcancada; preconiza-se que, pelo menos, 90% das
mulheres sejam submetidas ao exame?. O Sistema
Unico de Saude (SUS) ¢ o sistema responsavel pela
acao basica de rastreamento nesse programa.

Na regido do Alto Uruguai, pouco se conhece
sobre os alcances dos programas de rastreamento
no cancer de colo uterino, o que justifica a ne-
cessidade de se estabelecerem esses parametros
nesse local. Assim, é de grande importancia o
rastreamento citolégico do cancer no colo do Utero
e de suas lesdes precursoras para que estratégias
preventivas de orientacdo na evolucdo das lesdes
sejam estabelecidas, bem como um tratamento
eficaz. O objetivo deste estudo foi avaliar, num
periodo de cinco anos, a frequéncia de alteracoes
citolégicas cervicovaginais precursoras de cancer do
colo do Utero em mulheres atendidas num laboratério
de referéncia da regido do Alto Uruguai Gaucho.

METODOS

O estudo é retrospectivo, transversal, de cinco
anos; foram analisados os resultados de exames

citolégicos cervicovaginais realizados no periodo de
2007 a 2011, provenientes de um laboratério da
cidade de Erechim (RS), que é conveniado com o
SUS e atende a populacdo da regido do Alto Uruguai.
Foi observada a frequéncia das alteracoes citoldgicas
cervicovaginais que acometem a populagdo feminina
atendida nesse laboratério.

O método utilizado correspondeu a coleta de
dados a partir de laudos de diagnoéstico citopa-
toldgicos. Foram analisados laudos citopatoldgicos
gue continham algum tipo de alteracao citologica
cervicovaginal, de acordo com a classificacao de TBS-
2001™. Foram incluidos diagnésticos de exames
cervicovaginais com resultados positivos ou suspeitos
de lesdes intraepiteliais e carcinoma, padronizados
segundo o sistema Bethesda. Foram selecionados
para a pesquisa os resultados com alteracdes pré-
-neoplasicas que continham células com carac-
terfsticas pré-malignas, e alteragcdes neoplasicas com
caracteristicas malignas. Os critérios de exclusao para
este estudo foram os resultados com diagnéstico de
negatividade para qualquer tipo de lesao in-
traepitelial. O seguimento das pacientes com
diagndstico de atipia foi realizado através de um
segundo exame apds seis meses para observar e
providenciar as devidas condutas clinicas, sendo esses
resultados também critérios de incluséo.

A anélise estatistica foi baseada na pre-
valéncia anual das alteracdes citoloégicas cervi-
covaginais e na sua relacdéo com os desfechos e o
tipo de lesdo encontrada. A prevaléncia foi calculada
por meio do software BioEstat versdo 5.0, que contém
varios aplicativos estatisticos, voltados sobretudo para
a area das Ciéncias Biologicas; esse software utiliza
o Intervalo de Confianca de 95% (IC95%) por meio
das varidveis obtidas através do sistema de programa
Laudo & Imagem (AKTTOM Sistemas Ltda). O Laudo
& Imagem reline, em um Unico ambiente, as fungdes
necessarias para elaboracdo de laudos fotograficos
e diagnosticos, centralizando-os em um banco de
dados que permite multiplas formas de consultas e
pesquisas para localizacdo e comparacdes de casos
e imagens lado a lado, em varias especialidades,
incluindo a citopatologia.
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Este estudo foi analisado e aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Regional Integrada do Alto Uruguai e das Missdes -
Campus de Erechim, reconhecido pelo Comité de
Etica em Pesquisa, sob Protocolo n® 053/PGH/11.

RESULTADOS

Durante o periodo analisado, foram realizados
62 280 exames de citologia cervicovaginal; do total
desses exames, foram obtidos 2 049 casos positivos
para algum tipo de lesdo, o que corresponde a
prevaléncia de 3,3% (IC95%=3,1-3,4%) (Figura 1).

Em relacdo a idade das pacientes, verificou-
-se que, tanto nas lesdes precursoras (ASC-US, ASC-
H ou AGC) quanto nas intraepiteliais, ndo houve
variacao na faixa etaria entre 17 e 60 anos.
Entretanto, nos casos de carcinoma epidermoide e
adenocarcinoma, a faixa etdria inicial acometida foi
mais avancada, englobando mulheres entre 35 e 55
anos.

Em relacdo aos 2 049 casos (3,3%) que
tinham algum tipo de alteracdo (IC95%=3,1-3,4%),
observou-se que a maioria deles apresentava lesdo
de baixo grau (LSIL), com 53,39% (IC95%=51,2-

Citologia cérvico-vaginal
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Figura 1. Distribuicdo das alteracdes citologicas cervicovaginais en-
contradas nos exames realizados no Alto Uruguai Gau-
cho (RS), no periodo de 2007 a 2011.
Nota: Anélise estatistica calculada no software BioEstat verséo 5.0.
Intervalo de Confianca (IC95%), prevaléncia de 3,3%
(1C95%=3,1-3,4%).

55,6%), sequida por lesao suspeita (ASCUS, ASC-H
ou AGUS), com aproximadamente 36,99%
(IC95%=34,9-39,1%). )4 8,74% (IC95%=7,5-10%)
corresponderam aos casos de HSIL, e foram
identificados 18 casos (0,9%) de lesdes invasoras,
em gue se observou carcinoma epidermoide invasor,
com 0,63% (IC95%=0,3-1%), e 5 casos (0,24%)
de adenocarcinoma de colo uterino, para os quais
nao foi possivel calcular o intervalo de confianca
devido a baixa prevaléncia (Figura 2).

No seguimento, dos 758 casos com suspeitas
para lesdes (ASC), que correspondem a 37 %, foram
encontrados 360 casos de lesdes benignas (ASCUS),
correspondentes a 47,49% (1C95%=43,9-51%); 225
casos de lesdes malignas (ASC-H), correspondentes
a 29,68% (IC95%=26,4-32,9%), e 173 casos de
pacientes sem seguimento citopatoldgico, o que
representa 22,82% (IC95%=19,8-25,8%) (Figura 3).

DISCUSSAO

No presente estudo, as mulheres avaliadas
estavam na faixa etéria entre 17 e 60 anos. Esses
achados sao equivalentes aos encontrados por Costa
et al.”* na cidade de Pelotas (RS), onde as lesdes
ocorreram de forma semelhante.

Casos positivos

- Atipias
Atipias _(36,59%>

’ Adenocarcinoma

Adenocarcinoma
(0,24%)

Ca. escamoso

Ca. escamoso (0.63%)

HSIL HSIL (8,74%)
LSIL

(53,39%)
LSIL

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

Figura 2. Distribuicao do percentual de casos alterados encontra-
dos no Alto Uruguai Gaucho (RS), no periodo de 2007
a 2011.
Nota: LSIL: Low-Grade Squamous Intraepithelial Lesions; HSIL: High
Grade Squamous Intraepithelial Lesion; Ca escamoso: Cancer
€scamoso.
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Conforme a distribuicdo dos casos avaliados
(Figura 1), observa-se um aumento crescente no
numero dos exames, exceto no ano de 2008; nos
trés anos posteriores, 2009 a 2011, o ndmero se
manteve constante, com leve aumento no ultimo
ano. Esse fato se deve, provavelmente, ao novo
incentivo realizado pelo “Programa Nacional de
Controle do Cancer do Colo do Utero”, intitulado
“Viva Mulher”. Esse programa foi criado em 1996,
guando o controle do cancer do colo do Utero foi
afirmado como prioridade na “Politica Nacional de
Atencdo Oncolodgica" e no “Pacto pela Saude”?.

No presente estudo, de acordo com os
resultados observados na Figura 2, verificou-se um
predominio das LSIL: 53,39%. Estudo anterior, feito
por Santos et al.?°, relacionando o teste de captura
hibrida para HPV e avaliagcao citolégica, obteve
resultado para LSIL de 52,00% nas amostras
positivas, resultado equivalente ao encontrado neste
estudo.

A frequéncia dos laudos de ASCUS é
considerada um indicador da qualidade dos exames

Suspeitas de Lesoes
70% 1
60% A —
50% A
40% A
30% 1
20% 1
10% 1

ASC-US (atipia Casos sem ASC-H (atipia
benigna) - 47,49% seguimento - maligna) - 29,68%
22,82%

LSIL - 29,02% HSLI - 0,53% [ Ca. escamoso - 0,13% I

Figura 3. Distribuicao dos tipos de lesdes encontradas nas pacien-
tes avaliadas no Alto Uruguai Gaucho (RS), no periodo
de 2007 a 2011.

Nota: ASCUS: Atipias escamosas de significado indeterminado; ASC-
H: Atipias escamosas que ndo podem excluir lesdo de alto
grau; LSIL: Low-Grade Squamous Intraepithelial Lesions; HSIL:
High Grade Squamous Intraepithelial Lesion; Ca escamoso:
Cancer escamoso.

de um servico. Com as normatizacdes recentes nos
critérios diagnosticos, os resultados de ASCUS devem
estar entre 3,00 a 5,00% do total de esfregacos
avaliados?®. A ocorréncia de percentuais maiores
sugere excesso de diagnosticos das alteracoes
reativas, benignas, inflamatorias e reparativas'®?2. A
prevaléncia de atipias celulares (ASCUS/ASC-H)
encontradas neste estudo foi de 3,3% e esta dentro
dos valores esperados e de acordo com a
literatura'®2°22, Porém, no estudo desenvolvido por
Roberto Neto et al.?¢, esse valor foi de 1,14%, menor
do que o esperado.

Diante desse fato, o diagnéstico de ASCUS,
mesmo na presenca de rigorosos critérios para o
adequado manejo clinico, permanece controverso.
Em estudo preliminar realizado anteriormente, os
autores observaram cerca de 70% das mulheres
portadoras de esfregaco com diagndéstico de ASCUS
e que ndo possuiam lesdo cervical visivel ao exame
colposcépico?”. Ressalta-se que 20% a 40% das
pacientes com diagndéstico de ASCUS provavelmente
teriam NIC associado, e entre 5% a 15% das vezes,
essa associacao poderia indicar lesao de alto grau'?2.
Embora raro, o esfregaco com diagnéstico de ASCUS
pode estar associado a presenca de um cancer oculto
em cerca de 0,1% dos casos, verificado em estudo
semelhante?’.

E importante que essas lesdes sejam
acompanhadas, pois, as vezes, podem evoluir para
casos graves. Estudos relatam a prevaléncia de HSIL
e cancer em 5,20% das mulheres com citologia
prévia de ASCUS, e entre 12,20% a 68,00%
naquelas com citologia ASC-H. E recomendado que
a colposcopia seja a primeira conduta na citologia
com ASC possivelmente ndo neoplasica, podendo
também o teste do HPV oncogénico ser (til¢. No
presente estudo, 8,74% dos casos de HSIL,
observados na Figura 2, sugerem acompanhamento
e realizacdo de novo exame citopatolégico no prazo
de trés meses, com o intuito de controlar uma possivel
evolucao.

Em estudo desenvolvido na Fundacdo Os-
valdo Cruz (Fiocruz), 65 pacientes com citologias su-
gestivas de HSIL e colposcopia insatisfatéria sem lesao
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visivel foram avaliadas através de conduta clinica
mais efetiva a fim de diminuir a probabilidade das
perdas antes do diagndstico e tratamento
adequados. Dessas pacientes na situacdo descrita,
33,8% apresentaram HSIL e 4,6% cancer confirmado
histologicamente. Das 65 mulheres do estudo, em
26,1% foi detectada lesdo intraepitelial escamosa
de baixo grau, 1,5% apresentou displasia glandular
e em 33,8% a citologia foi normal?*=°.

Neste estudo, os casos foram: 0,63% para
carcinoma escamoso e 0,24% para adenocarcinoma,
estando esses dados proximos aos resultados
encontrados em outro estudo realizado na cidade
de Santo Angelo (RS), em que, das 472 mulheres
avaliadas, a maioria delas - 449 (95,13%) -, teve
resultados negativos para malignidade, e, destas, 262
(55,51%) apresentavam alteracdes reativas. Das 23
(4,87%) pacientes com resultados alterados, 6
(1,27%) apresentavam ASCUS; 13 (2,75%), LSIL; 3
(0,64%), HSIL, e uma paciente (0,21%), carcinoma
de células escamosas'.

O diagnostico citopatolédgico periodico, pela
simplicidade, reprodutibilidade e baixo custo, tem
se mostrado de grande utilidade para triagem no
cancer do colo uterino na populacdo feminina.
Entretanto, esse método apresenta uma alta taxa
de falsos negativos na deteccao do CCU e suas lesdes
precursoras®?3.

CONCLUSAO

O achado de alteracdes citoldgicas na
populacdo estudada representa um alto indice de
lesdes precursoras do cancer no colo do Utero; esse
indice é semelhante aos encontrados a nivel nacional.

Do ponto de vista de satude publica, sabe-se
que a efetividade do programa de controle do cancer
cervical depende da cobertura populacional
alcancada. Na regido do Alto Uruguai (RS), pouco
se conhece sobre os alcances dos programas de
rastreamento no cancer de colo uterino, o que
justifica a necessidade de estabelecer esses
parametros nesse local.

Os programas de rastreamento sistematicos
da populacdo feminina por meio do exame citoldgico

do colo uterino tém sido uma das estratégias publicas
mais efetivas, seguras e de baixo custo para deteccao
precoce desse tipo de cancer, e tém o SUS como o
responsavel pela acdo basica do rastreamento.

Conclui-se que, de acordo com os resultados
do rastreamento verificados neste estudo, faz-se
necessaria a implantacdo de programas que
expandam a faixa etaria da mulheres avaliadas,
resultando no envolvimento de um maior ndmero
delas e reforcando, assim, a importancia do
rastreamento na prevencao do cancer do colo do
Utero
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