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Rastreamento anterior para
cancer de colo uterino em
mulheres com alteracoes
citoldgicas ou histologicas

Previous screening for cervical
cancer among women with
cytological and histological
abnormalities

RESUMO

OBJETIVO: Analisar a historia de rastreamento citoldégico anterior em
mulheres que apresentaram alteragdes citologicas e confirmacgdo histologica
para cancer cervical.

METODOS: Estudo transversal com 5.485 mulheres (15-65 anos) que se
submeteram a rastreamento para o cancer cervical entre fevereiro de 2002 a marco
de 2003, em Sao Paulo e Campinas, SP. Aplicou-se questionario comportamental
e foi feita a coleta da citologia oncologica convencional ou em base liquida. Para
as participantes com alteragdes citologicas indicou-se colposcopia e, nos casos
anormais, procedeu-se a biopsia cervical. Para investigar a associag@o entre as
variaveis qualitativas e o resultado da citologia, utilizou-se o teste de qui-quadrado
de Pearson com nivel de significancia de 5%.

RESULTADOS: Dentre os resultados citologicos, 354 (6,4%) foram anormais,
detectando-se 41 lesoes intra-epitelial escamosa de alto grau e trés carcinomas;
em 92,6% revelaram-se normais. De 289 colposcopias realizadas, 145 (50,2%)
apresentaram alteracdes. Dentre as biopsias cervicais foram encontrados 14 casos
de neoplasia intra-epitelial cervical grau 3 e quatro carcinomas. Referiram ter
realizado exame citologico prévio: 100% das mulheres com citologia compativel
com carcinoma, 97,6% das que apresentaram lesoes intra-epiteliais de alto grau,
100% daquelas com confirmagdo histologica de carcinoma cervical, € 92,9% das
mulheres com neoplasia intra-epitelial cervical grau 3. A realizacdo de citologia
anterior em periodo inferior a trés anos foi referida, respectivamente, por 86,5%
e 92,8% dessas participantes com alteragdes citologicas e histologicas.

CONCLUSOES: Entre as mulheres que apresentaram confirmagao histologica
de neoplasia intra-epitelial cervical grau 3 ou carcinoma e aquelas que nao
apresentaram alteragdes histologicas ndo houve diferenca estatisticamente
significante do nimero de exames citologicos realizados, bem como o tempo
do ultimo exame citoldgico anterior.

DESCRITORES: Neoplasias do Colo do Utero, diagnéstico. Diagnéstico
Precoce. Sobrevida. Programas de Rastreamento. Esfregaco Vaginal.
Estudos Transversais.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To examine previous Pap smear history in women screened
for cervical cancer with cytological or histological abnormalities.

METHODS: Cross-sectional study in a sample of 5,485 women (15-65 years
old) who self-referred to cervical cancer screening in Sao Paulo and Campinas,
Southeastern Brazil, between February 2002 and March 2003. A behavioral
questionnaire was applied and cervical specimens were obtained for testing
by Pap smears or liquid-based cytology. Women who had abnormal cytology
were referred for colposcopic examination and, if abnormal, for cervical punch
biopsy. To explore factors associated to cervical abnormalities Pearson’s chi-
was conduted square test at a 5% significance level.

RESULTS: Cytological abnormalities were found in 354 women (6.4%) and
included 41 high-grade squamous intra-epithelial lesions and 3 carcinomas;
92.7% were normal results. Colposcopy was performed in 289 women, and
145 (50.2%) showed abnormal results. Punch biopsies showed 14 cervical
intraepithelial neoplasias grade 3 and 4 carcinomas. Previous Pap smears
were reported in all women who had cytology suspected of carcinoma, 97.6%
of those with high-grade squamous intra-epithelial lesions, all women with
histological diagnosis of carcinoma and 92.9% of those who had cervical
intraepithelial neoplasias grade 3 histologically. Previous Pap smear in the
last tree years was reported by 86.5% and 92.8% of women with abnormal
cytology and biopsy, respectively.

CONCLUSIONS: There was no statistically significant difference regarding
the number of Pap tests and time since their last test between women with
histologically diagnosed carcinoma and cervical intraepithelial neoplasia grade
3 compared with those with normal cytology.

DESCRIPTORS: Uterine Cervical Neoplasms, diagnosis. Early
Diagnosis. Mass Screening. Survivorship (Public Health). Vaginal
Smears. Cross-Sectional Studies.

INTRODUCAO

Apesar de existirem estratégias eficazes para sua
prevengdo, o cancer do colo do Utero continua sendo
importante problema de satde publica, especialmente
nos paises em desenvolvimento, onde ocorrem 78%
dos casos desta neoplasia. Aproximadamente 371.200
novos casos sao registrados a cada ano em todo o mun-
do, fazendo com que o cancer cervical seja a terceira
neoplasia mais comum entre as mulheres."

As mais altas taxas de incidéncia ocorrem na América
Central (44,44/100.000), em algumas partes da Asia
(43,40/100.000) e no sul da Africa (40,44/100.000).
Na América Latina, a incidéncia também ¢ alta, va-
riando de 31,79/100.000 no norte, ¢ 27,69/100.000 no
sul do continente.'*!> No Brasil, o cancer cervical é o
terceiro mais freqliente entre as mulheres; em 2006,

estimou-se 19.260 casos novos ou 20 casos a cada
100.000 mulheres.?

A prevencdo do cancer cervical ¢ possivel, pois sua
evolugdo em geral ocorre de forma lenta, com fases
pré-clinicas detectaveis, exibindo expressivo potencial
de cura dentre todos os tipos de cancer. Entretanto, no
Brasil, uma grande parcela das mulheres ja se encontra
em fase avangada da doenga na ocasido do diagnostico,
limitando a possibilidade de cura.’

Este problema pode, em parte, ser explicado pela co-
bertura irregular dos exames em paises sem programas
de rastreamento organizados. Enquanto um segmento
da populacdo feminina se submete varias vezes ao
rastreamento, outros nunca foram rastreados.'> No
Brasil, parece estar ocorrendo tendéncia de aumento

* Instituto Nacional de Cancer. Coordenacao de Prevencao e Vigilancia. Estimativa 2006: Incidéncia de cancer no Brasil. Rio de Janeiro; 2005.
http://www.inca.gov.br/estimativa/2006/index.asp?link=conteudo_view.asp&ID=5

b Ministério da Salde. Secretaria Executiva. Programa Nacional Controle do Cancer do Colo Uterino. Controle do cancer do colo do dtero.
Brasilia; 2001. Disponivel em: http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/cancer_utero.pdf
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temporal no percentual de mulheres submetidas a pelo
menos um exame de Papanicolaou. Estudos realizados
nos anos 80 mostravam cobertura entre 53,1% e 68,9%.°
Ja um inquérito domiciliar realizado em 2003 eviden-
ciou cobertura de 92,9%,* embora ainda se observem
desigualdades regionais.

O cancer cervical habitualmente inicia-se como ne-
oplasia intra-epitelial cervical (NIC), uma condig¢do
pré-invasiva limitada ao epitélio cervical, conforme a
classificacao histologica, ou como lesdo intra-epitelial
escamosa, de acordo com o diagndstico citoldgico. O
exame histologico, normalmente realizado em bidpsia
cervical obtida na colposcopia, é aceito como o “pa-
drdo-ouro” para o diagnéstico do cancer cervical, pois
podem ocorrer discordancias entre ele ¢ a citologia.?

Historicamente, o rastreamento para o cancer cervical
¢ baseado no exame citologico do esfregaco cervical
(Papanicolaou), utilizado hd mais de 50 anos. Nos
paises onde ha eficientes programas de screening ¢é
possivel comparar as taxas de cobertura as curvas de
sobrevida para o cancer cervical, pois a identificagdo
de lesdes pré-malignas reduz a incidéncia e previne o
céncer em estadios mais agressivos.®

Apesar do sucesso na prevencdo do cancer cervical,
a citologia apresenta limita¢des, como os resultados
falsos-negativos, que apresentam implica¢des médicas
e legais e em saude publica.’

Ma qualidade das amostras e os erros de interpretacao
das laminas sdo responsaveis pelas limitagdes na sen-
sibilidade da citologia, cerca de 30% dos diagnosticos
histoldgicos de neoplasia intra-epitelial cervical grau
2 e 3 sdo negativos nos esfregacos citologicos.’ Cerca
de 10% das lesdes histologicamente classificadas
como neoplasia intra-epitelial cervical grau 1 (NIC1)
podem evoluir para NIC2 ou 3; estima-se que 22%
dos casos nao tratados de NIC2, por sua vez, possam
evoluir para NIC3. As mulheres com NIC3, que inclui
0 carcinoma in situ, apresentam risco substancial para
o cancer cervical invasivo. O objetivo dos programas
de rastreamento do cancer cervical ¢ identificar estas
lesdes pré neoplésicas e acompanha-las ou, quando
indicado, trata-las.'?

Observa-se que o cancer cervical ocorre com mais
freqiiéncia em mulheres que nunca se submeteram ao
rastreamento para esta neoplasia, entretanto, um estudo
realizado no Reino Unido, detectou que 47% dos casos
de cancer cervical invasivo (superior ou igual ao estadio
Ib) ocorreu em mulheres que apresentaram resultados
negativos em citologias recentes € com uma historia de
screening aparentemente adequada.'®
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O presente estudo teve por objetivo analisar a historia
de realizag@o de exame de citologia cervical prévia
em mulheres que se submeteram a rastreamento para
o cancer cervical e que apresentaram lesdes cervicais
citologica e/ou histologicamente confirmadas.

METODOS

Estudo descritivo transversal, parte do Latin American
Screening Study (LAMS). O estudo LAMS foi realiza-
do em trés centros brasileiros (Sdo Paulo, Campinas e
Porto Alegre) e em um centro na Argentina. Os dados do
presente estudo sdo parciais, do periodo entre fevereiro
de 2002 a margo de 2003, oriundos de dois centros loca-
lizados nos municipios de Sao Paulo e de Campinas.

Foram incluidas 5.485 mulheres entre 15 e 65 anos de
idade, com utero presente, que procuraram prevencao
do céncer do colo uterino. Excluiram-se as gestantes,
mulheres com historia de condigdo suspeita ou confir-
mada de imunossupressao, que estavam em tratamento
de condiloma, com diagndstico atual ou em tratamento
de neoplasia intra-epitelial cervical ou com diagndstico
de afec¢do maligna do trato genital inferior e as porta-
doras de deficiéncias que as impediam de compreender
o estudo ou responder ao questionario.

Aplicou-se questionario padronizado sobre informagdes
sociodemograficas, comportamentais e reprodutivas.
Todas as participantes foram submetidas a exame
pélvico que incluiu coleta de células cervicais para
realizacdo de citologia oncoldgica convencional ou
de base liquida.

As amostras coletadas foram examinadas pelo Labo-
ratorio da Divisdo de Patologia do Instituto Adolfo
Lutz de Séo Paulo e pelo Laboratério de Patologia do
Hospital da Faculdade de Ciéncias Médicas da Uni-
versidade Estadual de Campinas. As amostras foram
periodicamente submetidas a controle de qualidade em
dois laboratdrios europeus (Italia e Eslovénia).

A citologia cervical foi testada por duas formas:
convencional ou citologia em base liquida. Cada par-
ticipante foi submetida a apenas uma dessas técnicas.
A citologia em base liquida foi realizada somente no
centro de Sdo Paulo, em 1.628 mulheres (do total das
3.000 recrutadas nesse centro).

O esfregago citologico convencional foi constituido
de duas amostras, raspado ectocervical e endocervical,
colhidos com espatula de Ayre e escova endocervical. O
material foi imediatamente fixado ap6s a coleta com po-
lietilenoglicol e corado pelo método de Papanicolaou.

* Instituto Nacional de Cancer. Coordenacao de Prevencgao e Vigilancia. Inquérito domiciliar sobre comportamento de risco e morbidade
referida de doengas e agravos nao transmissiveis. Sintese da situagao da cidade de Sao Paulo em relacdo as demais capitais. Rio de Janeiro;
2004. Disponivel em: http://ww2.prefeitura.sp.gov.br//arquivos/secretarias/saude/morbidade/0001/InCA_2002_2003_alterada.pdf
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A citologia em base-liquida foi realizada por DNA-
Citoliq (Digene do Brasil), a amostra foi coletada com
escova endocervical e imersa em tubo com o meio
conservante UCM (Universal Collecting Medium,
Digene do Brasil) e processada conforme instrugdes
do fabricante.® As laminas foram coradas pelo método
de Papanicolaou. Os resultados foram classificados de
acordo com a classifica¢do de Bethesda 2001.%!

A colposcopia foi indicada sistematicamente para todas
as mulheres com alteragdes na citologia oncologica,
onde se considerou: células escamosas atipicas de sig-
nificado indeterminado, incluindo lesdes possivelmente
nao neopldsicas e aquelas onde ndo se pode afastar
lesdo intra-epitelial escamosa de alto grau (ASC-US),
atipias glandulares de origem indeterminada (AGUS),
lesdo intra-epitelial de baixo grau, lesdo intra-epitelial
de alto grau, e carcinoma. Todos os exames foram reali-
zados por colposcopistas certificados e experientes. Foi
realizado cuidadoso exame da cervix e da jungdo es-
camo-colunar um minuto apos aplica¢do de acido acé-
tico a 5%. Quando a colposcopia apresentou resultado
anormal, foram realizadas biopsias utilizando-se pingas
de saca-bocado, sendo retiradas amostras das regides
alteradas.” A descri¢do colposcopica foi consoante a
terminologia da International Federation of Cervical
Pathology and Colposcopy (IFCPC).?? Os resultados
das biopsias foram classificados de acordo com os
critérios definidos pela Classificagdo Internacional de
Tumores/Organizagdo Mundial de Satude.”

As participantes com alteragdo dos exames citologicos
foram encaminhadas para seguimento ou tratamento
apropriado para cada caso. As informagdes original-
mente quantitativas em estudo foram transformadas
em variaveis qualitativas e sdo descritas em valores
percentuais.

Para investigar a associa¢@o entre as variaveis quali-
tativas e o resultado da citologia, utilizou-se o teste de
qui-quadrado de Pearson com nivel de significincia
de 5%. As varidveis que apresentaram p<0,20 no
estudo de associacdo com o resultado da citologia no
teste de qui-quadrado foram incluidas na analise mul-
tivariada. No ajuste do modelo de regressao logistica
utilizou-se o método forward com o critério de maxima
verossimilhanca para sele¢do das variaveis. As odds
ratios das variaveis selecionadas e seus respectivos
intervalos de confianga de 95% sdo apresentados. O
pacote estatistico SPSS for v13.0 foi utilizado para as
andlises dos dados.

O estudo foi aprovado pelos Comités de Etica em Pes-
quisa do Hospital Leonor Mendes de Barros e da Facul-
dade de Ciéncias Médicas da Universidade Estadual de
Campinas, pela Comissao Nacional de Eticaem Pesqui-
sa e pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Saude Publica da Universidade de Sdo Paulo.
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RESULTADOS

A presente analise incluiu 5.485 mulheres, a média etaria
foi de 36,5 (=10,8) anos, sendo os principais grupos
etarios de 35 a 44 anos e 25 a 34 anos.

A caracterizagdo da amostra estudada segundo carac-
teristicas sociodemograficas, sexuais e reprodutivas
encontra-se na Tabela 1. Predominaram mulheres da
raca branca, que viviam com o parceiro sexual, escola-
ridade entre cinco e oito anos, € 92,1% das participantes
referiram ter realizado citologia oncoldgica em algum
momento da vida.

Foram perdidas 8 (0,1%) amostras de esfregacos, fican-
do disponiveis 5.477 exames e destes, 47 (0,9%) foram
considerados inadequados. Os resultados citologicos
revelaram-se normais em 92,7% das amostras coleta-
das. Entre as alteracdes citologicas a mais freqiiente
foi ASC-US (3,8%), seguida de lesdes intra-epiteliais
escamosas de baixo grau (LIBG — 1,4%), lesdes intra-
epiteliais escamosas de alto grau (LIAG - 0,7%), 0,4%
AGUS e trés carcinomas (0,1%), conforme Tabela 2.

A realizagdo de exame citologico anterior foi referida
por 92,2% das mulheres que apresentaram resultados
normais da citologia e por 92,6% das participantes que
apresentaram algum tipo de alteracdo citologica (ASC-
US, AGUS, LIBG, LIAG ou carcinoma). Nao houve
associacao estatisticamente significante entre a historia
prévia de realizagdo de citologia e o resultado da ci-
tologia no presente estudo (p=0,9). Todas as mulheres
com citologia compativel com carcinoma e 97,6% das
que apresentaram lesdes intra-epiteliais de alto grau
referiram ter realizado citologia prévia (Tabela 2).

Para as participantes que referiram citologia anterior,
avaliou-se a associacdo entre o tempo da realizagido
do ultimo exame citoldgico, o nimero de exames an-
teriores e o resultado de exame citologico. Para isto, as
anormalidades citologicas foram agrupadas em 3 gru-
pos: LIBG, atipias de origem indeterminada (ASC-US e
AGUS), LIAG e carcinomas. Nao se observou associa-
¢do estatisticamente significante nem entre o tempo do
ultimo exame citologico referido (p=0,395), tampouco
com o numero de exames anteriormente realizados
(p=0,052) e os resultados da citologia (Tabela 3).

Das 354 colposcopias indicadas por alteracdo da ci-
tologia 289 (81,6%) foram realizadas. Dentre todas
as colposcopias realizadas, 144 resultaram normais e,
portanto, ndo se realizou bidpsia e 145 (50,2%) col-
poscopias apresentaram alteragdes, sendo realizada a
biodpsia dirigida.

Do total das biopsias realizadas foram disponiveis 141
resultados, com a seguinte distribuicdo: 65 bidpsias
normais/colpite € 76 com as seguintes alteragdes: 40
NIC1; 18 NIC2, 14 NIC3 e 4 carcinomas. Observa-se
que 93% das participantes com resultados histologi-
cos compativeis com NIC3 (13 casos) e 100% dos
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Tabela 1. Distribuicdo percentual das participantes segundo
caracteristicas sociodemograficas, comportamentais e
reprodutivas. Sdo Paulo e Campinas, SP, 2002-2003.
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Tabela 2. Resultados da citologia oncoldgica cervical e
da bidpsia cervical em relagao a histdria de realizacao de
citologia prévia. Sdo Paulo e Campinas, SP, 2002-2003.

Caracteristica Categoria N %

abaixo de 25 969 17,7
25a34 1.566 28,6
35a44 1.608 29,3
45 a 54 1.114 20,3

55 ou mais 227 4,1

Faixa etaria

Raca Branca 3.711 67,9
Negra 549 10,0

Mestica 1.122 20,5

Outros 85 1,6

Escolaridade <4 anos 1.525 27,9
5 a 8 anos 1.886 34,5

9allanos 1.567 28,6

> 12 anos 496 9,1
Vive com parceiro Sim 3.881 71,0
Nao 1.589 29,0

Idade da 12 relacdo sexual <15 anos 1.176 21,5
16al17anos 1.358 24,8
18a19anos 1.297 23,7

> 20 anos 1.641 30,0

Ne°. de parceiros 1 2.574 47,0
20u3 1.968 35,9

4 ou mais 934 17,1

Contracepcao Nao 1.255 22,9

Hormonal 1.467 26,8
Outros 2.752 50,3

Contracepgao hormonal

om anos < 5 anos 842 57,8
5a 9 anos 347 23,8

> 10 anos 267 18,3

Ne°. de partos 0 2.209 40,3
1 1.061 19,4

20u3 1.515 27,6

4o0ub 460 8,4

6 ou mais 236 4,3

Histéria de IST anterior Nao 5.063 92,4
Sim 368 6,7

Ignorado 47 0,9

Papanicolaou prévio Sim 5.048 92,1
Nao 433 7,9

Tabagismo Nunca 3.552 64,8
Atual 1.070 19,5

Ex- fumante 856 15,6

Nota: houve variagdo do N conforme disponibilidade do
dado
IST: infecgdo sexualmente transmissivel

Realizacao de

Resultado citologia prévia
Sim  Nao Total*
Citologia N 5.076 4.676 398 5.074
Normal % 92,7 92,2 7,8 100,0
N 79 74 5 79
LIBG
% 1,4 93,7 6,3 100,0
N 210 189 19 208
ASC-US
% 3,8 90,9 9,1 100,0
N 21 20 1 21
AGUS
% 0,4 95,2 4,8 100,0
N 41 40 1 41
LIAG
% 0,7 97,6 2,4 100,0
N 3 3 3
Carcinoma
% 0,1 100,0 100,0
N 47 41 6 47
Inadequado
% 0,9 87,2 12,8 100,0
N 5.477 5.043 430 5.473
Total

% 100,0 92,1 7,9 100,0
Bidpsia cervical
N 66 57 8 65
Normal/cervicite
% 46,5 87,7 12,3 100,0

N 40 36 4 40

NIC 1

% 28,2 90,0 10,0 100,0

N 18 15 3 18
NIC 2

% 12,7 83,3 16,7 100,0

N 14 13 1 14
NIC 3

% 9,9 92,9 7,1 100,0

) N 4 4 4

Carcinoma

% 2,8 100,0 0,0 100,0

N 142 125 16 141
Total

% 100,0 88,7 11,3 100,0

LIBG: lesdes escamosas de baixo grau; LIAG: lesdes escamo-
sas de alto grau; ASC-US: atipias de células escamosas de
origem indeterminada incluindo leses possivelmente nao
neopldsicas e aquelas onde ndo se pode afastar lesdo intra-
epitelial escamosa de alto grau; AGUS: atipias glandulares de
origem indeterminada; NIC: Neoplasia intra-epitelial cervical
* Quantidade de participantes que forneceu informagéao sobre
citologia prévia.

carcinomas (4 casos) referiram ter realizado exame
citologico anterior (Tabela 2).

Dentre as participantes que apresentaram resultado de
bidpsia compativel com NIC3 ou carcinoma, 71,4% e
21,4% referiram, respectivamente, ter realizado citolo-
gia prévia no ano anterior e entre um a trés anos (Tabela
4). Nao houve associagdo estatisticamente significante
entre tempo de realiza¢do do ultimo exame citoldgico
e o resultado da bidpsia (p=0,73), tampouco, entre o
nimero de exames anteriormente realizados (p= 0,55)
com resultado de biopsia (Tabela 4).
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Tabela 3. Resultados da citologia oncolégica cervical segundo histéria referida do tempo da realizagdo do dltimo exame
citolégico e do ndmero de exames citoldgicos realizados em toda a vida. Sdo Paulo e Campinas, SP, 2002-2003.

Resultado de exame citolégico

Variavel
Normal ou inflamatéria  LIBG ~ ASC-US ou AGUS  LIAG ou Carcinoma
Tempo referido da realizagdo 0a12 N 2.380 41 108 19
B AN a
do dltimo exame citolégico % 521 58,6 543 514
(meses)
N 1.844 21 78 13
13 a36
%o 40,4 30,0 39,2 35,1
acima N 343 8 13 5
de36 o 7,5 11,4 6,5 13,5
N 4.567 70 199 37
Total***
% 100,0 100,0 100,0 100,0
Exame citoldgico referido** 123 N 1.433 31 71 18
a
% 32,1 44,9 36,2 50,0
N 1.306 19 51 9
4a6
% 29,3 27,5 26,0 25,0
acima N 1.723 19 74 9
de 7 % 38,6 27,5 37,8 25,0
N 4.462 69 196 36
Total***
%o 100,0 100,0 100,0 100,0

* Qui-quadrado=6,25 grau de liberdade=6 p = 0,395

** Qui-quadrado=12,50 grau de liberdade=6 p = 0,052

Nota: variagdo do N conforme disponibilidade dos dados, além da exclusdo das pacientes com resultados citolégicos
inadequados. Nos questiondrios, a informagdo do tempo do dltimo exame citolégico nao foi disponivel em sete casos, na
categoria LIAG ou carcinoma

Tabela 4. Resultados das bidpsias cervicais segundo histéria referida do tempo da realizagdo do dltimo exame citolégico e do
nimero de exames citoldgicos realizados em toda a vida. Sdo Paulo e Campinas, SP, 2002-2003.

Resultado de exame histolégico (bidpsia cervical)

Variavel - -
Normal / Cervicite NIC 1 NIC2  NIC3 e Carcinoma
Tempo referido da realizagdo do 0al2 N 31 18 10 10
P R a
Gltimo exame citoldgico* (meses) % 58,5 52,9 76,9 71,4
N 16 13 2 3
13 a36
% 30,2 38,2 15,4 21,4
Acima N 6 3 1 1
de 36 % 11,3 8,8 7,7 71
N 53 34 13 14
Total
% 100,0 100,0 100,0 100,0
Exame citoldgico prévio referido** 123 N 25 15 6 6
a
% 47,2 45,5 46,2 42,9
N 11 9 6 4
4a6
% 20,8 27,3 46,2 28,6
Acima N 17 9 1 4
de7 % 32,1 273 7,7 28,6
53 33 13 14
Total
% 100,0 100,0 100,0 100,0

* Qui-quadrado=3,581 grau de liberdade=6 p=0,733

** Qui-quadrado=4,898 grau de liberdade=6 p=0,557

Notas: houve resposta afirmativa para realizacdo de citologia anterior em todas as participantes com biépsias compativeis com
carcinoma, entretanto, em 2 destes casos, ndo houve informacio do tempo do exame anterior e do n°. de exames anteriores.
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NIC3 e carcinoma foram agrupados em uma tUnica
categoria pela relevancia clinica desses dois resulta-
dos e pelo pequeno niimero de casos de carcinoma.
Pelo mesmo motivo, os casos de carcinoma nao foram
classificados separadamente conforme o estadiamento
ou tipo histologico.

Encontrou-se associagdo estatisticamente significante
no teste de qui-quadrado entre resultado da citologia
(agrupados em duas categorias: normal e com alte-
racdes) e as seguintes variaveis: faixa etaria, raca,
viver com parceiro, idade da primeira relacdo sexual,
nimero de parceiros, historia de doenga sexualmente
transmissivel anterior e tabagismo. Nao apresentaram
associagdo com o resultado da citologia: escolaridade,
uso de contracepgdo, uso de contracep¢ao hormonal,
numero de partos e realizagao de citologia anterior.

As variaveis selecionadas na analise multivariada
estdo apresentadas na Tabela 5. As seguintes variaveis
estiveram significativamente associadas com o resul-
tado da citologia: a raca negra mostrou chance 1,5 vez
maior que as mulheres da raga branca; mulheres com
historia de doenga sexualmente transmissivel apresen-
taram chance 1,6 vez maior que as que negaram esta
condigdo; e as tabagistas apresentaram chance 1,4 vez
maior comparada as mulheres que referiram nunca ter
fumado.

Viver com companheiro relacionou-se negativamente
com resultados citologicos anormais, bem como iniciar
vida sexual em idade superior ou igual aos 18 anos em
relagdo as mulheres que referiram inicio anterior aos
16 anos (Tabela 5).

DISCUSSAO

Considera-se elevado o nimero de mulheres do presente
estudo (92,2%) que referiu ter realizado exame cito-
logico anterior, uma vez que os dois centros atendem
principalmente populagio dependente do Sistema Uni-
co de Saude (SUS). Em recente estimativa da cobertura
do exame citoldgico no Pais, observaram-se valores
entre 74% a 93%, entretanto, o percentual de realizagdo
desse exame no SUS oscilou entre 33% a 64%.* Outro
estudo, realizado na cidade de S3o Paulo, encontrou
cobertura de 68,9%.'? Entretanto, esses dois estudos
foram inquéritos domiciliares, cabendo citar a primeira
limitagdo da presente analise, onde as participantes es-
pontaneamente buscaram o rastreamento para o cancer
cervical. Portanto, a amostra do presente estudo pode
ndo ser representativa para o restante da populagio que
nao teve acesso aos hospitais, limitando a possibilidade
de generalizagdo dos resultados.
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Tabela 5. Odds ratios de fatores independentes associados aos
resultados da citologia de acordo modelo de regressao logistica
multivariado. Sao Paulo e Campinas, SP, 2002-2003.

Variavel N OR I1C 95%
Raga
Branca 3.629 1
Negra 538 1,544 1,121 2,126
Mestica 1.087 0,922 0,692 1,228
Outros 84 0,767 0,277 2,123
Estado civil

Sem companheiro  1.550 1

Vive com

. 3.788 0,760 0,604 0,956
companheiro

Idade da primeira relagao sexual
Abaixo de 16 anos  1.134 1

16 a 17 anos 1.322 0,932 0,696 1,247

18 a 19 anos 1.274 0,636 0,461 0,878

:fe“;'ooa”ngg'ma 1.608 0,589 0,431 0,805
IST prévia

Nao 4.938 1

Presenca de IST 356 1,677 1,169 2,405

Ignorado 44 1,596 0,563 4,523
Tabagismo

Nao fumante 3.466 1

Fumante 1.040 1,428 1,105 1,845

Ex-fumante 832 0,773 0,547 1,092

Nota: 47 casos excluidos, com resultado da citologia insa-
tisfatorio

Na analise multivariada, tanto as variaveis associadas
positivamente as alteragdes citologicas (raga negra, do-
enga sexualmente transmissivel anterior e tabagismo),
quanto os fatores de prote¢do (viver com companheiro
e ter iniciado vida sexual apos os 18 anos) tém sido
exaustivamente descritas como fatores respectivamente
de risco e de protegdo para a infec¢do por HPV.!37

Quanto ao tempo de realizagdo do ultimo exame ci-
toldgico anterior a inclusdo no estudo, a maioria das
participantes com alteragdes citologicas referiu exame
prévio em periodo de até trés anos. A recomendag@o
de screening no Brasil® e em paises como o Canada’
¢ de intervalos de trés anos, apos dois exames anuais
consecutivos negativos.

Para serem incluidas no presente estudo, as parti-
cipantes ndo poderiam apresentar diagnostico atual
ou estarem em acompanhamento ou tratamento de
neoplasia intra-epitelial cervical ou com diagndstico
de afeccdo maligna do trato genital inferior. Portanto,

# Instituto Nacional de Cancer. Coordenacao de Prevengao e Vigilancia. Inquérito domiciliar sobre comportamento de risco e morbidade
referida de doengas e agravos nao transmissiveis. Sintese da situagao da cidade de Sao Paulo em relacdo as demais capitais. Rio de Janeiro;
2004. Disponivel em: http://ww2.prefeitura.sp.gov.br//arquivos/secretarias/saude/morbidade/0001/InCA_2002_2003_alterada.pdf

b Ministério da Salde. Secretaria Executiva. Programa Nacional Controle do Cancer do Colo Uterino. Controle do cancer do colo do dtero.
Brasilia; 2001. Disponivel em: http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/cancer_utero.pdf
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esses resultados poderiam refletir trés situagdes: (1)
ocorréncia de resultados falso-negativos nas citologias
prévias; (2) falha dos mecanismos de seguimento ou
tratamento inadequado dessas mulheres com lesdes
cervicais, caso as alteragdes ja houvessem sido anterior-
mente detectadas; ou ainda (3) a participante poderia ter
omitido diagndstico de patologia cervical anterior por
desconhecimento ou outra razdo. Uma das limitagdes
do presente estudo foi o fato de que se dispos somente
de informagéo fornecida pela participante, sem acesso
aos registros de prontuario dessas mulheres para verifi-
car arealizacdo de exame colposcopico ou tratamentos
anteriores, que auxiliaria confirmar ou refutar a segunda
e terceira hipdteses.

O numero de exames citologicos prévios referido pelas
participantes pode estar sujeito a vieses, como a nao
distingdo entre a coleta do exame citologico e simples-
mente a realizagdo de exame ginecoldgico. Ou ainda, a
possibilidade de a mulher superestimar a realizagdo de
exames citologicos por ser esta uma pratica preventiva
em saude esperada pela sociedade.'

Metade das participantes com citologia alterada refe-
riram realizacdo de mais de trés exames citologicos
durante a vida. A hip6tese de possivel resultado falso-ne-
gativo em citologia prévia ou de seguimento inadequado
de alteragdes cervicais anteriores deve ser aventada.

O resultado falso-negativo em um teste de rastreamen-
to € mais preocupante que o falso-positivo, ja que as
mulheres falso-negativas poderao ser perdidas e per-
manecerdo com risco de desenvolver cancer.? Apesar
da alta especificidade da citologia cervical para lesdes
de alto grau ou cancer, resultados de duas meta-analises
mostraram grande variagdo na sua sensibilidade, com
valores médios de 47% e de 58%.*!!

Algumas alternativas tém sido propostas no rastreamen-
to do cancer cervical, como a citologia em base-liquida
para ganho da sensibilidade do exame citologico. Nessa
técnica, todo o material celular coletado é acondicio-
nado em meio liquido, resultando em menor perda do
material e preservacdo das estruturas morfologicas
celulares.® Recente metanalise mostrou que as taxas
médias de espécimes inadequados encontradas, que
levam a convocagdo da mulher para a repeticdo do
exame, foram de 0,8% para a citologia em base-liquida
e 7,5 para a citologia convencional.'®

Outra alternativa para rastreamento ¢ a utilizagdo dos
testes moleculares para identificagdo do HPV. No entan-
to, seu alto custo e a elevada prevaléncia desta infecgao
nas mulheres em idade reprodutiva sdo limitagdes
que tornariam impraticavel o seguimento de todos os
casos positivos. Além disso, 80% das infecgdes serdo
transitorias, principalmente nas jovens, representando
investimento desnecessario.>’

Rastreamento para cancer cervical Rama C et al

Em funcéo disso, a captura de hibridos II (CHII), um
ensaio de hibridizacdo molecular para identificagdo
viral, tem seu uso proposto no rastreamento de mulheres
com 30 anos ou mais, adjunto a citologia e realizado
a cada trés anos. Nos casos de positividade da CHII,
faz-se necessario um seguimento mais intenso.'” Por
outro lado, o valor preditivo negativo ¢ alto para le-
soes de alto grau, quando se realiza um unico teste;
na vigéncia de dois testes negativos os intervalos para
rastreamento podem ser seguramente realizados com
maior intervalo de tempo.’

Para que haja efetiva redug@o na incidéncia do cancer
cervical os programas de rastreamento devem ser de
alta qualidade, organizados e com ampla cobertura da
populagdo. O rastreamento citoldgico organizado com-
preende agendamento e convocagao das mulheres, sis-
tema para pronto tratamento ou seguimento adequado
dos casos com alteragdes, educagao continua da equipe
que realiza a coleta e da que faz a leitura dos esfregacos
e publicacdo regular de manuais de procedimentos
técnicos para orienta¢do das equipes.>!¢!7

Entretanto, o custo de programas de rastreamento que
contemplem esses itens para sua real efetividade pode
ser impeditivo para os paises em desenvolvimento, onde
os recursos aplicados em satde publica competem com
outras questdes também prioritarias. Mesmo paises
desenvolvidos que dispdem de sistema de rastreamento
adequado ainda ndo conseguiram erradicar totalmente
o cancer cervical, que persiste em minorias economi-
camente desfavorecidas da populagdo.'®

A avaliag@o de programas de rastreamento citologico
para o cancer cervical, que se iniciaram na década de
1970 em oito paises da América Latina, inclusive o
Brasil, mostrou queda da mortalidade apds 20 anos
apenas no Chile e em Porto Rico.'

A presente andlise mostrou ndo haver diferenca estatis-
ticamente significante entre as mulheres que apresen-
taram confirmacao histologica (NIC3 ou carcinoma) e
aquelas que ndo apresentaram alteragdes histologicas,
tanto entre numero de exames citologicos realizados,
bem como no tempo de realizagdo do tltimo exame.
Isso reforga a necessidade de real pratica de controle de
qualidade nos programas de rastreamento para o cancer
cervical ja existentes, além de efetivo seguimento e
tratamento dos casos detectados com alteragdes.

Tendo em vista que os programas de rastreamento para
o cancer cervical devem prevenir o cancer e nao ape-
nas reduzir a mortalidade, os casos diagnosticados em
estadio dois ou mais deveriam ser considerados falha
do programa de rastreamento, tendo-se que realizar
auditoria do rastreamento anterior dessas mulheres.!”

Em conclusdo, os resultados da presente analise
evidenciam a necessidade de estudos especialmente
desenhados para avaliagdo da qualidade dos programas
de rastreamento para o cancer cervical no Pais.
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