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RESUMO

No presente estudo foi realizado o levantamento retrospectivo de diagndstico citopatoldgico das lesdes pré-neoplasicas e
neopldasicas pela método de Papanicolaou e sua distribui¢do por faixa etdria das mulheres atendidas no periodo de 2003
a2008. Das 222.024 amostras analisadas, 3.674 (1,65%) foram classificadas como insatisfatérias, 206.439 (92,98%) foram
negativas e 11.911 (5,36%) apresentaram algum tipo de atipias nucleares. Dentre as alteragoes epiteliais atipicas, 6.437
(54,04%) foram de ASC-US e 210 (1,76%) de ASC-H; 3.264 (27,40%) de LSIL; 1.279 (10,74%) de HSIL; 131 (1,10%)
de SCC; 552 (4,63%) por AGC-US e 23 (0,19%) de AGC-H; 7 (0,06%) de AIS e 8 (0,07%) de ADENOCA. Quanto a
ocorréncia e distribuicdo dos diagnésticos de lesdes intraepiteliais escamosas e glandulares, de acordo com a faixa etdria
em intervalos de 5 anos, foi observada maior frequéncia de diagnéstico de LSIL entre as mulheres mais jovens (15-25 anos)
e os diagnésticos de ASC-US, ASC-H, AGC-US, HSIL, SCC e ADENOCA nas mulheres >50 anos de idade. As alteracdes
glandulares, como AGC-H e AIS, ocorreram em mulheres na faixa etdria entre 30-34 e 45-49 anos. Foram detectados dois
(0,16%) casos de HSIL em pacientes <14 anos e em 51 (3,99%) pacientes na faixa entre 15-19 anos. Os dados da presente
avaliagdo enfatiza a importancia de campanhas orientativas, rastreamento e seguimento das pacientes para garantir a
melhoria e a efetividade dos programas de prevengao.

Palavras-chave. rastreamento citoldgico, esfregaco cervical, método de Papanicolaou, faixa etdria.

ABSTRACT

The retrospective study on cervico-vaginal smears analyzed by Papanicolaou (Pap) test at Instituto Adolfo Lutz — Division
of Pathology, during the period from 2003 to 2008, was carried out. The diagnoses of pre-neoplasic and neoplasic lesions on
Pap smears were analyzed, according to the age groups distribution. Of the 222,024 analysed samples, 3,674 (1.65%) were
classified as unsatisfactory, 206,439 (92.98%) were negative and 11,911 (5.36%) presented abnormal cytology diagnoses. Of
those with abnormal cytology, 6,437 (54.04%) were classified as ASC-US, 210 (1.76%) as ASC-H, 3,264 (27.40%) as LSIL,
1,279 (10.74%) as HSIL, 131(1.10%) as SCC and 552 (4.63%) as AGC-US, 23 (0.19%) as AGC-H, 7 (0.06%) as AIS, and 8
(0.07%) were diagnosed as ADENOCA. The distribution of the squamous and glandular intraepithelial lesions diagnosis
in the age group ranging at 5-year intervals, showed the major frequency of LSIL among younger women (15-25 years
of age), and the diagnoses of ASC-US, ASC-H, AGC-US, HSIL, SCC and ADENOCA among >50 year- old women. The
glandular variations as AGC-H and AIS occurred in women at of 30-34 and 45-49 age groups. Two (0.16%) women with
HSIL were under 14 years of age, and 51 (3.99%) were from 15 to 19 years old. This study emphasizes the relevance in
implementing the educational campaigns, the patients screening and follow-up protocols for assuring the improvement
and the effectiveness of prevention programs.

Key words. cytology screening, cervical smears, Pap test, age group.
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INTRODUCAO

O cancer de colo uterino é o segundo tipo de cAncer mais
comum entre as mulheres, sendo responsavel pelo 6bito
de aproximadamente 230 mil mulheres por ano e sua
incidéncia é cerca de duas vezes maior em paises menos
desenvolvidos comparado com os mais desenvolvidos'.
Aproximadamente 80% dessas mortes ocorreram nos
paises em desenvolvimento®. Nos paises desenvolvidos,
onde os programas de rastreamento organizados
foram implantados, a incidéncia de cancer cervical tem
diminuido. Entretanto nos paises em desenvolvimento
ou subdesenvolvidos que nao tém acesso a programas de
rastreamento efetivos, o cancer cervical ainda é um dos
maiores problema de satde*’. Desde 1998, o Ministério
da Satde segue recomendag¢ao da Organizacao Mundial
da Satide (OMS) que propoe um exame citoldgico cervical
(Papanicolaou) a cada trés anos em mulheres de 25 a 59
anos de idade®.

O rastreamento populacional abrangente e cons-
tante pelo exame de Papanicolaou estd associado a uma
redugdo da mortalidade em mais de 70% em relagao
as populagdes fora da cobertura®. Provavelmente este
efeito se deve ao grande nimero de mulheres nas quais
foi detectada doenga em estddios mais precoces, em
que as chances de cura sio maiores, como: lesdo intra-
epitelial de baixo grau (LSIL), lesdao intra-epitelial de
alto grau (HSIL), atipias escamosas ou grandulares de
significado indeterminado nas quais nao se pode afastar
lesao de alto grau (ASC-H e ASG-H, respectivamente) ou
adenocarcinoma in situ (AIS)°.

O exame de Papanicolaou tem sido a principal
ferramenta na prevencao de cincer cervical hd mais de
cinquenta anos, o que proporcionou quedas expressivas
na incidéncia e mortalidade por esta doenga em muitos
paises’. Essa tendéncia foi atribuida aos programas de
rastreamento por este método difundido em muitos
paises. A acurdcia deste exame em detectar anormalidades
citoldgicas tem sido bastante questionada por apresentar
sensibilidade bastante varidvel (30% a 87%) e especificidade
entre 86% e 100%?, pelo método convencional. A real
sensibilidade é de aproximadamente 60% em programas
de rastreamento rotineiro’.

Para melhorar o desempenho dos exames cito-
patolégicos é necessario implementar programas de
controle de qualidade interno (CQI) e externo na rotina
diagnéstica, com o objetivo de reduzir resultados falso-
negativos'®!!. O CQI deve compor um conjunto de a¢des

sistematizadas e realizadas regularmente, que abrange o
monitoramento da adequabilidade da amostra, revisao
hierdrquica dos esfregacos e revisao dos casos negativos.
A revisao dos esfregacos pela metodologia do roteiro de
critérios de risco (RCR) avalia as informagdes clinicas
relevantes, antecedentes e sintomas que podem ser
associados aos riscos para lesdes cervicais'>". A técnica de
revisdo dos esfregacos prévios negativos é o método CQ
recomendado pela Academia Internacional de Citologia'*
e, no Brasil, o Monitoramento Externo de Qualidade
(MEQ) foi elaborado a partir de recomendagdes do
Instituto Nacional do Cancer (INCA), com intuito de
oferecer aos laboratdrios da Rede Publica uma avaliacio de
desempenho nos diagndsticos citoldgicos do colo uterino
e fornecer fomentos para educacao continuada’.

O Programa de Prevengdo do cancer de colo
uterino tem sido uma estratégia bastante eficaz para o
rastreamento do cincer cervical. O objetivo deste estudo
foi avaliar a distribuicdo dos diagndsticos citopatoldgicos
das lesdes pré-neoplasicas e neoplésicas do colo uterino,
por faixa etdria, pertencentes a rotina do Setor de Citologia
Oncotica do Instituto Adolfo Lutz.

MATERIAL E METODOS

Foi realizado levantamento retrospectivo dos diagnds-
ticos pelo método de Papanicolaou em esfregagos cérvi-
covaginais, provenientes de mulheres que realizaram
exames pelo Sistema Unico de Satide (SUS), no periodo
de novembro de 2003 a outubro de 2008 avaliados pelo
Setor de Citologia Oncética da Divisao de Patologia,
no Instituto Adolfo Lutz. As amostras foram coletadas
com espdtula de Ayre e/ou citobrush, fixadas em
polietilenoglicol (Carbowax), nas Unidades de Saude,
e coradas pelo Método de Papanicolaou em nosso
laboratério. A classificagao utilizada para o diagnéstico
dos exames de Papanicolaou no periodo de 2004 a 2006,
foi de acordo com o Bethesda System, 2001. A partir de
2007, por recomendagdo do Instituto INCA, passou-se a
utilizar a Nomenclatura Brasileira para Laudos Cervicais
e condutas preconizadas'®. Com a nova nomenclatura,
foram incluidas as subdivisdes das atipias escamosas/
glandulares de significado indeterminado (ASC-US; AGC-
US), nido se podendo excluir lesao de alto grau (ASC-H/
AGC-H) respectivamente.

Neste periodo de cinco anos, 222.024 amostras
cérvicovaginais foram submetidas a avaliagao pré-analitica
sobre a adequabilidade da amostra para andlise segundo
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critérios recomendados pelo Ministério da Satide (MS)"
e pelos critérios estabelecidos no laboratdrio. A avaliagdo
analitica inclui os diagnésticos descritivos como: dentro
dos limites da normalidade/ alteragdes celulares benignas
reativas ou reparativas; ou classificadas como atipicas em
diferentes graus. Em todos os casos foi avaliada também
a microbiologia.

Para garantia da qualidade dos diagnésticos cito-
patologicos, o Setor de Citologia Oncética realiza revisao
das amostras como rotina, hd mais de 15 anos pelo CQI
através da metodologia RCR com consideragdes clinicas
relevantes e citoldgicas, segundo recomendagao do INCA'*
e revisao de 10% (R10%) dos diagndsticos negativos se-
lecionados aleatoriamente!*". Pela metodologia do RCR,
foram selecionadas amostras com base nas consideragdes
clinicas da requisi¢ao de solicita¢ao do exame: amostras
consideradas inadequadas para anélise; amostras com
diagndsticos suspeitos entre outras. Também foram rea-
lizadas revisoes de esfregacos cervicais prévios negativos
em mulheres com diagnéstico de ASC-H, HSIL, SCC,
AGC-H, AIS, ADENOCA e SCC™". Os diagndsticos pro-
venientes de mulheres com idade <14 anos a >50 anos
e inclusive as sem idade (s/idade) do periodo de 2004 a
2006, foram compilados por faixa etdria em intervalos
de cinco anos, analisados conforme a distribui¢do e
comparados ano/ano.

RESULTADOS

No total de 222.024 amostras analisadas no periodo de
novembro de 2003 a outubro de 2008, a classificacao das
amostras foi: 3.674 (1,65%) insatisfatorias, com variagao
de 0,59% (2005) a 2,82% (2008); 206.439 (92,38%)
negativas, com varia¢ao de 89,23% (2008) a 94,42%
(2005) e 11.911 (5,37%) com algum grau de atipia
nuclear (Tabela 1). Dentre os 11.911 casos com alteracdes
epiteliais atipicas, 6.647 (54,04%) apresentaram atipias
escamosas de significado indeterminado, possivelmente
nao neoplédsicas (ASC-US) e 210 (1,76%) mostraram
atipias escamosas de significado indeterminado, nas
quais nao se pode afastar lesao de alto grau (ASC-H);
3.264 (27,40%) lesao intraepitelial de baixo grau (LSIL),
1.279 (10,74%) lesdo intraepitelial de alto grau (HSIL);
131 (1,10%) carcinoma de células escamosas (SCC); 552
(4,63%) atipias glandulares de significado indeterminado,
possivelmente ndao neopldasicas ou (AGC-US), 23 (0,19%)
atipias glandulares de significado indeterminado, nas
quais ndo se pode afastar lesao de alto grau (AGC-H),
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7 (0,06%) adenocarcinoma in situ (AIS) e 8 (0,07%)
adenocarcinoma (ADENOCA) (Tabela 2).

A distribuicdao dos diagndsticos das lesdes
intraepiteliais escamosas e glandulares, por faixa etdria
com intervalos de 5 anos, apresentou maior frequencia
entre LSIL nas mulheres mais jovens (17,25%, 22,79%
e 16,91%) no intervalo entre 15-29 anos de idade
respectivamente e os casos de ASC-US, ASC-H, HSIL,
SCC, AGC-US e ADENOCA nas mulheres > 50 anos.
Ja as alteragdes glandulares como AGC-H e AIS foram
detectadas em mulheres na faixa etdria entre 30-34 e
45-49 anos. Foram detectados 2 (0,16%) casos de HSIL
em pacientes <14 anos e 51 (3,99%) casos na faixa etdria
entre 15-19 anos.

O CQI revisou neste periodo de cinco anos 21%
das amostras citopatoldgicas, sendo que 9% foi pela
técnica de R10% e 12% pelo RCR.

DISCUSSAO E CONCLUSAO

Nos paises em desenvolvimento o cancer cervical ainda é
um problema de satide ptiblica. Provavelmente isso se deve
a limitagoes de recursos ou programas de rastreamentos
deficientes, tornando dificil a identifica¢ao do grupo etario
alvo para cobertura desses programas'’. No Brasil, apds a
implanta¢ao do Programa “Viva Mulher” em 1998, 0 INCA
exerce um importante papel na elaboracao de normas e
rotinas, bem como gera planejamento estratégico para o
programa'®.

Apesar das controvérsias nos dltimos anos,
sobre a sensibilidade e especificidade do método de
Papanicolaou em programas de rastreamento®, este ainda
tem demonstrado ser eficaz na preven¢do do cancer de
colo uterino. Para garantir a eficicia dos resultados dos
exames citopatologicos, foi realizada a rejeicao da amostra
na fase pré-analitica segundo critérios recomendados
pelo MS'; utilizamos também critérios estabelecidos
pelo Setor de Citologia Oncética®®, implementados a
partir do programa de controle de qualidade interno e
externo, bem como a capacita¢do e treinamento de novas
metodologias®. O CQI realizado pela metodologia do RCR
é considerado mais sensivel do que a revisao aleatéria de
10% na otimiza¢do em detectar lesdes precoce do cancer
do colo do utero'*".

No periodo analisado, amostras insatisfatdrias
foram detectadas em 1,65% dos casos. Em estudo anterior,
os autores relatam 2,54% de amostras insatisfatorias no pe-
riodo de 2005 a 2007, nas quais as principais causas foram:



Yamamoto LSU et al. Frequéncia de diagndstico de lesdes do colo uterino por faixa etdria em mulheres atendidas no Programa de rastreamento

Viva Mulher no periodo de 2004 a 2008. Rev Inst Adolfo Lutz, Sao Paulo, 68(1):126-32, 2009.

ool veocee

¥00'0 8
€000 L
0L0'0  €¢
6vC’'0 7SS
650°0 LEL
9/5'0 6LTL
oLY'L  ¥9z€E
600  0l¢
668'C  LEV9

086'C6 6£¥90C

GG9'L v/.9¢€

% oN

ool oLese
0 0
¥00'0 L
9€0°0 6
€8€°0 L6
£¥0°0 Ll
€650 0sl
¥89°L 10)7

9 72°0) 3¢€l
19L"y S0c¢l

vE€C'68  G8SCT

L18'C el

% oN

ool 6980¢€
0 0
€000 L
S0°0 7l
69€°0 il
620°0 6
6050 LS
259l 0lLS
€€70 L
ZSl'e €L6

6C5°'L6  15T8T

8LY'C S9L

% oN

ool 1 X447
S00°0 [4
2000 l

0 0
L81°0 6L
€€0°0 vl
7LED LS
€6el 885

0 0
VAN 9801

78L'T6 8916€

€59'C 0clLlL

% oN

ool S616S
G000 €
€000 14

0 0
€020 4
¥50°0 [43
L8t'0 98¢
veEY'L €48

0 0
¥08'C 8991

Sr'v6  8L19S

7650 413

% oN

ool SELV9
S00°0 €
€000 14

0 0
027’0 Lvl
101’0 59
GZ8'0 6¢S
'l 413

0 0
LVE'T 5051

6v6'€6 5209

6Cl'L 1444

% oN

|1ejol

800¢

L00¢C

900¢

S00¢

00¢

1elol

VOON3Iav

SIV

H-DDV

SN-25V

208

TISH

ST

H-OSV

SN-OSV

onieban

oloeyseSUl

8007 "IN0 B £007 "AOU 3p opolad ou ‘ds - zin7
0J|OpY 01N1ISU| Op BJIIOdUQ eI60|01ID) 3P J019S OU Sopezieal sieuibeaodIAdd sodibojoledold sodnsoubelp 1z zzz Sop oedinguisig °L ejeqel

129



Yamamoto LSU et al. Frequéncia de diagndstico de lesdes do colo uterino por faixa etdria em mulheres atendidas no Programa de rastreamento

Viva Mulher no periodo de 2004 a 2008. Rev Inst Adolfo Lutz, Sao Paulo, 68(1):126-32, 2009.

ooL 8 0oL (¢ 00L €¢ 00L ¢SS 00L LEL 00L 64CL 00L Pv9Ze O0OL OLc 0OL LEV9
0s'zL 1 0 0 0 0 vs'0 € €q'L ¢ €90 8 LE'O Tl 0 0 lE'0 0C
0S'L8 L 6crlL L v0'el € Sv¥'9¢ 9vlL  GL'LS /9 006l €vC¢ 089 <CCC vI'sE vL 8€'€C G0SL
0 0 LS'8T € 609C 9 L9Vl 18 Sv'LL Sl 889 88 ls's 08l 6L9 €l 98’8  0.S
0 0 6CYL 1 0L'8 ¢ 9/'GL /8 0svL 6l ze'el 8LL wL'L €g€T 8Y0L TC 08’6 1€9
0 0 6CvL 1 0L's ¢ LEYL 6L lz'zl 9l 00l 641 896 9lE G6'0L €¢ 95'0L 089
0 0 LS'8T € VL'l S 89'CL 0L ve's L €491 vlz SsL'TL 9y 8Y'0lL TC €L'0L 169
0 0 0 0 0L'8 ¢ 1S'8 LY 8’ G 60°Gl €61 1691 7SS  98'CL [T ¥9'€l 8.8
0 0 0 0 0L'8 ¢ GEY  we 0 0 ?9'6 €l e6L'CT vvL 000l LT €'yl 916
0 0 0 0 e | L' Gl 0 0 66'€ 1S GZ'LL €95 18'€ 8 L' €cs
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 91’0 ¢ 080 9¢ 0 0 9’0 €T
% oN % oN % oN % oN % oN % oN % oN % oN % oN
VOON3iav SIvV H-D5V SN-25V ]S TISH TIS1 H-DSV SN-JSV

[elol

apep! /5

0§ <

6v7-Sv

vv-0v

6&-S€

vE-0€

6¢-5¢

¥¢-0¢

61-G1

vl >

SOUR 0DUID 9P SO|eAIDIUI 3p elIela exie) Jod ‘dS - ZiNT 0}jopY 01N1AsU|
op ed1IodUQ eIBOJ01ID) 3p J019S OU  Sopezijeal ‘sedidjie sa0dealje WOoD SiediAlad sodibojoledold sodnsoubeip | L6 L] SOp oedinguisig "z ejeqel

130



Yamamoto LSU et al. Frequéncia de diagndstico de lesdes do colo uterino por faixa etdria em mulheres atendidas no Programa de rastreamento
Viva Mulher no periodo de 2004 a 2008. Rev Inst Adolfo Lutz, Sao Paulo, 68(1):126-32, 2009.

artefato de dessecamento, presenca de pidcitos, material
insuficiente, presenca de sangue e superposi¢ao celular®.

Neste estudo, observou-se que a frequencia de
LSIL foi maior na faixa etdria entre 20 a 24 anos (22,79%),
que corrobora os dados da literatura em que as lesoes de
baixo grau se concentram nas faixas etdrias entre 15 a 29
anos, com aumento significativo na faixa de 20 a 24 anos,
nao priorizada pelo Programa?"*%. A classificagao ASC-H
foi introduzida pelo Sistema de Informagao do cancer do
colo do utero (SISCOLO) a partir de 2006 e compilados
a partir de 2007'% nestes dois anos foram detectadas
estas alteracdes em 0,09% dos casos; estudos anteriores
relatam taxa de 0,3% de ASC-H?>?*. Barret et al.**
observaram que em 72% das pacientes com diagndstico
de ASC-H, apresentaram correla¢do cito-histolégica de
HSIL confirmando assim, a associagdo desta categoria
diagndstica com o risco para cancer cervical.

Alguns autores relatam que a taxa de exames com
anormalidades é menor nas mulheres com maior idade*.
Em nosso estudo, os diagndsticos mais frequentes nas
mulheres acima de 50 anos foram de ASC-US/H, AGC-
US, HSIL, SCC e ADENOCA. Estes achados enfatizam
a importancia da realizagdo do exame de Papanicolaou
peridédico em mulheres na perimenopausa, devido a
proporgao significante de lesdes precursoras desenvolvidas
neste grupo de idade®"’.

O conjunto dos achados diagndsticos através
de lesdes em fases iniciais, consideradas precursoras do
cancer do colo de ttero, desempenha importante papel no
processo de evolugao da doenga'’. Resultados indicam que
tais lesOes estao se apresentando mais frequentemente em
mulheres mais jovens (25 anos)**. Em nossa casuistica
sao relatados dois casos de HSIL em pacientes <14
(0,16%) e 51 (3,99%) na faixa etdria entre 15-19 anos.
Em estudo anterior Yamamoto et al.?' relataram 0,25% e
3,62% respectivamente nestas mesmas faixas etdrias. Os
resultados do presente estudo mostram que a frequéncia dos
diagnosticos atipicos vem aumentando progressivamente
ao longo dos dltimos anos, e em maior propor¢ao na
populagdo mais jovem; as lesdes escamosas de alto grau
(ASC-H, HSIL, SCC) sao mais frequentes nas mulheres
> 50 anos. Ja as lesoes glandulares de alto grau (AGC-H e
AIS) aparecem predominantemente nas mulheres da faixa
etaria entre 30-34 anos (Tabela 2). Os dados apontam que
a realizagao periddica do exame de Papanicolaou ainda é
o melhor meio para a detecgao de lesdes pré-neoplasicas,
mesmo com as limitagdes de cobertura populacional de
rastreamento®*?**%_ Por outro lado, estudiosos de paises

desenvolvidos tecem criticas severas quanto a sensibilidade
limitada do método citolégico".

Alguns tipos de Papilomavirus humano (HPV),
nos ultimos anos, tém sido responsabilizados pelo
desenvolvimento de neoplasias nas regides que comumente
infectam, compreendendo na mulher, principalmente a
regiao genital. Estudos recentes utilizando técnicas de
biologia molecular demonstram presenca do DNA-HPV
(tipos 16 e 18) em mais de 99,7% dos casos de cancer
cervical e atualmente ji estd bem estabelecido que a
infec¢ao pelo HPV é o fator central e causal do cancer do
colo do dtero®. A transmissao do HPV ocorre através do
contato sexual, sendo assim, é de extrema importancia
educar a populacdo quanto ao modo de transmissdo. Para
isso é necessario enfatizar os métodos preventivos, bem
como os comportamentos de risco. A educagdo visa tanto
a prevenc¢ao quanto a detec¢ao precoce da doenga?®?.

Concluimos que o método de Papanicolaou é
importante ferramenta para a detecgao do cancer de colo
uterino, principalmente quando realizado sob rigoroso
controle de qualidade interno e externo. Nossos dados
reforcam a necessidade de campanhas orientativas, follow-
up das pacientes e planejamento de futuras agdes para a
melhoria e efetividade dos programas de prevengao das
doengas sexualmente transmissiveis.
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