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Cancer de colo do uUtero é uma neoplasia altamente prevalente na nossa
populacao, ocupando o terceiro lugar no ranking das neoplasias malignas entre as
mulheres. E neoplasia de curso longo; desde a infeccdo primaria pelo HPV, até o
aparecimento das lesoes precursoras podem decorrer anos, € para o cancer, até
décadas. Medidas efetivas de prevencao primaria, com vacinacao e, secundaria, com
diagnostico precoce, sao fundamentais para diminuicao da incidéncia e mortalidade
por esta neoplasia.’

A prevencao secundaria, com métodos de rastreamento, pode detectar a
infeccao pelo HPV de alto risco oncogénico, mesmo antes de alteracées morfologicas
no colo uterino. As estratégias no rastreio do cancer de colo uterino sao a citologia
oncética, o conhecido exame de Papanicolaou, e os testes de biologia molecular, ou
teste de DNA-HPV.'
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Citologia oncotica cérvico-vaginal (Papanicolaou)
O mais utilizado método em todo o mundo, quando realizado de forma organizada

na populacao alvo, atingindo cobertura de mais de 50%, ha queda para trés mortes
em 100.000 mulheres/ano.’

Aforma mais antiga, a citologia convencional, é feita com deposicao do material
cervical em lamina de vidro; atualmente, o material é semeado em meio liquido.
Nessa forma, com a centrifugacao e preparo do material dispersado, ha melhora
da qualidade do espécime, com eliminacao de artefatos, células inflamatorias ou
sangue. Assim todo o material coletado do colo uterino é “lavado” neste meio, e
todas as células serao representadas.? Ja no método convencional, grande parte das
células coletadas acabam indo para o lixo no meio das cerdas da escova endocervical.
Os trabalhos tém demonstrado superioridade no diagndstico de anormalidades
escamosas através da utilizacao do meio liquido.?

A citologia oncotica, para deteccao de alteracdes, necessita de repeticoes
em intervalo regular. Isso decorrente de uma menor sensibilidade no diagndstico
de lesbes.

No Brasil a recomendacao do rastreio, de acordo com as Diretrizes do Ministério
da Saude, é iniciar aos 25 anos, e apos dois exames com intervalo anual, realizar a
cada trés anos, interrompendo-se aos 64 anos, desde que tenha feito dois exames
consecutivos com resultados negativos nos Ultimos cinco anos.*

Teste de DNA-HPV 5-9

Os exames de biologia molecular tém demonstrado superioridade no rastreio,
apresentam melhor sensibilidade, com taxas superiores a 90%. Tem alto valor preditivo
negativo, assegurando inexisténcia de doenca frente ao resultado negativo. Porém,
apresenta menor especificidade, pois quando positivo necessita utilizar outro teste
diagnostico para identificar a presenca ou nao de doenca.

Pode ser utilizado de forma isolada ou associada a citologia oncética, nesta
Ultima estratégia, conhecido como coteste. Tem como recomendacoes de utilizacao:

1 - rastreamento do cancer primario ou associado a citologia

2 - citologias equivocas como atipia de células escamosas de significado
indeterminado (ASCUS)*

3 - controle de cura apos tratamento das lesoes de alto grau*
*Obs: este assunto nao sera tratado aqui, pois temos objetivo neste capitulo, falar
apenas do rastreio.

No rastreamento, os trabalhos que compararam as trés estratégias, citologia,
citologia + teste de DNA e teste de DNA isolado, mostraram a superioridade na
utilizacao do teste de DNA, isolado ou associado a citologia, com menor incidéncia
cumulativa de cancer ao longo dos anos.>

Nao ha diferenca em termos de sensibilidade e incidéncia de cancer na utilizacao
conjunta com a citologia, pois todos os beneficios encontrados foram decorrentes do
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exame de biologia molecular. Além do mais, a utilizacao do teste de DNA assegura
maiores intervalos no rastreio, podendo chegar a cinco ou até dez anos, intervalo
este que nao pode passar de trés anos na estratégia com a citologia isolada. Manter a
citologia no rastreio junto ao teste de DNA encarece as acoes de saude e acrescenta
pouco beneficio no diagndstico. A citologia teria melhor indicacao como exame
reflexo, ou seja, no segundo tempo ap6s um teste de DNA positivo, para identificar
se ha doenca associada ou nao.>*°

Recomendacbes como estratégia de rastreio, conforme dossié publicado em
2018 pela FEBRASGO.®
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Hoje ja se estende a genotipagem (genotipagem estendida) para novos tipos de
HPV que sao considerados também de maior risco para neoplasia, com testes que
identifiquem o HPV 31, 33, 45, 52 e 58. Existem testes comerciais que os identificam
isoladamente ou em grupos.7

Algo que também se tem indicado com essas novas tecnologias de biologia
molecular € a realizacdao de autocoleta, ou por escova vaginal, ou por urina. A
autocoleta pode favorecer rastrear populacoes longinquas, que pouco acesso tem
a saude, onde o kit € encaminhado via correio, atingindo os confins do pais. Isso ja
é utilizado rotineiramente em alguns paises da Africa e mesmo na Australia, o que
atinge uma parcela da populacdao que nao era aderente as acoes de rastreamento.
A autocoleta apresenta sensibilidade de diagnodstico tdo boa quanto ao material
adquirido por profissional de saude. Porém, para esta estratégia € necessario que o
teste seja baseado em reacao de polimerase em cadeia (PCR).8

Em relacao aos testes de DNA-HPV: descrevemos o que nao se deve fazer ou
erros frequentes vistos nos atendimentos médicos: 5-9

1- Coleta em mulheres jovens abaixo de 25 anos. Justificativa: mulheres jovens
tém alta prevaléncia de infeccao com clareamento acima de 90% em até 2
anos de seguimento. A probabilidade da infeccao clarear € muito grande e
a presenca de infeccao nesta faixa etaria nao apresenta significado clinico
importante. Seu diagndstico pode levar a iatrogenia, excesso de exames,
estresse psicologico e tratamento.

2 - Coleta em lesdes diagnosticadas como alto grau. Justificativa: lesao de alto
grau sempre tem como agente o HPV de alto risco oncogénico, e identificar o
tipo nao muda a conduta, pois estas lesdes necessitarao de tratamento.

3- Coleta seriada de colo, vagina e vulva. Justificativa: o teste de DNA-HPV
tem importancia na estimativa de risco de lesdes em colo uterino. Além do
mais, as células esfoliadas do colo para outros sitios do trato genital darao a
positividade do teste. Entao, basta uma coleta realizada no colo uterino.

4 - Valorizacao dos numeros no exame de captura hibrida, como interpretacao
de maior risco de doenca. Justificativa: o niUmero apresentado nao tem como
diagnostico a carga viral, pois esse nUmero varia com a quantidade de células
esfoliadas e representadas. A importancia esta apenas se positivo ou negativo.

5 - Coletas seriadas a intervalos curtos. Justificativa: o nosso sistema imunolégico
necessita de tempo para clarear a infeccao pelo HPV. Quando se tem a
positividade, se for realizar novo exame como controle de cura, deve ser feito
com no minimo 6 meses, e depois com intervalo anual.

6 - Coleta com pesquisa de HPV de baixo risco. Justificativa: o teste de HPV tem
valor como estimativa de risco para cancer de colo uterino. HPV de baixo risco
nao tem poder oncogénico e desencadeia lesdes condilomatosas benignas.

Na recomendacao da Organizacdo Mundial de Saude, como estratégia para
erradicacao do cancer de colo uterino, a realizacao de dois testes de alta performance
como o teste de DNA-HPV entre 35 e 45 anos, pode reduzir a incidéncia de morte
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para menos de duas em 100.000 mulheres/ano.9 Acredita-se que o mundo estara
usando o teste de DNA-HPV como o melhor método para rastrear esta neoplasia. Nos
aguardamos ansiosamente a implantacao do método no nosso pais.
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