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RESUMO

As neoplasias intraepiteliais cervicais representam a fase pré-tumoral da neoplasia
invasiva do colo uterino; sao identificadas por citologia e testes de DNA-HPV e con-
duzidas por intervencoes ambulatoriais. A perspectiva de estimativas de risco, para
abordagem de tais lesoes, constitui uma verdadeira mudanca de paradigma, tendo
em vista que as recomendagoes serao baseadas em riscos, nao em resultados.

ABSTRACT

Cervical intraepithelial neoplasms represent the pre-tumor phase of invasive cervical
cancer; identified by cytology, HPV-DNA testing and conducted by outpatient inter-
ventions. The perspective of risk estimates, to address such injuries, constitutes a true
paradigm shift, considering that recomendations will be based on risks, not results.

1. Universidade Federal de
Uberlandia, Uberlandia, MG, Brasil.

Conflitos de interesse:
Nada a declarar.

Autor correspondente:

Roberto de Oliveira Galvao

Av. Joao Naves de Avila, 2121, Santa
Monica, 38408-100, Uberlandia, MG,
Brasil
galvao.roberto@yahoo.com.br

Como citar:

Galvao RO. Neoplasia intraepitelial
escamosa cervical: abordagem

por estimativas de risco. Femina.
2022;50(7):428-34.

428 | FEMINA 2022;50(7):428-34

INTRODUCAO

As neoplasias intraepiteliais escamosas cervicais, especificamente de alto
grau (HSIL/NIC 2/3), vém sendo abordadas, desde meados do século 20, por
um conjunto de agdes intervencionistas e/ou de seguimento, que de tempo
em tempo passaram por modificacoes e ajustes, sancionados por evidéncias
concretas, que tiveram como objetivo aprimorar o diagnostico oportuno e
o tratamento adequado; esses aspectos sao impactantes e com resultados
imediatos na diminuicao das doencas invasivas do colo uterino. Tais inicia-
tivas foram marcadas por: invencao do colposcopio em 1921, por Hinselmam;
desenvolvimento do teste de Papanicolaou em 1942; introducao do rastrea-
mento para o cancer cervicouterino em 1955, nos Estados Unidos da Ameérica;
identificagao do agente etiologico, por biologia molecular, nas lesoes intrae-
piteliais e invasivas cervicais; otimizacao de liquidos especiais para citologia
em meio liquido e testes de DNA-HPV. Em resposta a essa corrida evolutiva, o
tratamento com amputacao conica hospitalar, para tais lesoes, cedeu espaco
a técnicas excisionais em regime ambulatorio-hora, realizadas por cirurgia
de alta frequéncia - exérese da zona de transformacao (CAF-EZT).

RASTREAMENTO

A abordagem das HSIL/NIC 2/3 em nosso pais inicia-se, na imensa maioria
das pacientes, por rastreamento oportunisco, no qual um grupo expressivo
de mulheres, muitas vezes as mesmas, repetem a respectiva triagem, vez
ou outra, antes do momento oportuno, em detrimento de um pequeno
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grupo, possivelmente, de maior risco, que termina por
preterir o respectivo exame, seja por limitacoes de na-
tureza socioecondmica e cultural e/ou por decisoes de
foro intimo. Dessa forma, o rastreamento ideal, de base
populacional, deve ser implementado, a cada triénio,
apos dois ou trés exames colpocitologicos anuais nor-
mais, obedecendo a normatizacoes que vao de uma
adequada coleta de material do ectocérvix, endocér-
vix e paredes vaginais, com periodicidade regular, em
grupos populacionais organizados, de 25 a 64 anos de
idade, até uma avaliagao citologica de exceléncia, ten-
do como objetivo final rigoroso controle de qualidade
em todos passos da cadeia e com perspectivas de uma
cobertura maxima.

Teste de Papanicolaou - Uma das mais expressivas
genialidades, em medicina, daquela metade de século
(em plena Segunda Guerra Mundial) & o recurso prope-
déutico que utilizamos, diuturnamente, com o objetivo
de rastrear a neoplasia de colo e as respectivas lesoes
precursoras. Em que pesem sua relativa facilidade de
instalacdo e a adequacdo de custos (aspectos também
responsaveis pela longevidade), comeca a ficar evidente
a nao desprezivel menor sensibilidade, quando com-
parada com recursos nao morfologicos, tanto na tria-
gem quanto no seguimento pos-tratamento. Ainda as-
sim, nao € o momento para ser preterida, ao contrario,
a citologia é indispensavel no manuseio dessas lesoes
HPV-induzidas, especificamente no diagndstico oportu-
no e no seguimento pos-tratamento das HSIL/NIC 2/3,
situacoes em que, associada aos testes de DNA-HPV, au-
mentam a sensibilidade, a praticidade e a seguranca. A
citologia em meio liquido, a despeito de sua praticidade
para conservacao conjunta de células para estudo mor-
fologico, material para testes de DNA-HPV e outros mar-
cadores para doencas sexualmente transmissiveis, nao
apresenta especificidade e sensibilidade maiores que a
citologia convencional.”)

Testes de DNA-HPV - Com sensibilidade melhor que
a da citologia e alto valor preditivo negativo, identifi-
cam o agente etiologico de tais lesoes escamosas; esse
aspecto é importante na abordagem de uma patologia,
sabidamente, de transmissao sexual, frequentemente
transitoria, mas, quando persistente, por um tipo de
alto risco (aspecto identificado por genotipagem para
HR HPV 16, 18), assume caracteristicas genotipicas, ci-
tologicas, colposcopicas e anatomopatologicas compa-
tiveis com lesdes escamosas de alto grau e/ou doenca
invasiva, momento em que uma estimativa de risco?
(subsidiada por testes de DNA-HPV e citologia atuais,
confrontados com resultados pregressos de triagem)
permite recomendacoes baseadas em riscos, nao ape-
nas em resultados.?

e Rastreamento com testes de DNA-HPV,
em mulheres com 30 anos ou mais, e
normatizacoes que vao de particularidades
técnico-cientificas atualizadas a condicoes
econdmicas do ambiente médico-assistencial.
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e Teste primario de HPV - rastreamento apenas
com teste de DNA-HPV e/ou genotipagem para
16, 18, com elevadissimo valor preditivo negativo,
quase 100% (grande intervalo livre de doenca,
quando comparado com apenas citologia
negativa), permitindo longo intervalo de rastreio;
se negativo, podera ser repetido em cinco anos.?

e (Coteste - rastreamento concomitante com
citologia e teste de DNA-HPV, amostrados num
mesmo material; se ambos forem negativos
(com resultados anteriores negativos), o
intervalo de rastreio é de cinco anos.®

e Teste reflexo HPV - rastreamento com
teste de DNA-HPV, pos-citologia ASC-US,
no mesmo material amostrado.®*

e Teste reflexo citologia - triagem com citologia,
pos-teste primario de DNA-HPV positivo,
independentemente do genotipo, na mesma
amostra, para identificar pacientes que deverao
ser referenciadas para colposcopia.(*

e Genotipagem é a identificagao individual,
especifica de um ou mais tipos de
HPV, de um grupo de alto risco.

e Autocoleta de amostras - rastreamento para
pacientes com dificuldades (de maltiplas causas)
em se submeter ao exame especular, mas com
Otima aceitacao num contingente expressivo
de mulheres; a amostragem da vagina com
escova semelhante a cervical permite a coleta
de material para testes de DNA-HPV; a escova
é inserida, em seguida, em dispositivo (que
mantém as cerdas imersas em liquido adequado
para a conservacao de material para a biologia
molecular) que é devolvido a unidade de salde.

Colposcopia - Recurso propedéutico indispensa-
vel pos-rastreamento por citologia, testes de DNA-HPV,
quando sao encontrados, respectivamente: HSIL, ASC-H,
células glandulares atipicas (AGC) ou testes de DNA-HPV
positivos/genotipagem positiva para HPV 16, 18, além de
casos especificos de LSIL/ASC-US, também HPV positivos
e/ou com antecedentes de triagem relevantes. Nao se
trata de método de triagem e nem obrigatorio em to-
dos os exames ginecologicos. Tem como premissa basi-
ca a identificacdo do local a ser biopsiado e/ou definir
a geometria de resseccao em abordagens excisionais;
para tanto, é fundamental um laudo conciso, elucidativo,
abordando: posicionamento da juncao escamocolunar
(JEC); extensao e localizacdo da zona de transformacao
atipica — ZTA (ecto e/ou endocervical); além de carac-
teristicas em superficie (bordas, relevo, grau de aceto-
branqueamento, descricao sumaria de papilas, quando
alteradas, e avaliacao criteriosa de vasos). Todas essas
caracteristicas permitem, no maximo, um diagnostico
sugestivo, nunca patognomaonico. Por outro lado, nos ce-
narios em que ha evidente dissociagao citocolposcopica

FEMINA 2022;50(7):428-34 | 429



Galvao RO

(citologia HSIL, ASC-H, AGC e casos selecionados de LSIL,
ASC-US) e colposcopia sem achados maiores, com
JEC-ZTA, nao adequadamente avaliaveis, o estudo do
canal endocervical é indispensavel, seja por escovagao
(técnica usual em nosso pais, pela simplicidade e ade-
quabilidade do material) ou curetagem endocervical, nos
servicos que estao conseguindo material adequado com
esse método. Nao se deve esquecer que o padrao-ouro
dessa avaliacao de canal termina com a resseccao dele,
a despeito da nao desprezivel possibilidade de morbi-
dade obstétrica, que nao podera ser esquecida em pa-
cientes jovens ou em outras com paridade nao definida.
A biopsia colposcopica, muitas vezes em nimero maior
que um, dois e até mais de trés fragmentos, tem sido su-
gerida em alguns protocolos, que perdem praticidade e
qualidade de material quando confrontados com ressec-
coes diagnosticas excisionais, que muitas vezes, quando
bem indicadas, sao também terapéuticas; logicamente,
nao se esquecendo de correlacionar idade, definicao de
paridade e extensao da resseccao.

Principios basicos na abordagem das neoplasias
intraepiteliais cervicais por estimativas de risco

* Testes de DNA-HPV representam a base para
estratificacao da estimativa de risco, isolados
(teste primario) ou associados a citologia
(coteste), com melhor sensibilidade que
a citologia e alto valor preditivo negativo,
aspectos que permitem prolongamento nos
intervalos de acompanhamento e adiamento da
colposcopia para resultados de baixo risco.?)

* Aestimativa de risco é definida por resultados atuais
de testes de DNA-HPV e citologia, confrontados
com antecedentes pregressos de rastreamento,
resultados histopatologicos, idade da paciente e
condicoes de imunosupressao, se presentes.?

* Abordagem de forma semelhante para
riscos semelhantes, independentemente da
combinacao de resultados e/ou antecedentes
que definem a estimativa de risco.?

* Avaliacao criteriosa de risco-beneficio,
com vista ou Uuso parcimonioso de exames
no rastreio e na vigilancia e de méetodos
de tratamento na intervencao, quando da
abordagem por estimativas de risco.?)

e A abordagem se destina a pacientes
assintomaticas com resultados anormais
nos exames de rastreamento.?

* As estimativas de risco foram idealizadas nos
EUA, onde sdo de dominio plblico.?? Estao
disponiveis gratuitamente em nosso pais, de
forma que a introducao de tais estimativas nas
unidades de Colposcopia-CAF é dependente da
disponibilidade de testes de DNA-HPV e citologia
no servico publico, para rastreio e seguimento
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pos-tratamento, situacoes em que os referidos
testes sao frequentemente indicados por
pesquisadores brasileiros e associagoes médicas.

METODOS

A - Estimativas de risco da paciente

Definidas pelo risco de NIC 3+ imediato (a paciente se
apresenta com NIC 3+) e em cinco anos - probabilida-
de de desenvolver NIC 3+ nos cinco anos seguintes.>®
Tais estimativas foram geradas a partir de uma coor-
te longitudinal prospectiva com mais de 1,5 milhao de
pacientes com idades entre 25 e 65 anos, usando tes-
te de DNA-HPV (Captura Hibrida 2-Qiagen) e citologia,
acompanhadas por mais de uma década (2003-2017)
no programa de triagem Kaiser Permanente Northern
California (KPNC).%5® Esse estudo permitiu o rastrea-
mento, a intervencao e a vigilancia em um ndmero ex-
pressivo de pacientes, dando origem a um banco de
dados de risco que contempla um nimero significativo
de resultados mais relevantes vistos na pratica clini-
ca, de facil acesso ao publico, no formato de Tabelas
de Estimativa de Riscos - em Egemen et al.®”’ ou mais
abrangentes -, disponiveis gratuitamente na web (ht-
tps://CervixCa.nlm.nih.gov/RiskTables).?58 Os métodos
estatisticos para as estimativas de risco de NIC 3+, nas
inmeras combinagoes de resultados de testes atuais e
pregressos, que ultrapassam o0s objetivos deste artigo,
podem ser avaliados pelo leitor no artigo de Cheung
et al® Do ponto de vista pratico, é importante ressal-
tar que a abordagem é definida pelo risco imediato e
em cinco anos de NIC 3+; por outro lado, em algumas
combinagoes raras de resultados, nos quais poucos pa-
cientes desenvolveram NIC 3+, literatura, diretrizes an-
teriores e opiniao de especialistas definiram recomen-
dacoes.” Qutras consideracoes sdo importantes nessa
abordagem por estimativas de risco:

e Testes de DNA-HPV negativos reduzem o risco,
exceto quando a citologia € HSIL+: combinacao
rara — 0,01% com risco imediato de NIC 3+ de
25%; risco em cinco anos de NIC 3+ de 27%;®

e Genotipagem do HPV em mulheres HPV-positivas e
citologia pode melhorar a estratificacdo de risco;®

* Colposcopia para anormalidades de baixo
grau, que afasta NIC 2+ reduz o risco;®

¢ Antecedentes de resultado de DNA-HPV
positivo aumenta o risco, mesmo
com resultado atual negativo;®

e Antecedentes citologicos isolados nao sao tao
preditivos para NIC 3+, comparados aos testes
de DNA-HPV, portanto a citologia, por si so,
nao é usada para modificar recomendagoes
de abordagens subsequentes;®

e Tratamento prévio para NIC 2 e
NIC 3 aumenta o risco.®
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B - Abordagem das pacientes com neoplasia
intraepitelial escamosa por estimativas de risco

Tais pacientes sao oriundas de rastreamento atual por
citologia (Bethesda 2001), categorizada como: negativo
para lesdo intraepitelial ou malignidade (NILM); célu-
las escamosas atipicas de significado indeterminado
(ASC-US); lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau
(LSIL); células escamosas atipicas, nao podendo excluir
lesdo intraepitelial de alto grau (ASC-H); AGC e subcate-
gorias; lesao intraepitelial escamosa de alto grau ou pior
(HSIL+) e resultados inadequados. O status HPV foi de-
finido como negativo versus positivo para qualquer um
dos 13 tipos de HPV de alto risco agrupados (16, 18, 31, 33,
35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 e 68).%) Resultados histologicos
basearam-se na nomenclatura NIC? lembrando-se que
a Terminologia Escamosa Anogenital Inferior (LAST), que
adota a mesma terminologia para resultados citologicos
e histologicos, muitas vezes associada a terminologia
NIC (HSIL/NIC 2; HSIL/NIC 3; HSIL NIC 2/3), recomenda
0 uso de imuno-histoquimica para P16 para melhor es-
tratificacao de NIC 2, em pacientes abaixo de 30 anos,
nas quais medidas conservadoras serao mais facilmente
implementadas com p16 negativa.?

RESULTADOS

Pacientes com resultados atuais de teste de DNA-HPV
e citologia, associados a historia de triagem pregres-
sa (nem sempre conhecida), juntamente com resulta-
dos histologicos, além de idade e condicoes de imu-
nossupressao, se presentes, terao seus riscos atuais e
em cinco anos de NIC 3+ identificados em Tabelas de
Estimativas de Risco.?5®

O ponto de corte de 4% significa que pacientes
com riscos imediatos de NIC 3+ iguais ou maiores a
4% serao submetidas a uma intervencao - colposcopia
e/ou tratamento — o mais rapido possivel; se menores
que 4%, a uma vigilancia - teste de acompanhamento
(DNA-HPV ou coteste) - com intervalo de um, trés e cin-
co anos, a depender do risco de NIC 3+ em cinco anos
(Quadros 1 e 2).25®

DISCUSSAO

O tratamento imediato/acelerado é obrigatoriamente
excisional e podera ser executado por CAF, sem nenhu-
ma necessidade de biopsia colposcopica prévia, aos
moldes do classico “ver e tratar”; entretanto, a colpos-
copia nao podera ser preterida nessa abordagem, ten-
do em vista sua exceléncia na geometria da resseccao
em abordagens excisionais (Quadro 3).%%® Por outro
lado, o tratamento imediato/acelerado deve ser con-
traindicado para pacientes menores de 25 anos e muito
bem indicado para pacientes com paridade nao defini-
da, nas quais uma adequada relagao médico-paciente
e risco-beneficio devera ser considerada; dai que em
condicoes particularizadas a colposcopia com bidpsia
pode ser indicada.”
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Quadro 1. Abordagem por estimativas de risco

Risco imediato - NIC 3+ >= 4% = Intervencao->
Colposcopia/tratamento imediato/acelerado

Risco imediato — NIC 3+ = 4%-24% - Colposcopia

Risco imediato = NIC 3+ = 25%-59% -» Tratamento
imediato/acelerado ou colposcopia

Risco imediato — NIC 3+ = 60%-100% =
Tratamento imediato/acelerado

Risco imediato - NIC 3+ = <4% = Vigilancia = Teste de
DNA-HPV = Dependente do risco de NIC 3+ em 5 anos

Risco — 5 anos - NIC 3+ = <0,15% = Retorno em 5 anos

Risco — 5 anos - NIC 3+ = 0,15%-0,54% - Retorno em 3 anos

Risco = 5 anos - NIC 3+ = >=0,55% = Retorno em 1ano

Fonte: Perkins RB, Guido RS, Castle PE, Chelmow D, Einstein MH, Garcia F, et al.
2019 ASCCP risk-based management consensus guidelines for abnormal cervical
screening tests and cancer precursors. J Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):102-
312 Egemen D, Cheung LC, Chen X, Demarco M, Perkins RB, Kinney W, et al.
Risk estimates supporting the 2019 ASCCP risk-based management consensus
guidelines. J Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):132-43.%) Cheung LC, Egemen D, Chen
X, Katki HA, Demarco M, Wiser A, et al. 2019 ASCCP risk-based management
consensus guidelines: methods for risk estimation, recommended management,
and validation. J Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):90-101.9 Goodman A, Huh WK,
Einstein MH. Cervical cancer screening: management of results [Internet]. 2021
[cited 2021 May 21]. Available from: https://www.uptodate.com/contents/cervical-
cancer-screening-management-of-results” Demarco M, Egemen D, Raine-
Bennedett TR, Cheung LC, Befano B, Poitras NE, et al. A study of partial human
papillomavirus genotyping in support of the 2019 ASCCP risk-based management
consensus guidelines. ) Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):144-7.®

Quadro 2. Tratamento imediato/acelerado - indicagoes>®

Pacientes com risco imediato de NIC 3+ = 60%-100%

Pacientes com HSIL/HPV 16-positivas —
risco imediato de NIC 3+ = 60%

Pacientes subrastreadas por mais de 5 anos com HSIL/
HPV positivo - risco imediato de NIC 3+ = 64%

Pacientes com paridade definida e/ou
dificuldade de seguimento

Fonte: Perkins RB, Guido RS, Castle PE, Chelmow D, Einstein MH, Garcia F, et al.
2019 ASCCP risk-based management consensus guidelines for abnormal cervical
screening tests and cancer precursors. ) Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):102-
31.2 Egemen D, Cheung LC, Chen X, Demarco M, Perkins RB, Kinney W, et al.
Risk estimates supporting the 2019 ASCCP risk-based management consensus
guidelines. J Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):132-43.%) Cheung LC, Egemen D, Chen
X, Katki HA, Demarco M, Wiser A, et al. 2019 ASCCP risk-based management
consensus guidelines: methods for risk estimation, recommended management,
and validation. J Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):90-101.9 Goodman A, Huh WK,
Einstein MH. Cervical cancer screening: management of results [Internet]. 2021
[cited 2021 May 21]. Available from: https://www.uptodate.com/contents/cervical-
cancer-screening-management-of-results” Demarco M, Egemen D, Raine-
Bennedett TR, Cheung LC, Befano B, Poitras NE, et al. A study of partial human
papillomavirus genotyping in support of the 2019 ASCCP risk-based management
consensus guidelines. ) Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):144-7.®

A colposcopia nessa abordagem podera ter certo pro-
tagonismo quando caracterizada por alteragoes maio-
res, JEC/ZTA parcial ou totalmente identificadas, cenario
que permitira uma intervencao excisional (EZT), com ou
sem biopsia colposcopica prévia. Por outro lado, nas
discordancias citocolposcopicas, nessas pacientes com
risco expressivo, deve-se avaliar o canal, seja por es-
covacao, curetagem endocervical ou até resseccao, pa-
drao-ouro de avaliagdo nessas circunstancias. Por fim,
trata-se de um exercicio de bom senso, associando-se
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Quadro 3. Tratamento imediato/acelerado ou colposcopia -
indicagoes/exemplos

Pacientes com risco imediato de NIC 3+ = 25%-59%

Pacientes HSIL/HPV positivo - risco imediato
de NIC 3+ = 49% (historico desconhecido)

Pacientes ASC-H/HPV positivo - risco imediato
de NIC 3+ = 26% (historico desconhecido)

Pacientes HSIL/HPV negativo - risco imediato
NIC 3+ = 25% (historico desconhecido)

Fonte: Bastos JF, Vale DB, Zeferino LC. Rastreamento do cancer do colo do Gtero.
In: Cardial MF, Campaner AB, Santos AL, Speck NM, Barbosa MT, Martins CM,
editores. Manual de diagnostico e condutas em patologia do trato genital inferior.
Rio de Janeiro: Atheneu; 2018. p. 155-60.7 Egemen D, Cheung LC, Chen X, Demarco
M, Perkins RB, Kinney W, et al. Risk estimates supporting the 2019 ASCCP risk-
based management consensus guidelines. ] Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):132-
43.°) Demarco M, Egemen D, Raine-Bennedett TR, Cheung LC, Befano B, Poitras
NE, et al. A study of partial human papillomavirus genotyping in support of the
2019 ASCCP risk-based management consensus guidelines. J Low Genit Tract Dis.
2020;24(2):144-7.®

a experiéncia do médico: idade, definicao de paridade,
achados colposcopicos, resultados histologicos e desejo
da paciente (Quadro 4).5®

Grupo especial - Pacientes com
menos de 25 anos de idade

Faixa etaria em que nao ha indicacao de rastreamento
em nosso pais, possivelmente ja influenciada pela vaci-
nacao anti-HPV, que poderia apresentar nimeros mais
encorpados; ainda assim com nimeros expressivos de
infeccoes HPV-induzidas, transitorias; as lesoes intrae-
piteliais cervicais, nesse grupo, sao passiveis de expres-
sivas taxas de regressao. A abordagem nessa faixa etaria
@ um exercicio de bom senso, levando-se em conside-
racao a idade e suas possiveis taxas de regressao, rela-
cionadas com a excisao e suas esperadas repercussoes
obstétricas, logicamente, valorizando-se resultados col-
poscopicos relevantes (achados colposcopicos maiores,
posicao e extensdo da ZTA) e resultados histologicos
compativeis com HSIL/NIC 3+, ndo se esquecendo que
um ndmero nao desprezivel de NIC 2 comporta-se como
lesoes de baixo grau. Testes de DNA-HPV nao tém indi-
cacao nessa populacao.

Abordagem de pacientes com menos
de 25 anos de idade®@*™
* Pacientes com citologia HSIL/NIC 2/3; ASC-H,;
AGC; AIS = Primeira abordagem - Colposcopia.
 Citologia LSIL; ASC-US/HPV positivo; ASC-US sem
teste de HPV = Repetir citologia em um e dois anos.
» (Colposcopia - achados maiores, JEC visivel,
ZT1/2- Bidpsia/Conduta pos-histologia.
» Colposcopia — achados menores/sem
achados anormais/colposcopia vaginal
normal = Citologia 6-12 m/2 a.
* Histologia - HSIL/NIC2/3 »
Tratamento EZT/ou observacao.
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Quadro 4. Colposcopia - indicagoes/exemplos

Pacientes com risco imediato de NIC 3+ = 4%-24%

Pacientes ASC-US/HPV positivo - risco imediato
de NIC 3+ = 44% (historico desconhecido)

Pacientes LSIL/HPV positivo - risco imediato de
NIC 3+ = 4,3% (historico desconhecido)

Pacientes ASC-H/HPV negativo - risco imediato
de NIC 3+ = 3,4% (historico desconhecido)

Pacientes NILM/HPV 16, NILM HPV 18, positivo
- risco imediato para NIC 3+ = alto

Pacientes com risco imediato de NIC 3+ <4% =
Frequéncia da vigilancia = Risco de NIC 3+ em 5 anos

Pacientes com risco em 5 anos de NIC 3+ >= 0,55%
- Vigilancia em 1ano - Teste de DNA-HPV

Pacientes NILM/HPV positivo (historico desconhecido)
- Risco de NIC 3+ em 5 anos = 4,8%

Pacientes LSIL, ASC-US, NILM e HPV-positivo/
HPV pregresso negativo — Risco de NIC 3+ em 5
anos = 3,8%, 3,8% e 2,3%, respectivamente

Pacientes LSIL/HPV negativo (historico desconhecido)
- Risco de NIC 3+ em 5 anos = 2%

Pacientes com risco em 5 anos de NIC 3+ = 0,15%-
0,54% = Vigilancia em 3 anos = Teste de DNA-HPV

Pacientes ASC-US/HPV negativo (antecedentes
desconhecidos) = Risco NIC 3+ em 5 anos = 0,4%

Pacientes ASC-US/HPV negativo (antecedentes HPV
negativo) = Risco NIC 3+ em 5 anos = 0,36%

Pacientes com risco em 5 anos de NIC 3+ < 0,15%
- Vigilancia em 5 anos Teste de DNA-HPV

Pacientes sem citologia HPV negativo =
Risco NIC 3+ em 5 anos = 0,14%

Pacientes NILM/HPV negativo = Risco
NIC 3+ em 5 anos = 0,12%

Fonte: Bastos JF, Vale DB, Zeferino LC. Rastreamento do céncer do colo do Gtero.
In: Cardial MF, Campaner AB, Santos AL, Speck NM, Barbosa MT, Martins CM,
editores. Manual de diagnostico e condutas em patologia do trato genital inferior.
Rio de Janeiro: Atheneu; 2018. p. 155-60." Egemen D, Cheung LC, Chen X, Demarco
M, Perkins RB, Kinney W, et al. Risk estimates supporting the 2019 ASCCP risk-
based management consensus guidelines. ) Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):132-
43.9 Demarco M, Egemen D, Raine-Bennedett TR, Cheung LC, Befano B, Poitras
NE, et al. A study of partial human papillomavirus genotyping in support of the
2019 ASCCP risk-based management consensus guidelines. J Low Genit Tract Dis.
2020;24(2)144-7.©

* Histologia NIC 2 & Seguimento/citocolposcopico/
semestral/2 anos; EZT/se seguimento inadequado.

e NIC 2 persistente/2 anos = EZT.

 Histologia NIC 3/JEC-ZTA nao
totalmente visiveis - EZT.

e Histologia NIC 3 - pacientes com menos de 20 anos
- Seguimento citocolposcopico por dois anos.

¢ Histologia NIC 3 - pacientes com 21 a 24 anos =
EZT ou seguimento citocolposcopico até 25 anos.

e A abordagem por estimativas de risco devera ser
implementada a partir de 25 anos de idade.



Neoplasia intraepitelial escamosa cervical: abordagem por estimativas de risco

Grupo especial - Abordagem na gestagdo®"?

No periodo gravido-puerperal, 1% a 3% das neoplasias
invasivas do colo uterino sao diagnosticadas — metade
no pré-natal e o restante nos 12 meses pos-parto; dai a
importancia da continuidade do rastreio, por faixa etaria,
periodicidade, aléem de técnica adequada para a coleta
de colpocitologia com delicada escovacao do canal en-
docervical. O risco de progressao de lesoes intraepiteliais
de alto grau, para formas invasivas durante a gestagao, &
muito pequeno (0-04%), e a possibilidade de regressao,
muitas vezes, pode ser considerada no pos-parto.

Gravidas com citologia ASC-H, HSIL e AGC serao referen-
ciadas para colposcopia, onde poderao ser submetidas a
biopsia, Unica e exclusivamente, se houver sinais citolo-
gicos e colposcopicos sugestivos de invasao; se houver
evidéncias de lesao de alto grau, tais lesoes serao trata-
das a partir da oitava semana de puerpério; obviamen-
te, havendo dlvidas ou piora da imagem colposcopica, a
biopsia se impoe. Por outro lado, na auséncia de sinais
colposcopicos sugestivos de lesoes de alto grau e/ou in-
vasao, tais pacientes serao reavaliadas no puerpério.

Na gestacao, a indicacao de procedimento diagnos-
tico excisional (CAF/conizacdo), geralmente pos-hiopsia
com microinvasao ou adenocarcinoma in situ, so tera
indicacao quando a definicao do diagnostico impactar
0 momento, o tipo de parto e a decisao da continui-
dade ou nao da gestagao; caso contrario, essa decisao
é transferida ao puerpério; nas poucas indicacoes do
procedimento excisional, o segundo trimestre (142 a 202
semana) é o periodo ideal. Finalizando, em gestantes
com HSIL/NIC 2/3, a via de parto é de indicacao, absolu-
tamente, obsteétrica.

Grupo especial - Pacientes com imunossupressao

O grupo de pacientes com HIV, transplantadas de 6rgaos
solidos e de células-tronco hematopoiéticas, pacientes
com lUpus eritematoso sistémico, doenca inflamatoria
intestinal e doencas reumatologicas frequentemente
apresenta imunossupressao.

Recomendagdes para pacientes
com imunossupressao®?

e Primeiro rastreio = um ano apos o inicio de
atividade sexual & anual/3 anos= trienal a
seguir = citologia até 30 anos. = Citologia
anual ou coteste trienal a partir de 30
anos, durante toda a vida da paciente.

e Referéncia para colposcopia - ASC-US/HPV
positivo ou maior - Se teste de DNA-HPV
nao realizado = Repetir citologia em 6/12
meses = Se ASC-US+ = Colposcopia.

e Referéncia para colposcopia = Todos o0s
resultados de LSIL+ (ASC-H, AGC, AIS, HSIL)
independentemente de teste de HPV.

e Teste de DNA-HPV = Nao recomendado =
Pacientes com menos de 30 anos/HIV+

Cervical squamous intraepithelial neoplasia: risk estimation approach

Grupo especial - Pacientes pos-histerectomia

Pacientes com resultados histologicos (HSIL/NIC 2/3) pos-
-histerectomia sao originarias de tratamento de condicoes
benignas (miomatose, adenomiose, sangramento uterino
anormal, prolapso uterino de terceiro grau), com avaliagao
pré-operatoria incompleta; ou pacientes em tratamento de
HSIL/NIC 2/3, quando abordagens excisionais, ja realiza-
das, nao foram suficientes, ou nao mais exequiveis, ambas
as situacoes passiveis de doenca residual e/ou recorréncia.

Abordagem para mulheres histerectomizadas®"»

e HSIL/margens livres pos-histerectomia & Citologia
6 e 12 meses = Negativas = Citologia trienal.

e HSIL/margens comprometidas = Citocolposcopia
por 2 anos = Citologia anual = 5 anos =
Auséncia de recidiva = Rastreamento trienal.

e Em cenarios publicos e privados com
recursos economicos, testes de DNA-HPV com
maior sensibilidade e alto valor preditivo
negativo devem ser considerados.

Abordagem pos-histerectomia
com testes de DNA-HPV®@™)

e Teste de DNA-HPV anualmente/3 anos =
Teste positivo & Citologia/colposcopia.

e Teste de DNA-HPV/3 anos seguidos = Negativo
- Teste de DNA-HPV trienal/25 anos.

Grupo especial - Pacientes acima de 65
anos com anormalidades prévias®?

O rastreamento deve ter continuidade acima de 65 anos
em pacientes com historia de resultados anormais ou
tratamento de lesoes intraepiteliais e/ou invasivas,
principalmente pacientes com boa expectativa de vida.
Aproximadamente 20% das neoplasias invasivas de colo
ocorrem apos 0s 65 anos, periodo em que citologia, tes-
te de DNA-HPV e colposcopia sao menos sensiveis que
na pré-menopausa. Como recomendacao, estriol creme
vaginal por trés semanas melhora a adequabilidade do
material e facilita a colposcopia.

Vigilancia pos-tratamento de HSIL/NIC 2/3@"13)

Abordagem indispensavel, complementar o tratamento,
com o objetivo precipuo de identificar:

e Doenca residual - até 12 meses do
tratamento/doenca recorrente — apos 12
meses ou dois controles negativos.

Situacoes perfeitamente avaliaveis, levando-se em
consideracao a morfologia e a biologia molecular:

* Margens comprometidas/HSIL/NIC 2/3
- Citocolposcopia semestral/2 anos =
Normais = Citologia anual/5 anos;

e Exames normais = Citologia trienal =
20 anos. Persisténcia citocolposcopica
de tais lesoes = Nova resseccao;
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» Teste de DNA-HPV = Seis meses pos-tratamento =
Negativo-> Teste de DNA-HPV anual por trés anos;

» Teste de DNA-HPV = Positivo = Colposcopia = HSIL/
NIC 2/3 persistente = re-CAF = ou histerectomia.

Abordagem das lesoes HSIL/NIC
2/3 em tempos de COVID-19

Tendo em vista o expressivo potencial para complica-
coes respiratorias que cerca pacientes com COVID-19,
exigindo leitos de terapia intensiva e outros recursos na
assisténcia secundaria e terciaria, ja exauridos quase
em todo pais, a indicacao de abordagem nessas pacien-
tes com doenca intraepitelial deve obedecer a alguns
preceitos.

Abordagem de HSIL/NIC 2/3 em tempos de COVID-19

* Abordagem em ambulatorio-hora
em vez de hospital-dia.

* Procedimentos diagnosticos podem ser adiados
por até quatro semanas, quando se suspeitar de
invasao, e por volta de trés meses, quando se
tratar de doenca intraepitelial de alto grau;™ nas
pacientes com possiveis lesoes de baixo grau, a
abordagem pode ser adiada por 6 a 12 meses.

e Utilizar técnicas eletrociriirgicas com baixa poténcia
de corte e coagulacao (potencial de aerossol); se
possivel, usar técnicas nao eletrocirirgicas."”

e Usar evacuadores de fumaca.

* Testar todas pacientes com RT-PCR no
maximo dois dias antes do procedimento;
extensivo a equipe cirlrgica.

* Equipamento de protecao individual
para a equipe médica e a paciente.

CONSIDERACOES FINAIS

O apoio inconteste da Organizacao Mundial da Salde,
mundo afora, na pandemia de COVID-19, reavivou, rela-
tivamente as mulheres e a comunidade médica, o in-
teresse da instituicao em diminuir, expressivamente, a
incidéncia do cancer de colo uterino, ao propor em 2020
o fantastico 90-70-90 para os proximos 10 anos:

* 90% das meninas totalmente vacinadas contra
0 HPV até os 15 anos de idade - trata-se de
prevencao primaria cujo impacto ocorrera num
periodo nao muito curto, mas sabidamente é a
principal estratégia num contexto de futuro;

* 70% de cobertura da triagem com um teste de alto
desempenho, aos 35 anos e novamente aos 45 anos;

* 90% das pacientes com doenca intraepitelial de
alto grau deverao ser tratadas com abordagens
ambulatoriais, muito bem normatizadas,
adequadissimas as condicoes atuais de nosso
pais e que representam, num contexto imediato,
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a principal forma de evitar as esperadas invasoes.
Por fim, 90% das formas invasivas, continuarao a
ser atendidas pela exceléncia do nivel terciario,
em oncoginecologia, nos hospitais de referéncia
deste fantastico pais de dimensoes continentais,
agora duramente assolado pela COVID-19.
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