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INTRODUCAO

No ano de 2011 foi publicado o Consenso sobre Infeccao HPV e Lesoes Intraepiteliais da Vulva
e da Vagina, organizado pela Sociedade Portuguesa de Ginecologia através da sua Seccao
Portuguesa de Colposcopia e Patologia Vulvovaginal. O que surgiu de novo que justifique a revisao
daquele documento?

A Federacao Internacional de Patologia Cervical e Colposcopia (IFCPC) aprovou no seu 14°
Congresso, que se realizou no Brasil em Julho de 2011, uma nova classificacdo colposcopica
para o colo do Utero, vagina e vulva, que para além de uma melhor definicao classificativa
dos achados colposcopicos, veio clarificar a questao jd antiga, mas ainda nao resovida, dos
conceitos de tipo e dimensdes das “conizacoes”. Termos como conizacao, LEEP (loop electrical
excision procedure), LETZ (loop excision of transformation zone) e LLETZ (large loop excision
of transformation zone) foram substituidos pelo termo de excisao da zona de transformacao
(ZT) de acordo com o tipo de ZT, colocando assim fim a concepcoes que se afiguravam confusas
e pouco reprodutiveis.

Também em 2011 ¢ publicada os resultados da incidéncia cumulativa de CIN3+ 30s 5 anos,
numa série de 331.818 mulheres vigiadas com co-teste no Kaiser Permanent Northern California
(KPNC). Este estudo demonstrou que para a definicao do risco de CIN3+, o teste de HPV é superior
a0 estudo citologico, que quando o teste de HPV é negativo, o resultado da citologia nao
acrescenta qualquer valor a definicdo do risco, reafirmando assim a validade do rastreio com
teste de HPV e citologia reflexa, e que um seqgundo co-teste negativo (citologia negativa/teste
de HPV negativo) num espaco de tempo médio de 2,9 meses, nao alterou o risco oncolégico,
terminando assim definitivamente com a necessidade de rastreio anual.

Em Julho de 2012 foi publicado o projecto de uniformizacao de terminologia das lesoes esca-
mosas ano-genitais (LAST-Lower Anogenital Squamous Terminology Standardization Project),
consenso obtido entre a Sociedade Americana de Colposcopia e Patologia Cervical (ASCCP) e o
Colégio Americano de Patologistas. O sistema dicotémico proposto teve como objectivo reflectir
0s conceitos atuais sobre o comportamento bioldgico da infeccao pelo HPV, optimizar o utilizacdo
dos biomarcadores moleculares e melhorar a comunicacao entre os diversos clinicos que tratam
a neoplasia intraepitelial vulval, vaginal, cervical, peniana e anal.

Em Setembro de 2012, a ASCCP, reviu 0 seu consenso de 2006, que tinha sido baseado no dados
do estudo ALTS, e definiu orientacdes baseadas no risco cumulativo de CIN3+, determinados nas

avaliacoes da série do KPNC até entdo publicadas. Também recomendou a progressiva substi -

tuicdo da classificacao histologica das neoplasias intrepiteliais da vulva, vagina e colo do Utero
para o sistema LAST.

INTRODUCAO
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A Federacao Europeia para a Colposcopia e Patologia do Trato Genital Inferior (EFC), foi pioneira
na definicao de indicadores de qualidade para pratica da colposcopia, publicados em 2013, reco-
nhecendo-se assim a importancia de desenvolver sistemas de avaliacdo de qualidade em
colposcopia.

Impunha-se assim uma actualizacdo do nosso Consenso de 2011. Para isso, conviddmos 39
especialistas (epidemiologistas, citologistas, patologistas e ginecologistas) de reconhecido mérito
nas areas do rastreio, do diagnostico e da terapéutica das lesoes da vulva, vagina e colo do Utero
associadas ao HPV, representativos da totalidade do pais. Criaram-se 6 grupos de estudo: Grupo
1: Prevencao primaria e secunddria; Grupo 2: Atuacao face a uma citologia e/ou teste de HPV
alterados; Grupo 3: Atuacdo face a um diagndstico histologico de CIN e AIS; Grupo 4: Sequimento
apos o tratamento das CIN; Grupo 5: Infeccao por HV e neoplasia intraepitelial da vulva e vagina;
Grupo 6: Promover a qualidade em Colposcopia. Cada grupo trabalhou entre si sob a orientacao
de um coordenador cuja responsabilidade foi a de, até Dezembro de 2013, elaborar um
documento escrito com base nas mais recentes evidéncias cientificas sobre o tema. Nos meses
de Janeiro e Fevereiro de 2014, até a data da reunido plendria, todos os textos foram objecto de
discussao por parte de todos os elementos dos diversos grupos. A 22 de Fevereiro de 2014
realizou-se em Coimbra a seccdo plendria, na qual foram efectuadas as Ultimas modificacoes e
aprovado o texto final do Consenso.

Procurdmos elaborar um documento, baseado no conhecimento actual sobre o comportamento
bioldgico da infeccao por HPV e das neoplasias intraepiteliais da vulva, vagina e colo do Utero,
que estamos convictos que se vai tornar referéncia para a pratica clinica didria, para a
programacao do ensino e da formacdo pos-graduada em colposcopia, para a promocao da
qualidade do funcionamento das unidades de colposcopia nacionais e para o incentivo da acti-
vidade cientifica e investigacional na drea da colposcopia.

INTRODUCAO



PREVENCAO PRIMARIA
E SECUNDARIA







PREVENCAO PRIMARIA E SECUNDARIA

de adopcao de medidas de prevencao primaria e secundaria’. ~ S

PREVENCAO PRIMARIA
1.Vacinacdo profildtica contra o HPV, no ambito do Plano Nacional de Vacinacdo (PNV)
2.Recomendacdo da vacinacao profilatica contra o HPV fora do PNV.

A vacinacdo das adolescentes no ambito do PNV é uma medida de grande eficdcia na prevencao
primaria, com impacto real na carga da doenca’.

A vacinacao de mulheres até aos 26 anos, que por qualquer razao nao foram objecto de
vacinacao no PNV, é uma medida de grande eficicia de prevencao primadria. Esta medida deve
ser fortemente aconselhada, havendo razdes cientificas suficientes para aconselhar as
autoridades de saude a estabelecerem medidas para a sua implementacdo, pelo menos com
uma comparticipacao significativa das vacinas disponiveis®*°.

A vacinacao de mulheres para além dos 26 anos tem uma relacdo custo/beneficio discutivel
em termos de sadde publica, mas confere uma protecao individual significativa, pelo que é de
aconselhar até aos 45 anos*®.

PREVENCAO SECUNDARIA
Realizacdo de um teste rastreio ao colo do Utero.

Testes de rastreio:

Tecnicamente o método de rastreio utilizado deve ser o mais sensivel e com uma relacao
custo/beneficio aceitdvel 3 comunidade onde é aplicado. A OMS considera uma intervencao
sanitdria preventiva eficiente quando o custo por ano de vida poupada é inferior ao PIB per
capita da populacao’.

Podem ser utilizados como métodos de rastreio a citologia convencional, a citologia em meio
liquido e o teste de HPV ou a associacao dos dois Ultimos.

Citologia

Tradicionalmente o teste de rastreio do cancro do colo do Utero tem sido a citologia convencional
com esfregaco de Papanicolaou. Embora nao haja ensaios prospectivos randomizados, quando
aplicada em programas de rastreio organizado, os estudos epidemiol6gicos mostram uma
reducdo na incidéncia e mortalidade do cancro do colo entre 70 a 80%’. A sensibilidade e a
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especificidade da citologia tem sido objeto de muitos estudos, com resultados entre 30-80% e
86-100% respectivamente®. A acuidade da citologia baixa significativamente nas lesoes
glandulares’.

A citologia em meio liquido tem tido uma aceitacao crescente. A sua metodologia de proces-
samento torna as laminas mais homogéneas, facilitando a sua leitura. Um beneficio acrescido
estd na possibilidade da realizacao na mesma amostra de testes complementares, como seja a
pesquisa de HPV, Clamidia ou Neisseria. Uma revisao sistematizada da literatura e uma
metandlise de 2008, revelaram que a sensibilidade e especificidade para as lesoes de alto grau
nao sdo significativamente melhoradas em relacdo & citologia convencional™ ',

A citologia é o Unico método de rastreio recomendado em mulheres com menos de 30 anos'.

Teste de HPV

Estd bem estabelecido que a infeccao pelo HPV de alto risco é condicdo necessdria para a génese
do cancro do colo do Utero™. O DNA do HPV tem sido identificado em 99.7% dos cancro invasivos,
que se desenvolvem 5 a 20 anos apods o inicio da infecdo'. H4 alguma variacdo mundial na pre-
valéncia dos vdrios genotipos de HPV de alto risco, mas mais de 70% dos carcinomas escamosos
e de 90% dos adenocarcinomas estao relacionados com os tipos 16 e 18'. A prevaléncia da
infecao é significativamente mais elevada nas mulheres abaixo dos 30 anos, mas com maior
taxa de resolucdo espontanea, o que justifica que o teste nao seja recomendado como método
de rastreio primario nesses grupos etarios'. A prevaléncia da infecao diminui com a idade, mas
quando hd persisténcia da infecao, o risco de carcinogénese aumenta'. O teste de HPV nas
mulheres com 30 anos ou mais pode identificar infeccoes persistentes e clinicamente
mais significativas'.

0 teste de HPV, como método primario de rastreio do cancro do colo, permite uma protecao
para carcinoma invasivo 60-70% superior g citologia, apresentando um valor preditivo negativo
muito proximo dos 100%?.

0 teste HPV de alto risco tem revelado sensibilidade superior a citologia (8 a 30%), mas
especificidade inferior (4 a 12%) na detecdo de CIN2+'. E, por outro lado, mais reprodutivel
que a citologia, pelo que se afirma cada vez mais como teste valido para o rastreio primario?®2!,
0 teste de referéncia é a captura hibrida (HC2)™. Todos os outros testes devem ser avaliados
pOr comparacao ao HC2, e s6 devem ser implementados se apresentarem pelo menos a mesma
sensibilidade e melhor especificidade 2.

PREVENCAO PRIMARIA E SECUNDARIA



0 sequinte quadro mostra os testes de HPV, com estudos

pela FDA%.

provaram a sua eficacia como testes primarios no rastreio do cancro do

QUIAGEN 16,18, 31, 33, 35, 39, 45, Teste primdrio 04/2003
51,52, 56 58,59, 68 =30 anos
ASC-US-triagem
CERVISTA HOLOGIC 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, Teste primdrio 03/2009
HPV-HR 51,52, 56, 58, 59, 66, 68 =30 anos
ASC-US-triagem
CERVISTA HOLOGIC 16, 18 Triagem @ HPV+ 03,/2009
HPV-16,18 e citologia negativa
COBAS ROCHE 16, 18 e outros 31, 33, Teste primario 04/2011
35, 39, 45, 51, 52, 56, =30 anos
58, 59, 66, 68
ASC-US-triagem
Triagem @ HPV+
e citologia negativa
APTIMA GenProbe 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, Teste primario 10/2011
51,52, 56, 58, 59, 66, 68 =30 anos
ASC-US-triagem
APTIMA HOLOGIC 16, 18, 45 ASC-US-triagem 10/2012

A aprovacao destes testes pela FDA foi sempre feita com base em amostras de ThinPrep®. £ de
ter em atencao que o meio de transporte e preservacao das amostra influencia o cutoff dos
testes.

Outra vantagem do teste de HPV serd a sua realizacdo por auto-colheita cujo resultado, ao
contrario da citologia, é semelhante aos realizados por técnicos de saude e levam a uma maior
taxa de cobertura, podendo trazer para o programa de rastreio organizado mulheres com alto
risco de carcinoma invasivo?.

Por outro lado, é previsivel que nas mulheres vacinadas, a sensibilidade e o valor preditivo
positivo da citologia baixem significativamente, devido a grande reducao de citologias anormais,
com o consequente aumento do numero de falsos positivos. Isto ndo acontece em relacao ao
teste de HPV, que constitui assim, o teste de eleicdo neste grupo de mulheres?.

Quando se utiliza o teste HPV, como teste primdrio no rastreio, muitas mulheres com teste positivo
nao tém CIN2+ (~90%). Deste modo torna-se necessdrio um teste adicional, para selecionar
aquelas com indicacao para colposcopia. Neste quadro, a citologia apresenta um elevado valor
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predictivo positivo, pelo que se afigura atualmente como o melhor instrumento de triagem. Podem-se
usar outros testes adicionais, que aumentam a especificidade do teste de HPV: genotipagem,
p16/Ki-67 (CinTec Plus®) e as proteinas E6,/E7 do mMRNA dos HPV de alto risco?e?7.2,

Cada vez é mais consensual que a realizacdo do teste de HPV como método de rastreio tenha
uma periodicidade de 5 anos , com tendéncia a ser mais alargada®.

Associacao da citologia e teste de HPV

A combinacao do teste de HPV com a citologia revela sensibilidade ligeiramente acrescida em
relacdo ao uso isolado de qualquer dos dois exames?’. £ muito improvavel que uma mulher com
teste de HPV e citologia negativos venha a ter lesdo de alto grau ou cancro nos 5 a 10 anos
sequintes, o que pode justificar o alargamento do intervalo do rastreio®. A utilizacdo do co-teste
tem sido aconselhada sobretudo pelas sociedades cientificas dos EUA, onde é utilizada em
rastreio oportunista. A maioria dos autores pensa que a ligeira melhoria na sensibilidade obtida
pelo co-teste ndo justifica a sua utilizacdo em rastreio organizado, uma vez que aumenta o custo
do teste de rastreio sem ter a necessaria contrapartida na reducao da incidéncia e mortalidade
do cancro do colo do Utero®.

METODOS DE RASTREIO
Sao considerados dois tipos de Rastreio':

1. Organizado, com base populacional.

2. Oportunista (termo utilizado a nivel internacional para designar a realizacao do teste de
rastreio no ambito de uma consulta e sem periodicidade definida).

0 rastreio Organizado deve ser incentivado e desenvolvido em detrimento do rastreio oportunista
por ser:

1. Mais abrangente

2. Mais equitativo

3. Mais econémico

4. Permitir controlo de qualidade padronizada

0 rastreio oportunista faz parte dos cuidados personalizados de saude. Nesse contexto, a
decisdo da data de inicio do rastreio é ponderada caso a caso’’. O cancro do colo do Utero é
uma raridade antes dos 21 anos e nos 3 primeiros anos apos a coitarca, pelo que o inicio do
rastreio antes dos 21 anos e nos primeiros 3 anos de atividade sexual, ndo é recomendado?®3°,
Embora o risco de vir a desenvolver cancro do colo do Utero ap6s os 65 anos em mulheres com
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3 citologias negativas seja muito reduzido, o aumento da esperanta clepwda impede 0
estabelecimento de uma idade limite para o fim do rastreio oportunistalZ,

Rastreio Organizado ¢ uma medida de Saude Publica e deve abranger toda a populacdo nacio-
nal ou uma determinada regido. A sua principal finalidade é reduzir a mortalidade por cancro do
colo do Utero. O rastreio organizado € tanto mais eficaz quanto maior for a percentagem de popu-
lacdo-alvo rastreada, que deve ser sempre superior a 70%'"’. Na maioria dos paises europeus, 0
rastreio inicia-se aos 25 anos e termina aos 65. Quando € utilizada a citologia como método de
rastreio, sequindo as linhas de orientacdo europeia, é aconselhada a sua realizacdo de 3 em 3
anos’. Intervalos mais curtos ndo trazem qualquer beneficio no objectivo principal do rastreio
(diminuir a incidéncia e mortalidade do cancro do colo) e aumentam consideravelmente os custos’.

H& experiéncia significativa com a utilizacdo do teste ao HPV de alto risco, em programas de
rastreio organizado, com inicio aos 30 anos e término aos 65. Existemn fortes razoes para substituir
a citologia pelo teste ao HPV333435,

Idades alvo do rastreio

0 cancro do colo do Utero é extremamente raro em mulheres com menos de 20 anos. O rastreio
citologico antes de 21 anos de idade coloca problemas acrescidos por se acompanhar de taxas mais
elevadas de resultados falso-positivos do que em mulheres mais velhas, e porque a elevada
prevaléncia de infecdes transitérias por HPV se acompanham da deteccao de lesdes cervicais
regressivas, onde intervencoes terapéuticas intempestivas podem produzir sequelas a longo prazo®'2.

Um estudo levado a efeito pelo IARC concluiu que o rastreio nas mulheres entre 20 e 24 anos
tem pouco ou nenhum efeito sobre as taxas de incidéncia do cancro do colo; que esse objectivo
é significativamente atingido quando envolve mais de 70% das mulheres com mais de 30 anos
e que o impacto é inconclusivo para o rastreio de mulheres entre 0s 25-30 anos"*.

As recomendacoes nos pafses da UE sdo maioritariamente para iniciar o rastreio reqular aos 25
anos, embora nalguns paises se recomende apenas apos 0s 30 anos'’. Nos EUA as
recomendacdes nacionais referem o inicio dos rastreio ap6s 0s 21 anos*’. A maior parte dos
paises da UE terminam o rastreio aos 65 anos, embora o Japao, Austrélia e outros paises o facam
até aos 70 anos’383.

RECOMENDACOES
Rastreio oportunista - quando ndo existe o organizado, ou em mulheres que nao desejem

participar no rastreio organizado.
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Opcao 1: Citologia de 3 em 3 anos a partir dos 21 anos e/ou pelo menos 3 anos apos inicio da
atividade sexual - Adequada.

Opcao 2: Citologia de 3 em 3 anos, a partir dos 21 anos e/ou pelo menos 3 anos apos inicio da
atividade sexual. A partir dos 30 anos teste de HPV de alto risco com citologia reflexa (HPV
positivos) de 5 em 5 anos - Recomendada.

Opcao 3: Citologia de 3 em 3 anos a partir dos 21 anos e/ou pelo menos 3 anos apos inicio da
atividade sexual. A partir dos 30 anos citologia com teste de HPV associado (co-teste), de 5 em
5 anos - Adequada.

Rastreio organizado
Opcao 1: Citologia de 3 em 3 anos, dos 25 aos 65 anos - Adequada.

Opcao 2: Citologia de 3 em 3 anos, dos 25 aos 30 anos sequida de teste de HPV de alto risco
com citologia reflexa (HPV positivos), de 5 em 5 anos dos 30 aos 65 anos - Recomendada.

Rastreio do Cancro do Colo do Utero em situacdes especiais

1.Mulheres submetidas a vacinacdo profildtica contra o HPV: N3o sofre alteracao
2.Mulheres HIV positivas ou com imunodeficiéncia: Citologia anual

3.Mulheres gravidas: 56 estd indicado na auséncia de rastreio adequado prévio.

4 Histerectomizadas:
a) Por ou com o diagnostico de CIN2+: Manter sequimento
b) Sem antecedente se CIN2+: Nao fazer rastreio.
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ATUACAO FACE A UMA CITOLOGIA E/OU TESTE DE HPV ALTERADOS

Introducao

Na avaliacao de risco de CIN2+ é necessario entrar em linha de conta com a especificidade e a
sensibilidade do método de rastreio que se utiliza, com a idade da mulher, a histéria clinica e 0s
resultados dos exames citologicos, do teste de HPV e dos diagndsticos histologicos que
antecedem a observacao, assim:

- E adequado nao valorizar as alteracoes citoldgicas e o resultado dos testes de HPV em mulheres
com menos de 21 anos.

- Alintroducao de testes de HPV de alto risco, validados clinicamente, é imprescindivel para uma
adequada estratificacao de risco.

- A opcao deve ter como base a estratificacdo de risco de CIN2+ a0s 5 anos.

- Para um risco equivalente o procedimento subsequente deve ser o mesmo:
- Um risco> 5% obriga a colposcopia imediata.
- Um risco entre 2% e 5% obriga a uma vigilancia aos 6,/12 meses.
- Um risco entre 0,1% e 2% é indicativo para rastrear ao fim de trés anos.
- Com um risco inferior a 0,1% o rastreio pode ser efetuado com uma periodicidade de 5 anos.
Tem que se levar em linha de conta que a colposcopia, fora das indicactes que lhe estao
atribuidas, pode levar a biopsias desnecessarias e sobretratamentos’.

ABORDAGEM DAS MULHERES COM CITOLOGIA NAO-SATISFATORIA

Consideracdes Gerais

0Os resultados citologicos ndo satisfatdrios representam 0,9% de todos os tipos de colheita?.
Seqgundo o Sistema de Bethesda, deve ser especificado o motivo do esfregaco inadequado:
insuficiente numero de células pavimentosas, obscurecido pela eventual presenca de sangue
ou inflamacao’.

A técnica de processamento da citologia em meio liquido € significativamente menos
influenciada por estes fatores comparativamente ao esfregaco convencional*®.
0 tratamento da atrofia ou de infeccao especifica em citologia nao-satisfatoria é adequado®.

Na presenca de teste de HPV negativo, o risco de CIN2+ é baixo.

Recomendacoes
Em mulheres com citologia ndo-satisfatéria com teste HPV negativo ou desconhecido, hd

indicacao para repeticdo da citologia entre 2 e 4 meses.
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0 teste de HPV-reflexo nao tem sido recomendado em citologia ndo-satisfatoria, pela possibili-
dade de representar um falso negativo®’. Novas evidéncias vieram demonstrar que o teste de
HPV é uma estratégia mais eficiente na triagem destas mulheres®®, pelo que é considerado
adequado.

Em mulheres com 30 anos ou mais, com citologia ndo-satisfatoria e teste HPV positivo, é
adequado efectuar a repeticao da citologia em 2 3 4 meses ou referenciar para colposcopia®®.

-Se a citologia for negativa tem indicacao para repeticao do coteste ao ano.
-Se se mantiver como nao satisfatdria é recomendada a colposcopia®®.

5 Citologia nao satisfatoria

Teste de HPV negativo ou
HPV desconhecido

Teste de HPV positivo em
Mulher com = 30 Anos

Colposcopia
Achados Achados
normais anormais

Co-teste aos Biopsia
12 meses

Repete Citologia

(2-4 meses)
satisfatoria/

NILM

> ASC-US
Colposcopia Volta a0
P P Rastreio

Citologia ndo

N

ABORDAGEM DE MULHERES COM CITOLOGIA NEGATIVA COM ZT/COMPONENTE EC AUSENTE
OU INSUFICIENTE

Consideracdes Gerais

Representam entre 10 a 20% de resultados citoldgicos negativos com insuficiente ou ausente
componente EC/ZT, com maior prevaléncia em idades mais avancadas. Estas citologias tém uma
adequada celularidade para interpretacdo mas estd ausente ou € insuficiente o numero de células
metapldsicas ou endocervicais. Uma recente meta-andlise veio esclarecer que uma citologia
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negativa tem boa especificidade e valor preditivo negativo independentemente da auséncia ou
deficiente representatividade do componente EC/ZT6".

0 teste HPV reflexo oferece uma importante vantagem, pois é independente da representacao
da 77, pelo que esta recomendado nas mulheres com idades = 30 anos® ' 12,

Recomendacoes

Em mulheres entre os 21 e 0s 29 anos, com citologia negativa e ausente/insuficiente
componente EC/ZT, recomenda-se manter a periodicidade do rastreio preconizado. O teste HPV
estd contra-indicado.

Em mulheres com 30 anos ou mais, com teste HPV desconhecido ou ausente, estd recomendada
a realizacao deste teste. No entanto, na impossibilidade de realizacao do teste HPV é adequado
repetir a citologia aos 3 anos.

Se o teste HPV for efectuado:

-Teste de HPV negativo: estd recomendado retomar o esquema de rastreio.

-Teste de HPV positivo, com identificacao dos gendtipos 16 e/ou 18: estd recomendada
colposcopia.

-Teste de HPV positivo, sem identificacdo dos gendtipos 16 e/ou 18, ou no seu desconhecimento:
estd recomendada a realizacao de co-teste aos 12 meses® ™1,

Citologia negativa com ZT/Componente EC ausente
ou insuficiente

< Mulher com < 30 anos ) < Mulher com = 30 anos )
Volta ao Teste de HPV Repete Cltologla
Rastreio (Recomendado) 30s 3 anos
A
4< Negativo) ( Positivo )
( outros ) CHPV 16/18)
tlpos
Co-teste
( - meses)) Golposcopla)
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ABORDAGEM DAS MULHERES COM CITOLOGIA NEGATIVA COM TESTE HPV POSITIVO

Consideracdes Gerais

Este grupo surge apos a introducao na pratica clinica do co-teste® e do rastreio com teste de HPV
como primeira avaliacao, sequido de triagem citoldgica dos casos HPV™®.

Nao ha consenso para a sua abordagem, embora seja reconhecido, nestas mulheres, maior risco
de virem a desenvolver lesdes de CIN2+ do que naquelas que tém teste de HPV negativo'®.

Varios estudos tém demonstrado um risco mais elevado de CIN3 em mulheres com infecao
persistente por HPV oncogénico (especialmente HPV 16 e/ou 18), mesmo com citologia cervical
negativa. E preciso, neste grupo, encontrar um ponto de equilibrio entre o risco de intervir sobre
uma infeccdo transitoria e o de negligenciar um verdadeiro processo pré-maligno™.

A utilizacao de testes de HPV de alto risco com identificacao dos tipos de HPV 16 e 18 permitem
uma estratificacao de risco mais precisa, sendo a identificacdo de qualquer um destes tipos de
HPV indicacao para referenciacao para colposcopia’®.

F previsivel que surjam novos marcadores bioldgicos que permitam melhorar a estratificacao de
risco neste grupo, salientando-se a utilizacdo da p16 associada ao Ki67. Esta dupla marcacao é
mais sensivel do que a citologia (86,7% vs 68,5%; P<.001 na deteccdo de CIN2+)1 202122,

Recomendacoes

Nas mulheres com idade igual ou superior a 30 anos, com citologia negativa mas teste de HPV
positivo, tanto estd recomendado o co-teste aos 12 meses' como efectuar de imediato a
genotipagem do HPV 16 e 18.

Se a opcao for a genotipagem imediata de HPV:
-Na positividade para 0s genotipos 16 e/ou 18: estd recomendada a colposcopia.

-Na auséncia de positividade para os genotipos 16 e/ou 18, ou no seu desconhecimento: estd
recomendado o co-teste aos 12 meses?.

Se a opcao for a repeticao de coteste aos 12 meses:
-Se HPV positivo ou citologia com =ASC-US, estd recomendada a colposcopia
-Se HPV e citologia negativos, estd recomendado o co-teste aos 3 anos®.

Pode ser considerada a realizacdo do p16 e Ki67. Se positivo, estd recomendada a colposcopia.
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@ Citologia negativa e Teste de HPV positivo >
< Co-teste aos 12 meses> < Genotipagem 16 e 18 )

Y Y Y Y

Citologia NLIM e Teste de HPV positivo Positiva Neqativa
Teste de HPV negativo ou Citologia = ASC-US 9

Y Y \

4 Y
Co-teste < Colposcopia > Co-teste
(3 anos) (12 meses)

ABORDAGEM DAS MULHERES COM CITOLOGIA ASC-US

Consideracdes Gerais

ASC-US é a mais frequente das anomalias citoldgicas (5%), no entanto, apresenta um baixo risco
de CIN3+. Em um a dois tercos dos casos nao ha associacdo com a infeccdo pelo HPV, sendo
decorrentes de processos benignos de inflamacdo ou de atrofia.

Nas mulheres com o diagnaostico citologico de ASC-US, com HPV desconhecido, o risco de CIN3+
é equivalente ao:

-Observado nos casos de citologia negativa, e ligeiramente superior ao verificado nos casos com
citologia negativa e teste de HPV positivo;

-Registado para 0s casos de LSIL, se o teste de HPV for positivo?.

Recomendacdes

Nas mulheres com Citologia ASC-US e teste de HPV positivo estd recomendada a colposcopia
imediata. A genotipagem do HPV é inadequada.

Existemn duas possibilidades de avaliacdo das mulheres com citologia ASC-US e HPV desconhecido:
-Teste de HPV (reflexo)

-Repeticdo de citologia em 12 meses.
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A abordagem preferencial € a realizacao do teste de HPV sequida de colposcopia para 0s casos
positivos porque reduz o nimero de colposcopias sem perda de sensibilidade diagndstica para
CIN2+%,

0 estudo ALTS e meta-andlises posteriores revelaram que 40-60% destes esfregacos citologicos
associam-se a teste HPV negativo?® Neste grupo de mulheres, com teste de HPV negativo, o
risco de CIN3+ mostrou ser idéntico ao encontrado em mulheres rastreadas apenas com citologia,
quando esta era negativa, pelo que estd recomendado voltar ao rastreio?.

Em Portugal ndo hd acesso generalizado ao teste de HPV nos cuidados de sadde primarios pelo
que, na auséncia de teste de HPV, a repeticao de citologia dentro de 12 meses estd recomendada.
Se persistir ASC-US ou lesdo mais grave, estd entao recomendada a colposcopia?*?°.

"\ Citologia ASC-US
o Mulheres = 25 anos

Geste de HPV (RecomendadoD @tologia ou Co-teste (12 meses)

Y Y

Neaativo Positivo Citologia = ASC-US e/ou Citologia Negativa
9 Teste de HPV positivo Teste de HPV negativo

Y

Y Y
Volta ao ( Colposcopia ) Volta ao
rastreio rastreio

Recomendacoes em situacdes especiais

Mulheres entre 21 anos e 24 anos

Neste grupo etdrio, hd que ter a preocupacao de ser o menos interventivo possivel.

Estd recomendada a repeticao de citologia dentro de 12 meses, mas também é adequado
efectuar o teste de HPV reflexo que s6 serd valorizado se o resultado for negativo, e vai permitir

a orientacdao da doente para o programa de rastreio. No caso do teste de HPV ser positivo, isso
constitui apenas indicacao para a repeticao da citologia aos 12 meses?’.
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A colposcopia estd recomendada se houver atipia citologica = ASC-H aos 12 meses ou = ASC-US
aos 24 mesess?.

) citologia ASC-US
X Mulheres < 25 anos
( Teste de HPV > Citologia (12 meses)
Y ¥ (Recomendado)

(Negatwo) < Positivo >— [Cltologla) (Cltologla)

= ASC-H

< ASCG-H

Volta ao
rastreio

Citologia (12 meses)

Y Y
<Colposcopi9<—<citologia > ASC—US> <Cito|ogia negativa)
Volta ao Rastreio

Mulheres gravidas
Abordagem semelhante a populacdo geral e de acordo com o0 grupo etario.
Se colposcopia imediata estd indicada, estd adequado diferi-la para 6 semanas apds o parto®.

Estd contra-indicada a curetagem do endocolo em mulheres gravidas®.

Mulheres na p6s-menopausa

Na p6s-menopausa, uma citologia ASC-US deve ser sempre valorizada. As mulheres com citologia
ASC-US e teste de HPV positivo devem ser orientadas para colposcopia. Numa mulher com
citologia ASC-US e teste de HPV negativo estd recomendado repetir o co-teste aos 12 meses, e
¢ adequado repetir citologia aos 6 e 12 meses?.

Mulheres imunodeprimidas

Apesar da prevaléncia ainda elevada de ASC-US na populacdo infectada com o HIV ou com outras
formas de imunodepressao, a taxa de infeccao por HPV de alto risco nestas mulheres nao parece
ser tdo elevada como estudos anteriores revelaram. Desta forma, este grupo de mulheres deve

ser abordado da mesma forma que a populacao em geral com ASC-US*%3'.
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ABORDAGEM DAS MULHERES COM CITOLOGIA LSIL

Consideracdes Gerais

A lesdo intraepitelial de baixo grau (LSIL) representa 2,9%? de todos os achados citologicos.
A maioria destas alteracoes citoldgicas regride espontaneamente, no entanto, em cerca de 10%
a 20% dos casos é efectuado o diagnostico histolégico de CIN2+. No estudo ATHENA, em 11,6%
das doentes, foi efectuado um diagnostico histologico de CIN2+32,

Um resultado citoldgico de LSIL comporta um risco suficientemente elevado para justificar a
recomendacao de colposcopia (> 5% de risco de CIN3+ 30s cinco anos na base de dados do
KPNC)e 10,

0 teste de HPV por rotina é inadequado, porque 85% destas doentes apresentam teste positivo.
Contudo, 0s testes de HPV de alto risco de nova geracao, tem uma especificidade mais elevada
do que os testes de HC2 utilizados, quer no estudo ALTS quer nos dados do estudo Kaiser, em
que se basearam as guidelines da ASCCP de 2006,/2007 e as de 2012, respectivamente. Assim,
a positividade do HPV, nos casos de citlogia LSIL, parece ser mais baixa, entre 0s 69% e 0s
71,2%3%3, justificando-se os anteriores valores de 85% como uma consequéncia da hibridizacao
cruzada com tipos de HPV de baixo risco, observados naqueles testes.

Salienta-se também que 0s casos de LSIL diminuem com o avancar da idade, e que a prevaléncia
de HPV-HR nestas mulheres também baixa com a idade. Nas mulheres com citologia LSIL, entre
0s 21-29 anos, 80% tém teste de HPV positivo, 0 que acontece apenas em 56% nas mulheres
com mais de 40 anos*.

Num artigo recente, sugere-se a utilidade da dupla marcacdo imunocitoquimica (p16™“ /Ki67)
na faixa etdria entre 0s 21 e 0s 29 anos'. Este teste permitiria selecionar, entre as mulheres
com citologia das LSIL, as que tém risco de progressao oncoldgica, e que seriam entao orientadas
para colposcopia.

0 estudo ALTS demonstrou que o risco de CIN2+ é idéntico nas mulheres quer com citologia LSIL,
quer com citologia ASC-US e teste HPV positivo, 0 que suporta uma orientacao sobreponivel para
ambos 05 grupos.

Recomendacoes

A colposcopia estd recomendada em todas as mulheres com citologia LSIL e HPV desconhecido
e nos casos de HPV positivo. A biopsia deve ser dirigida por colposcopia aos achados
colposcopicos anormais®. Nos casos de citologia LSIL e teste de HPV negativo estd recomendada
a repeticao do co-teste aos 12 meses, mas a colposcopia imediata é adequada®.
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Se a colposcopia, a 7T for do tipo 3, deve ser excluida lesao endocervical. Se na colposcopia, a
ZT for de tipo 1 ou 2, ndo forem observados achados anormais, e na auséncia de lesao vaginal,
deve ser efectuado:

-Co-teste a0s 12 e 36 meses (Recomendado)
- Citologia aos 12; 24 e 36 meses (Adequado)

Se todos os testes forem negativos deve ser orientada para o rastreio.

'\ Ccitologia LSIL
% Mulheres = 25 anos

HPV Negativo (HPV desconhecido ou positivo>

Co-teste (12 meses) > Colposcopia

Citologia Negativa (NegativeD (Positiva)
Teste de HPV
negativo *
Co-teste: 12; 36 meses Biopsia
Citologia 12; 24; 36 meses P

Y Y Y \

Volta ao Citologia = ASC-US e/ou Todos
rastreio Teste de HPV positivo negativos

Recomendacdes em situacdes especiais

Mulheres entre 21 anos e 24 anos

Estd recomendado citologia aos 12 meses, sendo inadequada a colposcopia®.
A colposcopia estd recomendada se se detectar uma anomalia citoldgica = ASC-H aos 12 meses
ou = ASC-US aos 24 meses.

Nas mulheres com dois resultados citoldgicos negativos estd recomendado o retorno ao rastreio®.

E inadequada a avaliacdo com teste de HPVe.

Mulheres gravidas
Estd recomendada realizacdo de colposcopia, no entanto é adequado diferir a realizacdo de

colposcopia depois das 6 semanas pos-parto.
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Nas gravidas com idades entre 0s 21 e 24 anos, estd recomendada repetir a citologia depois
das 6 semanas apos o parto.

Nas grdvidas submetidas a colposcopia:

- Colposcopia inicial com JEC visivel, ZT tipo 1 ou 2 e achados colposcépicos normais ou de grau
1, estd contra-indicada a biopsia e estd recomendado o co-teste (preferivel) ou citologia
(adequado) depois das 6 semanas pos-parto.

- Colposcopia inicial com JEC visivel, ZT tipo 1 ou 2 e achados colposcépicos grau 2, sem sinais de
invasao: a bidpsia é inadequada e estd recomendado a repeticao da colposcopia a cada
trimestre. Se efectuada bidpsia, e 0 estudo histoldgico for < CIN 1, estd recomendado o co-teste
(re-comendado) ou citologia (adequado) depois das 6 semnas pos-parto.

-Colposcopia inicial com JEC nao visivel, ZT tipo 3 e achados colposcépicos de grau 2 ou com
sinais de invasao ou suspeita de microinvasao: estd recomendada a bidpsia em funcao dos
achados colposcépicos.

A curetagem endocervical estd contra-indicada em mulheres gravidas®.

Mulheres na p6s-menopausa

Sao consideradas adequadas qualquer das seqguintes opcoes®:
-Teste de HPV;

-Repeticdo de citologia aos 6 meses;

- Colposcopia.

Se foi escolhido o teste de HPV:

-Teste de HPV negativo: estd recomendado o co-teste aos 12 e 36 meses; Se todos negativos
deve retomar o programa de rastreio. Se citologia =ASC-US e/ou teste de HPV positivo deve
ser orientada para colposcopia.

-Teste de HPV positivo: estd recomendada colposcopia.
-Duas citologias consecutivas negativas: estd recomendado o regresso ao rastreio®.

Se foi escolhido a citologia aos 6 meses:

-Negativa aos 6 meses: estd recomendado efectuar citologia aos 12; 24 e 36 meses; Se todas
as citologias forem negativas estd recomendado o retorno ao programa de rastreio [6]. Se
qualquer citologia =ASC-US estd recomendada a colposcopia.

- Citologia =ASC-US, estd recomendada colposcopia.
-Todas as citologias consecutivas negativas, estd recomendado o regresso ao rastreio

COLO DO UTERO



) Citologia LSIL
3 Mulher na pés-menopausa
( Teste de HPV ) ( Citologia (6 meses)> (Colposcopia)
Y A
(Citologia 2 ASC-US> (Negativa)
\

Co-teste: 12 e 36 meses v (Citotogia: 12; 24; 36 meses)

Colposcopia Y Y
Citologia = ASC—US> (Negativa)

Citologia = ASC-US e/ou
Teste de HPV positivo

Negativo

Citologia negativa
Teste de HPV negativo

Y

> Volta ao Rastreio |

ABORDAGEM DAS MULHERES COM CITOLOGIA ASC-H

Consideracdes Gerais

A prevaléncia de lesoes de CIN 2 + nas mulheres com citologia ASC-H varia entre 50% a 70%,
sendo esta prevaléncia maior nas mulheres com idade superior a 30 anos, comparativamente
com mais jovens. Dada a elevada taxa de positividade para o HPV de alto risco, o teste de HPV
¢ inadequado para avaliacdo das mulheres com citologia ASC-H.

Recomendacoes

A colposcopia estd recomendada em todas as mulheres com citologia ASC-H, mesmo perante um
teste de HPV negativo®. Estd contra-indicada a realizacdo imediata de excisao da 7T, sem prévia
colposcopia®. A metodologia de avaliacao deve ser idéntica a das mulheres com citologia HSIL.

Recomendacdes em situacdes especiais

Mulheres entre 21 e 24 anos

A colposcopia estd recomendada. O seguimento deve ser semelhante a da populacao com
citologia HSIL entre 0s 21 e 24 anos*.
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Mulheres gravidas

A colposcopia estd indicada. A avaliacao deve ser semelhante a preconizada para as mulheres
com citologia HSIL*.

Mulheres na pés-menopausa
A colposcopia estd recomendada. Nao sofre alteracao

ABORDAGEM DAS MULHERES COM CITOLOGIA HSIL

Consideracdes Gerais

HSIL representa 0,5% dos esfregacos citoldgicos™. O risco de lesao de CIN2+ subjacente é
elevado: Em 70-75% das mulheres com citologia HSIL é efectuado um diagndstico histoldgico
de CIN 2 ou 3 e em 1-4% de carcinoma invasivo®.

A maioria das mulheres com HSIL tem teste HPV positivo para 0s tipos de alto risco e, mesmo,
nas raras vezes em que o teste HPV é negativo, o risco de CIN2+ permanece elevado (30s 5
anos, um risco de CIN 3 de 29%, e de carcinoma de 7%). O teste HPV reflexo ndo estd
recomendado recomendado®3°.

Recomendacdes

Em todas as mulheres com alteracao citolégica HSIL estd recomendada a colposcopia imediata®, de
forma independente do resultado do teste de HPV obtido num co-teste®. A colposcopia deve ser
efectuada num perfodo inferior 3 4 semanas. 0s achados colposcopicos vao influenciar o tipo de
biopsia a efectuar. O teste de HPV reflexo é inadequado para a avaliacao de uma citologia HSILS®.

Perante uma colposcopia adequada com JEC visivel, ZT tipo 1 ou 2 e achados colposcopicos
anormais grau 1 ou grau 2, estd recomendado a realizacdo de bidpsias das zonas mais suspeitas,
se necessario multiplas®. £ adequado um procedimento diagnastico excisional, sem biopsia
prévia, depois dos 25 anos*’. Se 7T tipo 3, estd recomendado o estudo do endocolo.

Nas situacdes de discordancia cito-colpo-histolégica é adequada qualquer das sequintes opcoes:

-Proceder a revisdo daqueles exames e em sequida atuar em conformidade. Se permanecerem
inalterados optar por uma das outras opcoes.

-Realizar-se excisdo da 7T com finalidade diagndstica, acima dos 25 anos.
-Optar-se pela vigilancia com co-teste aos 12 e 24 meses. Neste €aso, se:
- Co-teste negativo aos 12 e 24 meses, retoma 0 programa de rastreio
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- Qualquer teste de HPV positivo ou citologia <HSIL, orientar para colposcopia

- Qualquer citologia = HSIL, efectuar excisao da ZT

"\ Citologia ASC-H e HSIL
5 Mulheres = 25 anos
[ Colposcopia |

Y Y

Achados 1T tipo 1 ou 2
Colposcapicos Achados Colposcopicos
Anormais Normais
Y
Revisdo

Excisao da 2T citologia,/colposcopia ou

Co-teste aos 12 meses

i

Recomendacdes em situacdes especiais

Mulheres entre 21 e 24 anos
Em todos 0s casos estd recomendada a colposcopia. Se na colposcopia, a ZT for de tipo 3 estd
recomendado o estudo do canal endocervical . O tratamento imediato (“see and treat”) estd
contra-indicado®.
Considera-se adequado nao efectuar bidpsia imediata, se na colposcopia:
-ZT for de tipo 1 ou 2
-Auséncia de sinais de invasao
-Haver possibilidade de sequimento
-Concordancia da doente
- Neste caso, faz-se vigilancia cada 6 meses, durante 24 meses, com citologia e colposcopia:
- Se 2 resultados negativos consecutivos, estd recomendado orientacao para rastreio preco -

nizado para este grupo etdrio
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- A biépsia estd recomendada em qualquer altura, desde que haja agravamento dos achados
colposcopicos

- Se 30s 12 meses persistirem 0s achados colposcopicos grau 2 ou citologia HSIL, estd
recomendada a biopsia. Se a bidpsia diagnosticar CIN2 ou CIN3, a doente ainda assim poderd
ser mantida em vigilancia, desde que a lesao seja pequena®. Se a bidpsia diagnosticar lesao
de CIN1 ndo estd indicado o seu tratamento?’.

- Se 3a0s 24 meses persistirem 0s achados colposcopicos de grau 2 ou citologia HSIL, estd
recomendada a excisdo da 7T, mesmo na auséncia de diagndstico histoldgico de CIN2+.

| Citologia ASC-H e HSIL
- Mulheres < 25 anos

Sem - Suspeita de |nvasao> (Com - Suspeita de invasao - Microinvaséo>

Y Y
Citologia cada 6 meses, durante 2 anos > ( Biopsia ou Excisdo da ZT >

|
Qos 12 meses: 2 citologias negatlva> Q\os 12 meses: Cit.: HSI> Q\os 24 meses: Cit.: HSI>

Y Y Y
Qolta ao Rastrei9 (Colposcopia Biopsia, se: (Achados colposcépicos grau II)> @ciséo da ZD

C
C

Mulheres gravidas

Deve-se evitar as bidpsias na mulher gravida. Estd recomendado realizar colposcopia. Na
presenca de achados colposcopicos anormais de grau 2, é adequado efectuar biopsia. Estd
recomendado efectuar bidpsia na suspeita colposcopica de invasao, e apenas com o objectivo
de excluir lesdo invasiva ou microinvasiva®.

Se nao tiver sido efectuada biopsia, ou se efectuada, com histologia <CIN3, estd recomendado
0 sequimento com citologia e colposcopia de trés em trés meses, e bidpsia no caso de houver
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suspeita de agravamento da lesdo®. Depois da 6° semana ap6s o parto, deve-se proceder como
o preconizado na mulher ndo grdvida, com repeticdo da citologia, colposcopia e eventual
bidpsia®s.

0 estudo do endocolo estd contraindicado e um procedimento excisional diagndstico s6 estd
recomendado se existir forte suspeita de lesao invasiva oculta®3.

ABORDAGEM DAS MULHERES COM CITOLOGIA AGC

Consideracdes Gerais
As ACG sdo diagnosticos citologicos encontrados em cerca de 0,2% das citologias™.

Uma citologia AGC pode estar relacionada apenas com patologia benigna uterina como polipos,
hiperplasia microglandular e metaplasia, mas o risco de neoplasia € significativo (adenocarcinoma
do endométrio, colo, ovario, trompas ou de outras localizacdes), especialmente no grupo de AGC
a favor de neoplasia ou AlS, nos quais a prevaléncia de CIN2+ e de cancro invasivo €,
respectivamente, de 9% e 3% em mulheres com idade = 35 anos®.

E frequente a associacdo entre lesoes glandulares e pavimentosas; em 46 a 72% das mulheres
com citologia AlS é efectuado o diagnostico histoldgico de lesao pavimentosa de alto grau, mas
s6 em 2 a 3 % das lesdes de CIN2+ coexiste lesao glandular cervical.

A prevaléncia dos HPV de alto risco é de 93% nas mulheres com citologia AGC. Um teste de HPV
negativo nao exclui doenca cervical mas permite identificar mulheres com maior risco de cancro
endometrial. A patologia do endométrio é rara nas mulheres jovens, sem factores de risco
(auséencia de obesidade, de anovulacdo e de hemorragias genitais anomalas) e substancialmente
maior em mulheres idosas*".

Recomendacoes

Estd recomendado em todas as mulheres com AGC, a excepcao da de células endometriais
atipicas, a colposcopia, o estudo do endocolo, estudo da cavidade endometrial (por histeroscopia
e biopsia) e estudo dos anexos uterinos por ecografia pélvica®?.

No caso de citologia AGC endometrial /células endometriais atipicas, estd recomendado iniciar
a avaliacdo com estudo da cavidade endometrial com bidpsia do endométrio e estudo do
endocolo, e excluir patologia anexial através de ecografia pélvica. Na auséncia de patologia

endometrial ou outra, estd recomendada a colposcopia.
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0 estudo da cavidade endometrial estd recomendado em todas as mulheres com idade = 35

anos, ou em idade inferior, no caso de suspeita de patologia endometrial (factores de risco ou
sintomatologia de neoplasia endometrial, designadamente metrorragia ou anovulacao cronica).
E adequado realizar o teste de HPV reflexo em todos os casos, sendo de salientar que a
positividade deste teste tem um elevado valor preditivo positivo, e em 20 % dos casos estd
associado a lesdes de CIN 3 ou a carcinoma invasivo®'.

Colposcopia:
1.ZT tipo 1 ou 2 e achados colposcopicos normais ou anormais de grau 1:
a)Estd recomendado o estudo do endométrio e dos anexos uterinos, se ainda nao efectuados

b)Na auséncia de patologia endometrial ou anexial e/ou bidpsia < CIN1, estd recomendado
efectuar co-teste aos 12 e 24 meses, sendo adequado efectuar citologia aos 6, 12 e 24
meses, se 0 teste de HPV ndo estd disponivel. Se todos os testes forem negativos, a mulher
deve voltar ao rastreio. Se qualquer citologia AGC estd recomendada a excisao da 7T.

2.1T de tipo 1 ou 2 e achados colposcapicos de grau 2: Estd recomendado bidpsia. E adequada
a excisao da 7T

3.7T de tipo 3 e/ou CIN no canal endocervical: Estd recomendada a excisao da 7T.

Citologia AGC Endometrial >

Células Endometriais atipicas

Com Patologia Estudo do Endométrico Sem patologia
endometrial /Anexial /Outra Ecografia pélvica endometrial ou outra
Y
Y

Colposcopia - Estudo
do Canal endocervical
[ Tratar a patologia | | Co-teste aos 12 e 24 meses
Cltologla 6. 12 e 24 meses < Negatlvo> <ua|quer POS'“‘D

(Todos negatwos) (Qualquer posmvo> m
~><Vo|ta ao Rastrelo> Gvallar segundo aIgorltm}
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Citologia AGC Endocervical
AGC - NOS

Todos Negativos Colposcopia o
e uvalquer positivo
ou = CIN1 (biopsia) Curetagem endocervical Qualquer’p

Teste de HPV
Ecografia pélvica

)

} Y
/ Estudo do endométrio:
Co-teste aos 12 e 24 meses > 35 anos Biopsia de acordo
ou Alteracoes menstruais com achados
Citologia aos 6,12 e 24 meses colposcépicos e tipo de ZT
¢ Y Y
(Todos negativos) (Qualquer positivo) Patologia endometrial /
¢ ¢ /Anexial/Outra
B Y
Volta a0 Rastreio AvaI!ar segundo resultado .
( ) Se Citologia AGC: Tratar a patologia
- Excisao ZT

- Estudo endometrial

<D )
oy Adenocarcinoma

Sem sinais de invasao )4—( Colposcopia >—><Com sinais de invaséo)

)

Achados Achados
colposcépicos colposcépicos
normais ou grau 1 grau 2
Excisao da 2T
Y A
Ecografia Ginecoldgica
Biopsia do Endométrio [ Néo )
A
Y
Adenocarcinoma endometrialﬂ

[z 2

Adenocarcinoma ovérico/Outry
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Recomendacdes em situacdes especiais

Mulheres entre 21 e 24 anos

Estd recomendado que o estudo da citologia AGC deve ser semelhante em todas as mulheres,
incluindo aquelas entre 0s 21 e 0s 24 anos de idade®.

Mulheres gravidas

Estd recomendao que o estudo da citologia AGC deve ser semelhante a da mulher ndo gravida,
excepto para a curetagem endocervical e para a biopsia endometrial que estao contra-indicadas®.

CELULAS GLANDULARES BENIGNAS EM MULHERES COM MAIS DE 40 ANOS

Consideracdes Gerais

A presenca de células benignas endometriais e do estroma ou histiocitos é encontrada em 0.4%
das citologias de mulheres com idade = 40 anos (ndo sao descritas quando encontradas em
mulheres mais jovens sequndo o Sistema de Bethesda)®.

Recomendacdes

Na mulher pré-menopausica assintomatica com citologia com células endometriais benignas,
células do estroma endometrial ou histiocitos, é inadequado o estudo adicional*.

Na mulher pré-menopausica sintomatica ou na pés-menopausa com citologia mostrando células
endometriais benignas, estd recomendada a avaliacdo com ecografia pélvica, com eventual
estudo do endométrio com histeroscopia e bidpsia“*®.
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ATUACAO FACE A UM DIAGNOSTICO HISTOLOGICO DE CIN E AIS

Introducao

A finalidade da terapéutica da neoplasia intraepitelial do colo do Utero é interromper a progressao
da doenca para cancro invasivo. Os tratamentos podem ser destrutivos ou excisionais. Nos
destrutivos o objetivo é apenas terapéutico enquanto que nos excisionais o intuito é diagnostico
e terapéutico’. A decisao de tratar e a escolha do tipo de tratamento deve ser baseada na historia
natural das lesdes, na sequranca do diagnastico citologico, molecular, histoldgico e na disponi-
bilidade de sequimento?.

Tratamentos destrutivos
Qualquer tratamento destrutivo estd contra-indicado na presenca de doenca invasiva assim como
nas lesdes com envolvimento do canal endocervical.
Critérios de selecao para a utilizacao de métodos destrutivos’:
- Colposcopia adequada e 7T de tipo 1
- A biopsia deve confirmar a presenca de CIN. Um diagndstico histologico é imprescindivel.
- Nao deve haver discrepancia entre citologia e/ou colposcopia e/ou biopsia
- Auséncia de lesdo glandular na bidpsia
- Haver possibilidade de sequimento

Estdo contra-indicados os tratamentos destrutivos na gravidez porque o risco de progressao para
cancro invasivo é desprezivel.

Métodos de tratamentos destrutivos

a) Criocoagulacao: usa uma sonda metdlica de tamanho varidvel que se adapta ao colo uterino
e que através de um gas refrigerante (dioxido de carbono ou protoxido de azoto) provoca
uma congelacdo tissular, a qual causa cristalizacao da dqua intracelular e consequentemente
destruicao da lesao.

b) Diatermocoagulacao: usa electrodo em forma de bola e as temperaturas variam entre 50°C
a 120°C. A destruicao em profundidade depende da temperatura e da duracao de aplicacao.
Este método deve ser evitado pois a profundidade de destruicao nao é controldvel.

¢) Vaporizacdo LASER €02: A dgua dos tecidos absorve a energia Laser vaporizando o tecido.
feita sob controlo colposcopico e a profundidade é controldvel e adaptada a lesao, pelo que é
considerado o método preferencial.
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Tratamentos excisionais

Os tratamentos excisionais visam a excisao da ZT. Estd recomendado que a excisao da 7T deve
ser em de cone ou cilindro, em peca Unica, e que inclua toda a lesdo. F inadequada a
fragmentacao da peca na suspeita de microinvasao e no estudo das lesdes glandulares. S¢ é
possivel avaliar o estado das margens em peca Unica. Estd recomendado que o tamanho e a
forma da peca devem ser ajustados as caracteristicas da lesdo e do tipo de 7T.

a) Excisao da ZT “ a frio”: usa lamina de bisturi, e por este motivo nao tem efeitos flogisticos.
E feito sob anestesia geral e tem maior risco hemorrégico, de distorcdo anatémica e de
estenose cervical do que as outras técnicas.

b) Excisdo da ZT com ansa diatérmica: F feita sob anestesia local e de facil execucdo. Tem
como limitaces as lesdes extensas ou que penetram profundamente no canal cervical. £ a
técnica que tem maiores efeitos flogisticos.

C) Excisdo da ZT com agulha diatérmica: Tem as mesmas vantagens da ansa diatérmica, mas
pela sua versatilidade permite a excisao em peca Unica de lesdes mais extensas ou mais altas
no canal endocervical.

d) Excisdo da ZT com LASER €02: Método mais dispendioso e com maior curva de aprendiza-
gem. E também feita sob anestesia local e tem efeitos flogisticos minimos na peca operatoria.

0 tratamento excisional requer a completa remocao da zona de transformacao. A IFCCP definiu
3 tipos diferentes de excisao zona de transformacao, tipo 1, 2 e 3, as quais sao classificadas de
acordo com a localizacao, tamanho e visibilidade da mesma. A excisao por bisturi, ansa, agulha
ou laser deve ser classificada como excisao tipo1, tipo 2 ou tipo 3.

As complicacdes graves associadas a excisao da 7T sao pouco frequentes. A estenose do canal
cervical e a ndo visualizacdo da ZT sdo as mais usuais. A prematuridade por insuficiéncia cervical,
a rotura prematura de membranas e 0 baixo peso a nascenca e sao as complicacdes obstétricas
mais frequentemente associadas a estas técnicas.

Tratamentos farmacolégicos

Estd contra-indicado o tratamento da neoplasia intraepitelial do colo do Utero com qualquer tipo
de agente quimico (Acido tricloroacético, Podofilino, Nitrato de prata, etc)

ATUACAO FACE A UM DIAGNOSTICO HISTOLOGICO DE CIN 1

A neoplasia intraepitelial de baixo grau (CINT) é considerada uma manifestacao histologica de
infecdo por HPV'. A taxa de regressao das lesdes de CINT ¢ elevada, especialmente em mulheres

COLO DO UTERO



jovens. A histdria natural de CIN 1 é similar a histéria natural das alteracoes citoldgicas ASC-US
e teste de HPV positivo, e das alteracdes citologicas LSIL, sem documentacdo histologica de CIN,
sugerindo que se trata de entidades patoldgicas semelhantes*®. O estudo Kaiser, veio confirmar
que o risco de deteccdo de lesoes de CIN2+ 30s 5 anos, em mulheres com CINT, é igual ao das
mulheres com citologia ASC-US e teste de HPV positivo ou citologia LSIL.

As denominadas “Anomalias Minor”, que incluem genotipagem positiva para o HPV 16 ou 18,
teste de HPV oncogénico nao tipado positivo e persistente, citologia ASC-US com teste de HPV
positivo, e citologia LSIL, mesmo sem documentacdo histologica de CIN, devem merecer
vigilancia, dado o risco acrescido de diagndstico de lesoes de CIN 3+°.

A citologia inicial define o risco de progressao para CIN 3 associado ao diagndstico histologico
de CIN17. Quando uma lesao <CIN 1 ¢ diagnosticado apés citologia ASC-US ou LSIL, o risco de
CIN3+ 30 fim de 5 anos é de 3,8%, enquanto que quando a lesdo de CIN 1 é diagnosticado apos
citologia HSIL, o risco aos 5 anos de CIN 3+ aumenta para 15%’. Assim, o resultado da citologia
inicial vai condicionar o plano terapéutico das lesoes de CIN 1.

A orientacao tradicional de CIN1 diagnosticado em curetagem endocervical era a excisao da ZT.
Atualmente, dadas as altas taxas de regressao destas lesoes, assim como o reconhecimento da
frequente contaminacao exocervical, e sabendo do baixo risco de progressao para CIN 2+, estd
recomendada a sua vigilancia®?.

) SEMCIN
o Precedido de: Anomalias Minor*
( Vigilancia >

Y Y

Citologia Co-Teste (12 meses) *Anomalias Minor:
(6, 12 e 24 meses) (Recomendado) - Citologia Negativa e

Teste de HPV positivo

- ASC-US e Teste de

HPV positivo
Y - LSIL

Y
[ Todos negativos | [ Alguns negativos |

Y

Y
[ Voltar ao Rastreio | Ct\valiarsegundo aIgoritm(D
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CIN1 precedido de “anomalias minor”

Quando o CIN1 ¢ precedido de “Anomalias Minor” (NILM com HPV 16 ou 18 positivos, HPV onco-
génico nao genotipado persistente, ASC-US com teste de HPV positivo e LSIL) estd recomendada
a vigilancia em vez do tratamento. Em condicoes especiais é adequado o tratamento.

Mulheres com idade = a 25 anos

Nas mulheres com idade igual ou superior a 25 anos com o diagnostico de CIN 1 (ou sem CIN
na biopsia) precedidas de citologia com “anomalias minor” estd recomendado o co-teste 30s 12
meses, ou na sua impossibilidade, o estudo citoldgico aos 6, 12 e 24 meses. Se todos os testes
forem negativos, recomenda-se retorno ao rastreio. Se, qualquer positivo, estd indicada a
colposcopia.

Se CIN 1 ou “anomalias minor” persistirem durante 2 anos é adequado, tanto manter a doente
em sequimento como efetuar tratamento quer destrutivo quer excisional.
A excisao é recomendada quando :

- T tipo 3

- Curetagem endocervical positiva para CIN nao graduado.

- Tratamento prévio de CIN.

CIN1 (= 25 anos) >

Precedido de: Anomalias Minor*

Vigilancia (Recomendado) ) ( Tratamento )

Y Y Y Y

Citologia Co-Teste (12 e 24 meses) ( Destrutivo )
(6, 12 e 24 meses) (Recomendado)

# Y
<Todos negativoa Qlterag()es MajoD Q\Iteragées MinoD
[ Volta ao Rastreio ) Avaliar sequndo | [ Persisténcia aos
algoritmo 24 meses

Excisional, se:
-ITtipo2ou3
- CIN no endocolo
- CIN previamen-
te tratado

Vigilancia:
- Co-teste (12 meses)
- Citologia (12 meses)
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CIN1 precedido de “anomalias major”

Quando o diagndstico de CIN 1 é precedido de citologia com ASC-H ou HSIL, ndo deve ser
desprezada a hipotese de uma lesao de alto grau nao ter sido detectada quer na colposcopia
quer na biopsia, pelo que o tratamento excisional era tradicionalmente o recomendado. Tendo
em conta 0s riscos obstétricos associados aos procedimentos excisionais, qualquer uma das
sequintes opcoes de tratamento é adequada:

- Colposcopia adequada com 7T tipo1 ou 2:
- Co-teste aos 12 e 24 meses
- (itologia aos 6, 12 e 24 meses.

Todos 0s testes negativos, volta ao rastreio. Qualquer teste positivo deve fazer avaliacdo colposcopica.

- Colposcopia adequada com 7T tipo 3, ou impossibilidade de sequimento: Excisao da 7T de
acordo com o tipo de ZT.

- Considerar revisao citoldgica, colposcopica e histologica.

Estao contra-indicados:
- Procedimentos destrutivos de lesdes de CIN 1 em mulheres com ZT tipo 3.
- Histerectomia como tratamento de 12 linha.

) CIN1 (= 25 anos)
% Precedido de: Anomalias Major® (consid isao citologia/colposcopia/histologia)

Colposcopia: ZT tipo 1 ou 2 > - Colposcopia: 7T 3
| - Suspeita de lesdo glandular
- Impossibilidade de
Y Y

sequimento
( Citologia Co-Teste (12 e 24 meses)
(

6, 12 e 24 meses) (Recomendado)

Y

+ + [ Excisaodazl |
Todos negativos Algum Positivo
“Anomalias Major:

Volta ao Rastreio Avaliar sequndo Citologia:
algoritmo ~ASCH

- AGC
- HSIL
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CIN 1 em populacdes especiais

CIN1 em mulheres entre os 21 e 24 anos

0 risco de cancro do colo do Utero é desprezivel neste grupo etdrio, pelo que o tratamento de
lesdes de CIN 1 em mulheres com idades entre 21 e 24 anos nao é recomendado

CIN1 em mulheres entre os 21 e 24 anos precedido de “anomalias minor”

Estd aconselhado repetir a citologia aos 12 meses. (sequimento com teste de HPV é inapropriado).
Se citologia negativa, repete citologia aos 24 meses. Aos 12 meses, s¢ estd recomendada a
colposcopia se citologia for ASC-H ou HSIL. Se aos 24 meses a citologia for = ASC-US estd reco-
mendada a colposcopia. Apds 2 citologias negativas retoma o rastreio.

| CIN1 (< 25 anos)
o Precedido de: Anomalias Minor*
( Citologia aos 12 meses )

/ \

- Negativa . .
(— Anomalias Minor ) ( B e )

Y

Y
< Citologia aos 24 meses > < Colposcopia >

A
Volta ao Rastreio

CIN 1 em mulheres entre os 21 e 24 anos precedido de “anomalias major”
Estd recomendada a observacao com colposcopia e citologia de 6/6 meses durante 24 meses.

Se na colposcopia, a ZT for de tipo 3, estd recomendado o estudo do canal endocervical:
1) Na auséncia de CIN: Estd recomendada a vigilancia citoldgica e colposcopica
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2) Qualquer grau de CIN: £ adequada a excisdo da 7T

Aos 12 meses, estd recomendada a bidpsia se forem identificados achados colposcopicos grau
2 ou se persistirem as anomalias citoldgicas major (ASC-H ou HSIL).

Aos 2 anos, se as anomalias citoldgicas major persistirem, mesmo na auséncia de achados
colposcopicos major, estd recomendada a excisao da ZT.

) CIN1 (< 25 anos)
X Precedido de: Anomalias Major*

( Citologia e colposcopia aos 6 e 12 meses >
Colposcopia: Colposcopia:
- Negativa - Achados grau 2
- Achados grau 1 Citologia:
Citologia: - Anomalias Major
. Y
- Negativa
- Anomalias Minor ( Bi6psia )

Y
Citologia e colposcopia Anomalias Minor
30s 18 e 24 meses Colposcopia: Achados grau 1

Anomalias Major Excisio da IT
Colposcopia: Achados grau 2

Volta ao Rastreio

N\l

Colposcopia e
citologia Negativas

I
!

CIN 1 em mulheres gravidas
0 tratamento de mulheres grdvidas com CIN 1 estd contra-indicado.

ATUACAO FACE A UM DIAGNOSTICO HISTOLOGICO DE CIN 2 E CIN 3

0 risco de progressao das lesdes de CIN 2 e 3 é elevado, pelo que estd aconselhado o seu
tratamento.

0 método terapéutico recomendado deve ser a excisao da ZT (mesmo com ZT tipo 1), o que
tem a vantagem de confirmar o diagndstico, excluir doenca glandular e doenca invasiva oculta,

e permitir a avaliacao das margens cirurgicas.
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A histerectomia total estd contra-indicada como tratamento inicial das CIN2-3, dado o risco de
doenca invasiva oculta. Estd recomendada a prévia excisao da 7T, mesmo nas mulheres com
indicacao para histerectomia por outra patologia.

Se apos a excisao da ZT, o estudo histolégico da peca operatoria nao revelar lesdo de CIN2 ou 3
na margem apical, fica em sequimento.

Aindicacao para reexcisdo ndo tem a ver apenas com a positividade das margens, mas sobretudo
com a possibilidade de recorréncia. E recomendada a reexcisao imediata (6-8 semanas) da ZT
nas doentes com CIN 2 ou CIN3 na margem apical do cone, quando:

- |dade superior a 50 anos

- Evidéncia de lesao glandular no cone

Nas mulheres com CIN 2 ou CIN3 na margem apical do cone, e com indicacao para reexcisao da
7T, a histerectomia total s6 é considerada um tratamento adequado, na impossibilidade técnica
de reexcisao, na auséncia de sinais de invasao a colposcopia e que ndo desejem preservar a

fertilidade.
T
@ CIN 2-3 (= 25 anos) >
< Excisdo da 7T >

Y

—<SEM lesdo de CIN2-3 na margem)—

Y \

Vigilancia [ Patologia Associada
Co-teste 12 e 24 meses (Recomendado)

Citologia aos 6, 12 e 24 meses
| \

¢ ( Histerectomia
Y
(" Todos negativos ( Gl = AT )

e/ou Teste de HPV positivo

Y
( Rastreio ) > Colposcopia
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> CIN 2-3 (= 25 anos) >
< Excisao da ZT >

A

¢—<COM lesao de CIN2-3 na margemh

- Colposcopia inadequada
- Nao visualizacdo da JEC

- Idade superior 3 50 anos
- Lesdo glandular no cone

SEM condicoes COM condicdes
para Reexcisao da ZT || para Reexcisdo da ZT

Vigilancia Co-teste 12 e 24 meses (recomendado + +
Citologia aos 6, 12 e 24 meses (Histerectomia) Geexciséo da ZD

4-6 meses:
- Citologia
- Estudo do canal endocervical

Anomalia major
e/ou CIN
no endocolo

Todos negativos

CIN 2 e CIN 3 em populacdes especiais

CIN2 e CIN 3 em mulheres entre 0s 21 e 24 anos

As lesoes de CIN de alto grau tem menor probabilidade de progredir para cancro nas mulheres
jovens, nas quais tém uma elevada taxa de regressao. A vigilancia estd recomendada nas
mulheres entre 0s 21-24 anos.

Nas jovens com histologia de CIN2 ou CIN3 estd recomendada a vigilancia desde que a 7T seja
de tipo 1 ou 2. Em casos selecionados, a excisdo da 7T é adequada.

Para 0 sequimento estd recomendado a citologia e a colposcopia aos 6 e 12 meses. Se houver
agravamento dos achados colposcépicos ou qualquer citologia HSIL, deve ser repetida a biopsia,
caso contrdrio deve fazer co-teste um ano depois, ou na sua impossibilidade, citologia cada 6
meses. Se todos os testes forem negativos, volta ao plano de rastreio. Se a lesdo de CIN2 ou
CIN3 persistir ao fim dos 2 anos, deve ser efectuada excisao da 7T%™°.
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CIN 2-3 (< 25 anos) >

< IT de tipo 1 ou 2 ) < T de tipo 3 )
@tologia e Colposcopia aos 6 e 12 meses) Excisdo da ZT
|

\] Y
KCOIposcopia: N Colposcopia:
- Negativa - Achados grau 2
- Achados grau 1 Citologia:

Citologia:

- Anomalias Major Anomalias Minor
- Negativa Colposcopia: Achados grau 1
\ Anomalias Minor Y

/—*ﬁj Anomalias Major
Co-teste aos 24 meses Colposcopia: Achados grau 2

(Recomendado)

Citologia e Colposcopia ) )
a0s 18 e 24 meses —> Todos Negativos Volta ao Rastreio
G2 0eAMmee J

CIN 2 e CIN 3 em mulheres gravidas

0 risco de progressao das lesdes de CIN 3 para cancro é muito baixo nas grvidas e a taxa de
regressao é elevada, 48 a 70 % para as lesoes de CIN 2+. As lesdes de CIN 3 ndo representam
risco para o feto nem para a gravida. O tratamento na gravidez comporta risco de hemorragia
(5,33 13,9%) e de abortamento (33%). Nas lesdes de CIN 2 ou 3, estd recomendada a vigilancia
colposcopica em cada trimestre da gravidez'.

A repeticdo da biopsia é adequada se houver agravamento dos achados colposcopicos. Ha
evidencias que a biopsia na gravidez nao é prejudicial. A biopsia excisional com ansa diatérmica
ou laser é permitida, na suspeita de microinvasao, idealmente efectuada entre as 12 e 18
semanas de gestacao. A curetagem endocervical estd contraindicada na gravidez'?".

No caso de se optar por vigilancia estd recomendada a repeticao da citologia e colposcopia 8
semanas apos 0 parto.

CIN 2 e CIN 3 em mulheres menopdusicas
Nestas mulheres, a orientacao nao sofre alteracdo em relacao as mulheres com idade > 25 anos.
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Sequimento observacional com citologia e colposcopia estd contraindicado.

A histerectomia estd contraindicada como primeira terapéutica.

ATUACAO FACE A UM DIAGNOSTICO HISTOLOGICO DE AlIS

Na presenca de uma bidpsia do colo com um diagnéstico histoldgico de AIS deve-se sempre
efetuar uma excisao de tipo 3'*1>1617,

A decisao do tipo de terapéutica definitiva é fortemente influenciada pelo estado das margens
e pelo desejo de futura fertilidade.

A histerectomia total, extrafascial estd recomendada como a terapéutica standard e definitiva
do AIS, mesmo apds uma peca de conizacao com margens neqgativas®!” 18192021 Antes de se
proceder a histerectomia, como tratamento definitivo, a peca de excisao da 7T deve
obrigatoriamente ter margens negativas, porque subestimar este facto pode resultar numa
cirurgia inadequada (histerectomia total em vez de histerectomia radical, caso seja diagnosticada
uma lesdo invasiva na peca de histerectomia)'” 2.

Nas mulheres jovens e que desejam preservar a fertilidade, o tratamento conservador é uma
opcao adequada desde que as margens e o estudo do endocolo sejam negativas'+ 1718212324,
Deve-se usar, preferencialmente, um método excisional que produza efeitos térmicos minimos

R : o
P Adenocarcinoma in-situ

Excisdo da IT:
Tipo 3 (Recomendado)
Tipo 2 (Excepcional em mulheres jévens)

Margens Livres de: < Lesdo na Margem >
- AIS
- CIN2-3

SEM condicdes para COM condicdes para
Re-Excisdo da ZT Re-Excisao da IT
Y Y
COM desejo de SEM desejo de
conservar fertilidade conservar fertilidade
—>< Histerectomia > (Conduta Individualizada>

Re-Excisao da 7T

C0LO DO UTERO 55 -



-56

oU ausentes?™?>% A peca de excisao deve ser Unica e com formato cilindrico para permitir a
inclusao da zona de transformacdo e da extensao endocervical (“skip lesions”)'¢72225 0 apex
da peca deve ser seccionado com lamina de bisturi ou tesoura curva'®722%° Estd recomendado
que a peca da excisao deva ter margens negativas (principal fator preditivo)'?¢. Considera-se
margem positiva o atingimento de uma margem por lesao de AlS ou por lesao escamosa de
alto grau™?', sendo a margem endocervical a mais importante (risco de doenca residual).

0 estudo do endocolo restante, imediatamente apés a excisao da ZT, ndo sendo consensual’®?¢,
é considerado adequado. Alguns autores recomendam o estudo endocervical do colo restante
atendendo ao fator preditivo de lesao residual e consideram-na parte integrante do estado da mar-
gem®??, outros referem que ndo deve ser recomendada porque muitas vezes € insatisfatoria®.

VACINACAO APOS O TRATAMENTO DAS CINS E AIS

No sentido de reduzir a taxa de recorréncia e de prevenir o aparecimento de novas lesoes, estd
recomendada a vacinacdo contra o HPV apds o tratamento das CINs e AIS (se ainda nao
vacinada).
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SEGUIMENTO APOS TRATAMENTO DAS CIN

Consideracdes gerais

A finalidade do seguimento das mulheres submetidas a tratamento de lesdes CIN ¢ a deteccao
atempada de lesdes persistentes ou recorrentes.
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Varios estudos tém mostrado que 5 a 17% das mulheres com CIN 2+ tratadas apresentam
persisténcia ou recorréncia das lesoes CIN nos dois primeiros anos pos-terapéutica®?3456
independentemente da modalidade de tratamento, pelo que o sequimento dessas mulheres deve
ser mais intensivo nesse periodo de tempo. Nas mulheres tratadas de CIN, o risco de carcinoma
invasivo do colo uterino estd aumentado em relacdo a populacao em geral, e persiste elevado nos
10 3 25 anos sequintes ao tratamento'**”#, pelo que devem manter o rastreio de forma prolongada.

A persisténcia e a recorréncia das lesdes de CIN estd associada a dimensao das lesdes (quanto
maiores, maior 0 risco)’, ao envolvimento endocervical'®, a positividade das margens''? e a
persisténcia da positividade dos testes HPV de alto risco e, em especial, do HPV 16" .

As taxas de recorréncia das lesoes CIN sao pequenas quando as margens da peca operatdria de
excisdo da 7T sdo negativas, como demonstra um estudo com 4417 mulheres com lesdes CIN3
e margens negativas, das quais 99.7% permaneceram sem doenca nos 18 anos sequintes ao
tratamento'. Numa meta-analise com 66 estudos englobando mais de 35000 mulheres com
seguimento minimo de dois anos e que foram submetidas a tratamento excisional por CIN de
qualquer grau''; as que tiveram margens positivas mostraram aumento significativo do risco de
recorréncia das lesdes de CIN (RR = 5.47) comparativamente as que apresentavam margens
livres*?. O risco de doenca residual estd também aumentado se na curetagem endocervical do
colo restante estdo presentes lesdes histologicas de CIN 2-3 e se as margens exocervicais e
endocervicais forem ambas positivas'™ 67,

A infecdo persistente pelo HPV de alto risco é condicdo essencial para o desenvolvimento das
lesoes de CIN 2+ ap6s o tratamento'®, o que conduziu a introducdo do teste de HPV na vigilancia
pos-tratamento das lesdes CIN, que tém demonstrado alta sensibilidade para a deteccdo da
persisténcia e da recorréncia, assim como elevado valor preditivo negativo, superior a 99%"2.
Uma meta-andlise mostrou que o teste de HPV tem uma sensibilidade, aos 6 meses, superior a
90% na deteccdo de lesdes persistentes, contrariamente a citologia com uma sensibilidade de
65% e uma especificidade dos testes HPV entre 44% e 95%>'. As mulheres com teste HPV de
alto risco negativos aos seis meses tém um risco de CIN 3+ persistente negligencidvel”.

Quando trés citologias consecutivas sao negativas ou dois co-testes consecutivos sao negativos,
0 risco de diagndstico de CIN 3+ é residual, de 0,7% e 0%, respetivamente’?.

Um estudo multi-cohort com 435 mulheres tratadas de CIN2-3, mostrou que se 0 co-teste € negativo
30s 6 e 24 meses o risco de recorréncia de lesoes CN 2+ é muito baixo, de 1 e 3,6% a0 5° e 10°
ano, respectivamente’. Este estudo veio sugerir a estratégia de realizar co-teste aos 6 meses e,
sendo este negativo, pode-se prescindir do co-teste dos 12 meses, repetindo-0 aos 24 meses' .
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Um estudo britanico mostrou que seis meses depois do tratamento, o co-teste tem uma
sensibilidade de 100% para detetar lesdo recorrente de alto grau, especificidade de 92%, valor
preditivo negativo de 100% e valor preditivo positivo de 20%".

A colposcopia no seguimento das mulheres submetidas a tratamento por lesées CIN ndo mostra
superioridade na deteccao de lesdes recorrentes comparativamente a citologia isolada ou
associada ao teste HPV de alto risco?®. A colposcopia € geralmente insatisfatoria em 21 a 48%
dos estudos, pois a JEC ndo é totalmente visivel, tornando-se num exame com muita baixa
sensibilidade ap0s excisao da Z12°2". Qutros estudos mostram que a estenose cervical é superior
a 6% e que a colposcopia deteta apenas 1/5 de doenca residual®. Com a associacao da
citologia a colposcopia ndo se verifica aumento significativo da sensibilidade em detetar lesoes
de alto grau mas diminui o nimero de falsos negativos. A colposcopia aumenta os falsos positivos
para lesdes de alto grau desencadeando ansiedade e a exposicdo das mulheres a outros

procedimentos terapéuticos mais agressivos?#.

Recomendacoes

Apos o tratamento de lesoes CIN 1, estd recomendado que o sequimento nas Unidades de
Patologia Cervical se deve manter durante 12 meses, dadas altas taxas de regressao destas

lesoes.

G
Py Ap0s Tratamento de CIN1

)

OPCAO 1 OPCAO 2
Aos 6 e 12 meses Co-teste aos 12 meses
- Colposcopia (Recomendado)
- Citologia
| |
\J Y \] Y
Qualquer alteracdo: Colposcopia: Citologia: NILM Qualquer alteracdo:
- Colposcopia - Adequada Teste de HPV: - Citologia
- Citologia ~ 1T tipo 1 ou 2 Negativo - Teste HPV
- Achados normais 1'% 7

v citologia: NILM

Avaliar sequndo
algoritmo

Aos 3 anos:
- Co-teste

- Citologia

[ Voltar ao Rastreio |<— Todos Negativos |

Avaliar sequndo
algoritmo
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Apbs tratamento de lesdes de CIN 2 e 3 estd recomendado que o sequimento deve ser realizado
nas Unidades de Patologia Cervical, durante 24 meses.

Estd recomendado realizar citologia e colposcopia aos 6 meses apds o tratamento, e co-teste
aos 12 e 24 meses?>2627,

Apbs dois co-testes negativos (12 e 24 meses), o risco de lesao CIN2+ é muito baixo, pelo que
estd recomendada a repeticao do co-teste aos trés anos?>2627.

No caso de na peca operatoria de excisao da 7T haver margens com lesdo de CIN2 ou 3,
especialmente na apical, ou de CIN na curetagem do canal endocervical do endocolo restante,
estd recomendado a realizacao de citologia e estudo do canal endocervical aos 4-6 meses.
Nestes casos, a re-excisao da ZT é adequada e, eventualmente a histerectomia, na sua
impossibilidade técnica?>?o’.

Nao é ainda claro quando a mulher poderd voltar ao rastreio - eventualmente apos trés ou mais
cotestes consecutivos e negativos? 262/,

0 rastreio de rotina deve ser mantido durante, pelo menos, 20 anos mesmo que para tal tenha
que ultrapassar 0s 65 anos de idade.

E inadequada a re-excisao da ZT ou a histerectomia apenas pela positividade isolada de um teste
de HPV de alto risco.

EEN L
5 Apés Tratamento de CIN2 e CIN3

Aos 6 meses:
- Citologia
) - Colposcopia
( Todos Negativos )4_ - Estudo endocervical (margens+)
|
) Y Y

Qualquer alteracao:
- Citologia = ASC-US
- Colposcopia

- Estudo endocervical

Avaliar sequndo
algoritmo
Colposcopia
Estudo endocervical

Co-Teste aos 3 anos Todos Negativos

Aos 12 e 24 meses
Co-teste

4

Todos Negativos |

4

O

Qualquer alteracao:
- Citologia = ASC-US
- Teste de HPV +

Volta ao Rastreio

:
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Informacao aos Cuidados Primarios

Estd recomendado que sempre que uma paciente seja tratada numa unidade de patologia
cervical e tenha alta para os cuidados primarios, seja portadora de fotocépias dos relatorios das
citolégias, testes de HPV e estudos anatomo-patolégicos que Ihe foram efectuados e de
informacao detalhada sobre o sequimento que Ihe estd preconizado.
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INFECCAO POR HPV E NEOPLASIA
INTRAEPITELIAL DA VULVA E VAGINA

CONDILOMAS GENITAIS

As lesdes condilomatosas envolvem preferencialmente a vulva, o perfneo e a regido perianal,
mais raramente a vagina e excepcionalmente o colo do Gtero. S3o causadas maioritariamente
por HPV de baixo risco, especialmente os tipos 6 e 11. No entanto, pode haver coinfeccao por
genotipos oncogénicos, como o 16 e 0 18, que podem provocar lesdes subclinicas, como as
neoplasias intraepiteliais do tracto genital inferior. Constituem a infeccdo sexualmente
transmissivel mais frequente e afectam principalmente jovens com idade inferior a 25 anos’.

Prevencao Primaria

0 uso do preservativo masculino confere considerdvel proteccao contra a doenca, embora nao
completa’. Como o preservativo é muito eficaz na prevencao de outras infeccoes sexualmente
transmissiveis é fortemente aconselhado o seu Uso nas relacoes sexuais 0casionais.

A imunodeficiéncia e o tabagismo sdo factores predisponentes para a infeccao.

A vacina quadrivalente contra o HPV tem mostrado grande eficacia na prevencao da doenca.

Prevencdo Secundaria

0 tratamento dos parceiros sexuais nao influencia a taxa de recidivas, porque estas se devem
principalmente a reactivacao de infeccao subclinica persistente apds o tratamento.

Formas Clinicas
Condilomas acuminados que atingem cerca de 1% da populacao sexualmente activa.

Condilomas papulares (superficie elevada), mais raros.

Condilomatose subclinica (engloba as formas de condiloma macular ou plano) e é dez vezes
mais frequente.

A maioria das infeccoes é assintomatica. Na presenca de sintomas persistentes - dor, ardor ou
prurido - é importante procurar outras causas, como infeccoes fungicas ou reaccoes alérgicas.

Evolucao Clinica

Trinta a 60% dos condilomas acuminados regridem espontaneamente, especialmente nas jovens,
num periodo que pode variar entre dois meses e dois anos. Em 20-50% dos casos tratados com
sucesso persiste uma infeccao subclinica.

Nas doentes imunodeprimidas as lesoes tendem a ser cronicas, multifocais e recidivantes.
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Diagndstico

0 diagnostico dos condilomas acuminados € clinico. A biopsia por rotina é inadequada, mas estd
recomendada em toda e qualquer lesao atipica. Recorde-se que a papilomatose vestibular é
uma variante normal da mucosa que nao necessita de qualquer terapéutica.

Estudos Complementares
0 teste do HPV ndo é recomendado.

Estd recomendado efectuar citologia do colo do Utero (excepto nas adolescentes, idade < 21
anos) por risco acrescido de neoplasia intraepitelial cervical.

F adequado efectuar citologia anal nas mulheres imunodeprimidas. Estd recomendada a
anuscopia de alta resolucao (exame com colposcépio ap6s aplicacdo de dcido acético) nas
mulheres com citologia anal anormal.

F inadequada a vulvoscopia e a peniscopia de rotina, apos a aplicacdo de acido acético, pela
elevada taxa de falsos positivos®. No entanto, ¢ adequado o uso do colposcopio para identificar
pequenos condilomas.

Na presenca de lesdes condilomatosas extensas, multifocais e, especialmente recidivantes estd
recomendado a serologia dirigida a outras infeccoes sexualmente transmissiveis: HIV 1, HIV 2, sffilis,
hepatite B, hepatite C e, na mulheres com idade < 25 anos, requisitar também a PCR para a Chlamydia.

Tratamento

Estd contra-indicado o tratamento da condilomatose subclinica, mesmo que a infeccdo tenha
sido diagnosticada por colposcopia, ap6s a aplicacdo de dcido acético, por biopsia ou por testes
para o HPV.

Estd recomendado o tratamento farmacologico nas lesdes localizadas, especialmente peri-
clitoridianas, peri-uretrais ou peri-anais, e em mulheres jovens. £ adequado para o tratamento
das lesoes extensas. O Imiquimod é o tratamento recomendado. Em condices particulares, é
adequado o uso de Podofilino e de Acido bi ou tricloroacético.

Estd recomendado o tratamento cirirgico para as lesdes extensas ou recidivantes. £ adequado
0 tratamento farmacoldgico com Imiquimod. Sdo métodos de tratamento cirurgico:

- Vaporizacao LASER 02 (Recomendado)

- Crioterapia (Adequado)

- Excisional (Recomendado para as lesdes volumosas e/ou circunscritas)

INFECCAO POR HPV E NEOPLASIA INTRAEPITELIAL DA VULVA E VAGINA



F adequado recorrer a modalidades terapéuticas mistas, farmacolégica e cirdrgica, em lesoes
resistentes e recidivantes, frequentes nas mulheres imunodeprimidas.

F adequada a vigilancia sem tratamento, devido a possibilidade de regressdo espontanea das
lesdes (30-60%).

F adequado avaliar o companheiro sexual se este apresentar lesdes penianas clinicamente
evidentes.

Prognéstico

Independentemente do método terapéutico utilizado a taxa de recidivas é alta, cerca de 30%.
O tratamento com Imiquimod parece ter uma menor taxa de recidivas, entre 0s 13-19%.

Estd recomendado que a avaliacdo da resposta ao tratamento deve ser efectuada ao fim de trés
meses. A terapéutica farmacologica aplicada pela doente deve ser monitorizada por periodos
de quatro semanas, podendo ser alterada na auséncia de resposta.

Situacdes Particulares

Na infancia, a taxa de regressao espontanea é muita alta pelo que estd recomendada uma
atitude expectante, durante pelo menos quatro meses. Na auséncia de regressao espontanea,
0 tratamento destrutivo com LASER €02, sob anestesia geral, estd recomendado.

Na gravida é adequado o tratamento destrutivo, de preferéncia, até as 32 semanas.

A cesariana electiva por rotina é inadequada, no entanto é um procedimento adequado na
obstrucdo do canal do parto pelas lesdes condilomatosas ou quando as dimensdes das lesdes
ou a sua localizacao sugiram risco hemorrdgico.

Vigilancia
Estd recomendado que a vigilancia deve ser de longa duracdo, idealmente integrada num
programa de rastreio, seja organizado ou oportunista, do cancro do colo do Utero.

NEOPLASIA INTRAEPITELIAL DA VULVA

A neoplasia intraepitelial da vulva (VIN) é uma doenca rara, mas com incidéncia crescente. Em
2009 a ISSVD (International Society for the Study of Vulvovaginal Disease) passou a considerar
apenas dois tipos de VIN (4): a VIN de tipo usual, relacionada com a infeccao por HPV de alto
risco e a VIN diferenciada, nao relacionada com a infeccao pelo HPV, actualizando, deste modo,
a classificacdo de 2004°. A VIN de tipo usual passou assim a englobar as lesdes de VIN 2 e VIN
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3 (classificacdo da OMS) de tipo condilomatoso, basaloide e misto. As lesdes de VIN 1
representam processos epiteliais reactivos, sem capacidade evolutiva, pelo que o termo foi aban-
donado e substituido por alteracoes reactivas, efeito do HPV ou condiloma“.

As lestes de VIN de tipo usual tendem a ser multifocais e em 66 a 100% dos casos estdo
associadas a infeccao pelo HPV 16% 7. As lesdes de VIN diferenciada, pelo contrdrio, tendem a
ser unifocais, nao estao relacionadas com a infeccao pelo HPV, surgem em dreas de liquen
simplex chronicus - também conhecido por hiperplasia das células escamosas - ou liquen
escleroso e tém maior propensao para a progressao para carcinoma do que a VIN de tipo usual.

Diversos marcadores imunohistoquimicos podem ser usados para diferenciar as lesoes de VIN
de tipo usual das do tipo diferenciado e do epitélio normal da vulva. Os mais utilizados sdo a
expressao da protefna p16, presente na VIN de tipo usual?; o Ki-67, presente nas células basais
ou parabasais da VIN diferenciada’ e a expressao da proteina p53, que na VIN diferenciada é
observada nas camadas basais do epitélio e estd ausente nas VIN usuais'.

Classificacdes das neoplasias intraepiteliais da vulva e suas interrelacoes

VIN 1 VIN de baixo grau
VIN Usual
VIN 2 Condilomatosa
VIN de alto grau _ Basaloide
Mista (condilomatosa
VIN 3 e basaloide)
VIN Diferenciada

Prevencao primaria
As vacinas profildticas contra o HPV mostraram ser muito eficazes na reducao da incidéncia das
lesdes de VIN 3 relacionadas com o HPV 16"

0 acréscimo recente da incidéncia das lesdes de VIN 3 parece estar relacionado nao s6 com a
realizacdo mais liberal de biopsias e com um maior conhecimento da histéria natural destas
lesdes mas, também, com o aumento do consumo de tabaco, pelo que este factor deve ser
combatido™.

Prevencdo Secundaria

A valorizacdo do prurido vulvar crénico pode levar ao diagnéstico mais precoce das lesdes.

As doentes com imunodeficiéncia, e especialmente as infectadas pelo HIV, tém maior risco de
desenvolverem VIN 2,/3. Uma vigilancia mais atenta pode conduzir 3 um diagnéstico mais precoce.
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Apresentacao Clinica

A maioria das VIN ¢ assintomatica, mas quando existem queixas o sintoma dominante é o
prurido, sequido por ardor e dor.

Nao existem aspectos macroscopicos patognomonicos das lesoes de VIN. Contudo, as lesoes
apresentam-se habitualmente como placas elevadas esbranquicadas, vermelhas ou castanhas
ou, entdo, como pequenas papulas multifocais muitas vezes pigmentadas.

Diagnostico
Estd contra-indicada a realizacdo de esfreqaco das lesoes para estudo citoldgico, pela sua
incapacidade de garantir um diagnostico fidedigno.

Nao existem sinais vulvoscopicos especificos da doenca. A vulvoscopia nao € indispensavel, mas
¢ adequado a sua realizacdo porque permite a identificacao de lesoes subclinicas e define, com
maior precisao, a distribuicao das lesdes clinicamente evidentes. Aconselha-se a utilizacdo de
acido acético a 5%, aquardando cerca de dois a trés minutos antes da observacao colposcopica.

F inadequada a realizacdo do teste de Collins dada a elevada taxa de falsos positivos e de falsos
negativos™.

Estd recomendada a biopsia de todas as lesdes da vulva hiperqueratdsicas, ulceradas, granulares
ou com padrao vascular anormal a vulvoscopia. Este procedimento pode ser realizado varias
vezes 30 longo do tempo.

Estudos Complementares

Dada a possivel multicentricidade das neoplasias intraepiteliais do tracto genital inferior, uma
vez estabelecido o diagndstico de VIN de tipo usual estd recomendado a realizacdo de:

- Estudo citoldgico e colposcopico do colo do Utero

-Vaginoscopia

- Citologia anal (Adequado). Nas doentes com citologias anormais estd recomendada a anuscopia
de alta resolucdo.

E adequada a pesquisa de outras infeccdes sexualmente transmissiveis, especialmente a infeccéo
pelo HIV 1 e HIV 2.

Terapéutica

Dado o elevado risco de progressao para carcinoma invasivo', em todas as lesoes de VIN, sejam
de tipo usual ou diferenciado, estd recomendado o seu tratamento. Recorde que o risco de
progressao é bem mais elevado para as VIN diferenciadas.
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A finalidade do tratamento é a erradicacdo da doenca com a menor morbilidade possivel.

Nao existe evidéncia que o tratamento do liquen escleroso ou do liquen simplex chronicus
(hiperplasia epidermoide) previna o desenvolvimento da VIN diferenciada ou do carcinoma
invasivo da vulva®™, pelo que é adequado o tratamento de eventuais dermatoses associadas,
especialmente com a aplicacao de propionato de clobetasol a 0,05%. Estd contra-indicado o
tratamento cirdrgico das dermatoses vulvares associadas as lesdes de VIN.

Estao recomendados 0s seguintes tratamentos para a neoplasia intraepitelial da vulva:
Excisionais (particularmente nas VIN diferenciadas e nas lesoes unifocais)

- Excisdo alargada (bisturi; agulha diatérmica; LASER C02)

-Vulvectomia simples e superficial

-(Ambas podem ser completadas por um enxerto cutaneo)

Destrutivos (particularmente nas VIN usuais, nas mulheres pré-menopdusicas e em lesoes
extensas - ap6s multiplas biopsias para exclusao de invasao)

-Vaporizacao LASER 02

Combinados (nas lesdes extensas procurando preservar, tanto quanto possivel, a integridade
anatémica e funcional da vulva)

-Associam as técnicas de excisdo com as destrutivas

Farmacoldgicos (lesoes de VIN usual, muito extensas, na mulher pré-menopdusica, sem suspeita
de microinvasao e com objectivo curativo ou como tentativa de reducao das lesdes com vista a
posterior terapéutica destrutiva e/ou excisional)

-Imiquimod (respostas objectivas entre 65 e 80%)®

Sao tratamentos contra-indicados: electrocoagulacao, aplicacao local de interferon, isotretionina,
5-fluoracilo ou 2,4-dinitroclorobenzeno.

Progndstico

As taxas de recidiva apos a terapéutica sao muito altas, superiores a 30%, e em mais de metade
dos casos surgem nos primeiros seis meses. Sao independentes do método terapéutico utilizado,
mas estao associadas a multicentricidade, multifocalidade, presenca de HPV de alto risco, infeccao
por HIV e margem de excisao/destruicdo inferior a 5 mm?'’.

Trés a 5% das recidivas surgem 5 anos apés o tratamento.
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Vigilancia

Estd recomendado que a vigilancia clinica periodica das doentes tratadas por'\/iN deve ser atenta
e prolongada'®™:

-Primeira avaliacao trés meses apds o tratamento
-Semestral nos primeiros trés anos
-Depois: anual (indefinidamente)

NEOPLASIA INTRAEPITELIAL DA VAGINA

A neoplasia intraepitelial da vagina (VAIN) é muito mais rara que a neoplasia intraepitelial do
colo do Utero e da vulva, correspondendo a aproximadamente 0,4% das neoplasias intraepiteliais
do tracto genital inferior?°.

0 diagnostico das VAIN ¢é histologico e, por analogia com as neoplasias intraepiteliais do colo do
Utero, sao classificadas em VAIN 1, VAIN 2 e VAIN 3. Apenas as lesdes de VAIN 3, que
representam aproximadamente 30% dos casos?', comportam risco de progressao oncologica,
pelo que necessitam de tratamento.

Nas lesdes de VAIN a prevaléncia da infeccdo pelo HPV varia entre 93% para as VAIN 2/3 e
99% para as VAIN 1. 0 HPV 16 é o mais frequentemente identificado, sequido pelo HPV 1822,

Prevencdo Primaria

A vacina profilatica quadrivalente contra o HPV conferiu, num periodo de 3 anos, uma proteccao
de 100% numa populacdo de jovens sem prévia infeccdo pelo HPV 16 e 18, e de 49% para
todas as outras mulheres'.

Cerca de % das lesdes de VAIN estdo associadas a neoplasias intraepiteliais do colo do Utero
(CIN), sendo 8% dos casos por extensao directa. Outros factores de risco sao: a infeccao por HIV,
a imunossupressao, a adenose vaginal e a neoplasia intraepitelial da vulva?.

Prevencdo Secundaria

Cerca de 1 a 7% das mulheres submetidas a histerectomia por CIN desenvolvem VAIN, num
perfodo de poucos meses a alguns anos apos a cirurgia®*, especialmente, em mulheres
histerectomizadas por neoplasia intraepitelial de alto grau ou cancro do colo do Utero.

Apresentacao Clinica
A doenca em geral é assintomatica, mas pode manifestar-se por leucorreia e/ou coitorragias.
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Surge habitualmente no 1/3 superior da vagina e na cUpula vaginal de mulheres histerectomi-
zadas por neoplasia intraepitelial do colo do Utero.

As lesdes de VAIN sao habitualmente planas - clinicamente insuspeitas -, embora possam ser
identificadas como placas brancas ou rosadas, areas ulceradas ou de aspecto condilomatoso.

Diagnostico
0 diagnostico de VAIN é muitas vezes acidental, ocorrendo durante o exame colposcopico na
sequéncia de uma citologia anormal.

A colposcopia da vagina (vaginoscopia) é dificil pelas caracteristicas da mucosa - prequeada e
extensa. Infeccoes concomitantes ou situacoes de hipoestrogenismo podem também prejudicar
0 exame, pelo que estd recomendado a sua correccao.

Para a vaginoscopia estd recomendado a utilizacdo de dcido acético a 5% e a utilizacdo do soluto
de Lugol em todos os casos. Estd recomendada a biopsia de todas as lesoes suspeitas a vaginoscopia,
tendo em atencdao que nalgumas zonas a espessura da vagina pode ser de apenas 1 mm.

Estudos Complementares

Na auséncia de antecedentes de neoplasia intraepitelial do colo do Utero, estd adequada a
pesquisa de infeccoes sexualmente transmissiveis, especialmente da serologia para o HIV 1 e
HIV 2.

Terapéutica

Estao recomendados as sequintes modalidades terapéuticas, para o tratamento da neoplasia
intraepitelial da vagina:

Excisionais (lesdes extensas e/ou suspeita de focos invasivos)
-Excisao alargada (Recomendada)

-Vaginectomia parcial (Adequada)

-Vaginectomia total (adequada)

Destrutivos (lesdes focais sem suspeita de invasao; recidivas; mulheres jovens)
-Vaporizacao LASER CO2

Estd recomendado que o tratamento (destruicdo/remocao) deve envolver apenas o epitélio
superficial da vagina e incluir todas as lesdes, com uma profundidade de: 1 mm na mulher p6s-
menopausica e 3 mm na pré-menopausica ou, entao, 5 mm na presenca de hiperqueratose.
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Em casos selecionados, é adequada a terapéutica com 5-fluoracilo, Imiquimod ou Braquiterapia.

F adequada a vigilancia periddica (sem tratamento) das lesoes de VAIN 1 e VAIN 2, com
vaginoscopia, cada 6 meses, por terem um fraco potencial evolutivo e a sua regressao ser
frequente.

Progndstico

As recidivas de VAIN 3 sdo frequentes e surgem precocemente apds a terapéutica.

Vigilancia

A vigilancia clinica periodica das lesdes de VAIN apoia-se na citologia e na vaginoscopia com
eventuais bidpsias dirigidas, de forma infinddvel para as lesoes de VAIN3.
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PROMOVER A QUALIDADE EM COLPOSCOPIA

Introducao

Com van Fradique, que em 1901 identificou, pela primeira vez, a existéncia de uma lesao
percursora do cancro do colo do Utero, que o autor denominou de carcinoma superficial, abriu-se
caminho a “luta” contra o colo do Utero. O rastreio do cancro do colo do Utero e das suas lesdes
percursoras conduziram a drastica reducao da mortalidade e morbilidade por aquela doenca,
ainda assim preocupante, que se constata hoje nos paises “desenvolvidos”.

Se nas décadas passadas, a alta incidéncia do cancro do colo do Utero constituiu um importante
desafio, actualmente as atencdes estao focalizadas na reducao das morbilidades associadas ao
rastreio do cancro do colo do Utero, com sérias implicacoes individuais, familiares e sociais para
as mulheres, assim como com significativas repercussoes para a sociedade civil.

A classica metodologia de citologia/colposcopia/histologia, assistimos ao surgimento da biologia
molecular, que entre outras vantagens, veio permitir uma melhor definicao do risco de progressao
das lesdes, assim como a disponibilidade da vacinacdo profildtica contra o HPV, que se prevé venha
a ter significativo impacto na incidéncia das lesoes associadas aquele virus, assim como na pratica
clinica. Dispomos de mais “armas”, que devemos compreender e saber reflectir sobre a sua
utilidade limitacoes e controlo de qualidade, para as podermos usar com parcimaonia e inteligéncia.

A prdtica da colposcopia estd a tornar-se cada vez mais complexa, a exigir de cada um, cada vez
melhor preparacao teodrica e técnica, e de responsabilidade sempre acrescida. Investir na
qualidade em colposcopia significa adequarmo-nos para o futuro! Urge reflectir sobre importantes
questoes:

1.Como adaptar as estratégias de prevencao primdria e secunddria a realidade nacional e 3o actual
desenvolvimento cientifico e tecnoldgico, no sentido de continuar a melhorar as taxas de
incidéncia da mortalidade por cancro do colo do Utero?

2.Como reorganizar a nivel nacional, a3 prestacao dos cuidados assistenciais em patologia cervico-
vulvo-vaginal, acompanhando a progressiva reducao na incidéncia do cancro e das suas lesoes
percursoras, a que estamos a assistir?

3.Como promover a qualidade de vida da Mulher, reduzindo as morbilidades associadas ao
rastreio, diagnostico e tratamento do cancro e das neoplasias intraepiteliais, apostando em
tecnologias mais eficientes e na formacdo e na qualificacao dos profissionais?

4.Como promover e controlar a qualidade dos diferentes agentes que participam no diagnostico
e tratamento das doencas associadas a infeccdo pelo HPV no colo, vulva e vagina? (médicos,
enfermeiros, unidades de colposcopia, estudo citolégico, teste de HPV, técnica da colposcopia,

estudo anatomo-patoldgico)?
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5.Como nos devemos relacionar com instituicoes internacionais (Hospitais, Universidades,
Sociedades de Colposcopia, Federacao Europeia de Colposcopia, Federacdo Internacional de
Colposcopia e Patologia Cervical)?

A qualidade na pratica de colposcopia s6 pode ser uma realidade se for promiovida a qualidade
nas diferentes areas:

Estudo Citoldgico

A qualidade do estudo citologico depende fundamentalmente da técnica de colheita do material
e do seu processamento laboratorial.

A técnica de colheita do material para o estudo citoldgico deve obdecer as sequintes recomendacdes':

Aconselhamento da utente
- Evitar actividade sexual, uso de tampoes e de medicacao intravaginal nas 48 horas antes da colheita
- Evitar as colheitas no periodo menstrual

Escolha do material para a colheita
- Deve ser preferida uma escova aprovada para estudo citoldgico do colo do Utero
- A escova deve ser adequada para colher células de toda a 7T e células endocervicais

Técnica de colheita

- A colheita deve ser efetuada antes do exame ginecolégico bi-manual

- Evitar lubrificar o especulo

- 0 espéculo deve ser ajustado de forma a que o colo fique completamente visivel

- Muco e secrecdes vaginais devem ser removidas de forma nao abrasiva

- Se usada uma espétula, a colheita deve incidir primeiro no exocolo (rotacao de 360°)

- A colheita do endocolo deve ser sempre efectuada com uma escova apropriada, com 3 rotacées para 0 mesmo lado.

- Se usada escova endocervical, esta deve ser ser introduzida apenas no comprimento das cerdas e rodada de
180 graus.

Identificacdo de material de colheita

- A colheita deve ser identificada com pelo menos dois dados pessoais da utente (nome + data de nascimento /
n° do processo, etc.)

- Se usada a citologia convencional, a lamina deve ser marcada apds a colheita.
- Se usada a citologia em meio liquido, o frasco deve ser marcado antes da colheita

Informacdo clinica minima para o citoplatologista

- |dade

- Data da UM, menopausa, método contraceptivo, terapéutica hormonal, gravidez
- Antecedentes de alteracdo citoldgica

- Antecedentes de tratamentos sobre o colo do Utero

- Factores de risco para neoplasia intraepitelial (coitorragias; HIV+ , etc)

INFECCAO POR HPV E NEOPLASIA INTRAEPITELIAL DA VULVA E VAGINA



A introducao da citologia liquida traduziu-se numa melhoria dos resultades da citologia: A maioria
dos estudos comparativos entre a citologia convencional e a citologia em meio liquido foram
efectuados com o ThinPrep®, e demonstraram melhores resultados globais com a citologia
liquida, evidenciados pela reducdo das citologias insatisfatérias, pela reducdo dos falsos-positivos
e falsos-negativos, assim como pela menor divergéncia com os diagnosticos histoldgicos?.

Existem comercializadas diferentes métodos de citologia liquida, que diferem na composicao do
meio de transporte e na tecnologia de realizacdo da lamina laboratorial. Os dois meios mais
divulgados sao o ThinPrep® e SurePath®. E preciso ter em atencao que quando se faz uma nova
0pcao € necessario ler as respectivas bulas. No caso destes dois tipos de citologia liquida ha
interferéncia no procedimento da colheita: No SurePath a escova é enviada para o laboratorio
dentro do recipiente, enquanto a presenca da escova no contentor do ThinPrep® é considerado
erro técnico. Efectivamente sao duas tecnologias distintas, na primeira a concentracdo das células
é feita por centrifugacao, essa fase processa-se ainda com a escova e as celulas desprendem-se.
No ThinPrep o procedimento consiste na filtracdo através de uma delicada membrana, 0 que
obriga a retirar a escova antes de se iniciar o0 processo, prejudicando a amostra. No ThinPrep
2000 a abertura dos frascos é feita manualmente, mas no ThinPrep 5000, a abertura dos frascos
¢ automatizada.

Outro ponto fundamental na escolha do meio de transporte é a confirmacao, se para além da
citologia, estao validados para as tecnicas de biologia molecular que se pretendem utilizar. Mesmo
em situacdes em que aparentemente dao uma resposta, € necessario garantir que nao interferem
no cut-off, e verificar também, se esse ndo se altera ao longo do tempo. E importante termos
consciéncia se 0 meio mantém as mesmas caracteristicas a temperatura ambiente ou se, pelo
contrario, necessita de refrigeracao. A fase pré —analitica é tdo importante como a escolha do teste.

A citologia liquida permite a introducdo dos sistemas automatizados de rastreio assistido, assim
como a realizacdo de testes de biologia molecular na mesma amostra.

A associacao da citologia ao teste de HPV faz com que a sensibilidade fique proximo dos 100%.
E sabido que o co-teste (SuperPap) aumenta o nimero de casos referenciados para colposcopia®.

Outra mais valia da citologia liquida reside no facto de permitir a realizacdo de exames
complementares de imunocitoquimica e de biologia molecular, para estudo da infeccdo pelo
HPV ou para a identificacdo de outros microrganismos como € o caso da Chlamydia trachomatis
e da Neisseria gonorrheae, recorrendo ao volume residual da suspensao celular.

A citologia em meio liguido deve ser o método preferencial para o estudo citolégico do colo do
Utero.
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Os relatorios dos esfregacos citoldgicos devem sequir o Sistema de Bethesda de 2001°. Nao
devem ser aceites relatérios com outras classificacoes.

Sistema de Bethesda de 2001
Especificar o tipo de amostra observada Citologia convencional/Citologia liquida

Qualidade da amostra

- Satisfatoria para avaliacdo (Com ou sem representacao da zona de transformacao e descrever outros indicadores
de qualidade, inflamacao, sanque, artefactos de fixacao)

- Insatisfatoria para avaliacao (especificar motivo)

- Amostra rejeitada ou ndo processada (especificar motivo)

- Amostra processada e examinada, mas insatisfatéria para avaliacao das anomalias epiteliais devido a (especificar
motivo)

Categorizacao Geral

- Negativa para lesao intraepitelial ou malignidade

- Anomalias das células epiteliais

- Qutras (por exemplo: Presenca de células endometriais em mulher >= 40 anos de idade)

Interpretacao/Resultado Negativa para Lesao Intraepitelial ou Malignidade
- Microrganismos presentes:

- Trichomonas vaginalis

- Organismos fungicos morfologicamente consistentes com Candida spp

- Substituico na flora sugestiva de vaginose bacteriana

- Bactérias morfologicamente compativeis com Actinomyces spp

- Alteracoes celulares consistentes com infeccao por virus Herpes Simplex
- Outros achados nao neopldsicos

Alteracoes celulares reactivas associadas a

- Inflamacao (inclui reparacéo atipica)

- Radiacoes

- Dispositivo intrauterino

- Células glandulares pos-histerectomia

- Atrofia

Anomalias das células epiteliais

- Células pavimentosas atipicas de significado indeterminado (ASC):
- de significado indeterminado (ASC-US)
- N3o pode ser excluida HSIL (ASC-H)

- Lesdo pavimentosa intraepitelial de baixo grau - LSIL (inclui alteracoes por HPV/displasia leve /CINT)

- Lesdo pavimentosa intraepitelial de alto grau - HSIL (inclui alteracoes por displasia moderada e grave, carcinoma
in-situ, CIN2 e CIN3)
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- Lesdo pavimentosa intraepitelial de alto grau, sem excluir invasao
- Carcinoma epidermoide (ou pavimento-celular)

Células glandulares atipicas de significado indeterminado- AGC (especificar endocervical, endometrial,
ou NOS - nao especificada)

- Células glandulares atipicas, possivelmente neopldsicas (especificar endocervical, endometrial ou ndo
especificada)

- Adenocarcinoma endocervical in-situ (AIS)
- Adenocarcinoma endocervical

- Adenocarcinoma endometrial

- Adenocarcinoma NOS

Outras neoplasias malignas
NOTAS EDUCATIVAS E SUGESTOES - Opcional. As sugestdes devem ser concisas e consistentes com orientacées do

acompanhamento clinico publicadas por organizacoes profissionais (referéncias quanto as publicacées relevantes
podem ser inclufdas).

TESTES AUXILIARES - Se possivel incluir o resultado no mesmo relatério ou referenciar que existe um relatério
complementar. F obrigatdrio identificar o teste utilizado e as referéncias técnicas.

REVISAO AUTOMATICA - se foi utilizada observacao assistida automaticamente, tal deve ser refrido.

Segundo as linha de orientacdo europeias, que estdo em vigor desde 2008, e revistas em 2010, a
citologia ¢ o teste de rastreio preferencial®”. E previsivel que quando for publicada a proxima edicao,
as recomendacoes se alterem de forma significativa, em consequéncia dos avancos cientificos nesta
drea e dos resultados dos ensaios clinicos em curso. A revisao e actualizacdo destas linhas de orientacao
ja foi inicicada sob a alcada do EU Health Programme [European Cooperation on Development and
Implementation of Cancer Screening and Prevention Guidelines (ECCG-ECN, project n0.2006322)J%. O
objectivo deste projecto é desenvolver suplementos as actuais orientacoes tendo em conta 0s NOVos
desenvolvimentos e melhorar a prevencao do cancro do colo através da vacinacdo e dos testes de HPV.

A sensibilidade dum exame citoldgico isolado ¢ reconhecidamente baixa, sequndo a OMS, varia entre
50% a 60% , mas pode ser inferior. O numero elevado de falsos negativos é consequéncia de multiplos
factores a diferentes niveis do processo, desde a colheita até a elaboracdo do relatério final. Como
processo manual que é, tem variacao da sensibilidade, de acordo com os intervenientes no processo.

E fundamental a monitorizaco constante e, para isso, as condicoes ideais s se atingem em
rastreio organizado com controlo de qualidade. Nos cancros de intervalo a auditoria faz parte
dos procedimentos habituais, mas num cendrio de rastreio oportunista com origem no médico
de familia, os laboratoérios ndo tém acesso ao diagndstico final dos casos interpretados como
positivos, 0 que torna impossivel a identificacdo dos falsos negativos.
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Estao publicadas as orientacoes Europeias para garantia de qualidade no rastreio de cancro do
colo no referente aos laboratorios de executam o exame citoldgico.

Teste de HPV

Embora os testes de HPV sejam mais objectivos e reprodutiveis do que 0s exames citologicos e
colposcopicos é importante a escolha dos testes usados para a pratica clinica’ sendo apenas
recomendados testes com marca CE-IVD, validados clinicamente!.

No inicio da introducao da captura hibrida nao existiam programas de controlo de qualidade
externo, mas actualmente existem sendo por isso recomendada a participacao dos laboratérios
num desses programas.

F fundamental que tanto os clinicos como os laboratdrios tenham consciéncia que estes testes tém
por objectivo o rastreio do cancro do colo e ndo um estudo das infeccoes viricas, dai a importancia
da sensibilidade clinica e nao da analitica assim como da seleccao dos virus a incorporar nesses
testes™. Do ponto de vista clinico 0 uso do teste de HPV tem que ser modelado pelo risco oncoldgico™.

Técnica da Colposcopia

A colposcopia é uma técnica diagnostica do ambito da Ginecologia que deve ser acessivel a
todos 0s ginecologistas mas praticada apenas por especialistas com treino pds-graduado nessa
técnica®™1*%. Todos o0s casos de citologia alterada devem ser referenciados a médicos com treino
em colposcopia ou a unidades de referencia em patologia cervical.

0 exame colposcopico pode ser utilizado em quatro condicdes:

1.Avaliacao de um estudo citolégico anormal (Recomendado)

2. Avaliacdo de um colo do Utero que macroscopicamente nao parece normal (Adequado)
3.Avaliacao da vulva e da vagina, na suspeita de patologia com risco oncolégico (Adequado)

4.No rastreio oportunista é adequado que seja utilizado em conjuncao com a citologia com vista
a aumentar a sua sensibilidade.

A colposcopia estd contra-indicada como método primario de rastreio do cancro do colo do Utero,
porque tendo boa sensibilidade para a deteccao neoplasia intraepitelial do colo do Utero, tem
baixa especificidade, com consequente numero de biopsias desnecessarias.

A técnica de realizacdo da colposcopia deve ser rigorosa e incluir sempre:

1.Remocdo do muco com soro fisioldgico e apreciacao das condicdes macroscopicas (infeccao,
hemorragia, leucoplasia, etc).

2. Avaliacao da vascularizacao deve ser efectuada com filtro verde
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3.Visualizacao ap6s aplicacdo de solucao de 4cido acético a 3- 506 (mlnrmo 20 segundos)
4.Visualizacao ap6s aplicacao de soluto de Lugol '

F aconselhdvel o registo imagioldgico das imagens colposcépicas de maior gravidade, para
comparacao futura e para facilitar a correlacao citologia/teste de HPV- colposcopia-histologia.

No final de cada exame colposcopico, é obrigatorio um relatério dos achados colposcdpicos de
acordo com a classificacao proposta em 2011 pela International Federation of Cervical Pathology
and Colposcopy (IFCPC)'e.

Terminologia Colposcépica do Colo do Utero (IFCPC - 2011)

Avaliacdo Geral

Colposcopia Adequada ou Inadequada (especificar motivo: hemorragia; inflamacao; cicatriz; etc)
Visibilidade da Juncao Escamo-colunar: completamente visivel; parcialmente visivel; ndo visivel
Zona de transformacdo: tipo 1; tipo 2; tipo 3

Achados Epitélio escamoso original
Colposcopicos Maduro
normais Atrofico
Etitélio colunar
Ectopia
Epitélio escamoso metapldsico
Quistos de Naboth
Orificios glandulares abertos
Deciduose na gravidez
Achados Principios Gerais | Localizacdo da lesao
colposcépicos Dentro ou fora da 7T
anormais De acordo com 0s ponteiros do reldgio

Tamanho da lesao
N° de quadrantes do colo envolvidos pela lesao

Percentagem do colo do Utero envolvido pela lesgo

Grau 1 (Minor) Epitélio acetobranco fino, com bordos irrequlares | Mosaico fino
ou geograficos
Pontuado fino

Grau 2 (Major) Epitélio acetobranco denso de aparecimento rapido | Mosaico grosseiro
Pontuado grosseiro
Orificios glandulares espessados Sinal da margem interna

Sinal da crista
(sobrelevado)

Inespecificos Leucoplasia (queratose; hiperqueratose)
Erosao
Lugol (Teste de Shiller): Positivo ou negativo
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Terminologia Colposcépica do Colo do Utero (IFCPC - 2011) (continiacao)

Suspeita de Invasao

Vasos atipicos

Sinais adicionais: Fragilidade vascular; Superficie irreqular; lesao exofitica; ulceracao (necrética);
Tumor ou neoplasia grosseira

Outros achados
colposcépicos
(Miscelanea)

Zona de transformacdo congénita
Condiloma

Pdlipo (exocervical / endocervical)
Inflamacao

Estenose

Malformacao congénita

Sequela pds-tratamento
Endometriose

IFCPC -2011 Terminologia do Colo - Adenda

Tipos de tratamentos excisionais Excisdo tipo 1, tipo 2, tipo 3 (funcao do tipo de ZT)

Dimensoes das pecas de excisdo Comprimento: Distancia da margemexterna a margem interna

Espessura: Distancia da margem do estroma a superficie da margem
excisada

Circunferéncia: Perimetro da base da peca

Terminologia Colposcépica da Vagina (IFCPC-2011)

Avaliacdo Geral

Colposcopia Adequada ou Inadequada (especificar motivo: hemorragia; inflamacao;
cicatriz; etc)

Achados Colposcépicos

Epitélio escamoso original

normais Maduro
Atrofico
Achados colposcépicos | Principios Gerais 1/3 superior ou 2/3 inferiores
anomalos Anterior; posterior; lateral (direito/esquerdo)
Grau 1 (Minor) Epitélio acetobranco fino
Pontuado fino
Mosaico fino
Grau 2 (Major) Epitélio acetobranco denso
Pontuado grosseiro
Mosaico grosseiro

Suspeita de Invasao

Vasos atipicos

Sinais adicionais: Fragilidade vascular; Superficie irreqular; lesao exofitica;
ulceracao (necrética); Tumor ou neoplasia grosseira
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Outros achados
colposcapicos

Terminologia Colposcépica da Vagina (IFCPC - 2011) (continiagao) "'_

Erosdo (traumatica)

Condiloma

Pélipo

Quisto

Endometriose

Inflamacao

Estenose vaginal

Zona de transformacdo congénita

IFCPC -2011 Terminologia da Vulva (incluindo o anus)

Definicoes
Elementares
(Basicas)

Estruturas anatdmicas:

Uretra, Orificios de abertura dos canais de Skene, Clitdris, Prepucio, Freio do clitoris,

Pubis, Grandes I3bios, Pequenos Iabios, Sulco interlabial, Vestibulo, Orificios externos

dos canais vestibulares, Orificio externo do canal excretor da glandula de bartholin, Himen,
Comissura posterior, Perineo, Anus, Juncdo escamo colunar do anus (linha dentada)

Estruturas epiteliais:
Epitélio escamoso: Com pélos / Sem pélos
Mucosa

Aspetos normais

Micropapilomatose, Glandulas sebaceas (D. de Fordyce),
Eritema vestibular

Aspetos anémalos

Principios gerais: Dimensdo em cm, localizacdo

Tipo de lesao: Coloracgo da leséo: Morfologia secundaria:
Macula Cor da pele Eczema
Mancha Avermelhada Liquenificacdo
Papula Esbranquicada Escoriacdo

Placa Escura PUrpura
Nddulo Cicatriz
Quisto Ulcera
Vesicula Erosao
Bolha Fissura
Pustula Condiloma

Traumatismo

Malformacao

Suspeita de
malignidade

Achados

anémalos na
amplificacdo
colposcapica

Neoplasia grosseira, Ulceracao, necrose, hemorragia, lesao exofitica, hiperqueratose.
Com ou sem alteracdo da coloracao: esbranquicada, acinzentada, avermelhada, acastanhada

Epitélio acetobranco, Ponteado, Vasos atipicos, Superficie epitelial irreqular

Juncao escamo-colunar anal anomala
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IFCPC -2011 Terminologia da Vulva (incluindo o anus)
Definicao dos tipos de Lesdo Primaria

Termo Definicao

Mdcula Lesdo pequena (<1,5 cm). N3o elevada a inspecao e nao palpavel a palpacao

Mancha Lesdo grande (>1,5 cm). N3o elevada a inspecao e nao palpavel a palpacdo

P3pula Lesdo pequena (<1,5 cm). Elevada a inspecdo ou palpavel a palpacao

Placa Lesdo grande (>1,5 cm). Elevada a inspecdo, palpdvel a palpacao e plana

Nodulo Papula volumosa (> 1,5 cm); muitas vezes hemisférica ou mal delimitada; de localizacdo
o superficial, na espessura da pele ou sub-cutanea; podem ser quistico ou sélido

Vesicula Lesdo pequena (<0,5 cm) elevada, na pele ou na mucosa, contendo liquido transltcido
no seu interior.

Bolha Lesdo grande (>0,5 cm) elevada, preenchida de liquido de cor translucida.

Pustula Lesdo preenchida por material purulento, com liquido esbranquicado ou amarelado.

Eczema E caracteristico de um grupo de doencas inflamatorias que sao clinicamente caracterizadas

pela presenca de placas avermelhadas, pruriginosas, mal delimitadas, ocasionalmente
com microvesiculacdo, e ou mais frequentemente, com fissuracao epitelial superficial

Liquenificacdo

Espessamento epitelial cutaneo, com proeminéncia das pregas da pele. A presenca de
escamas pode ser ou ndo observavel na liquenificacao vulvar. Pode ter uma aparéncia
vermelho-vivo, esbranquicada, vermelho-escuro ou uma coloracdo semelhante a da pele

Escoriacao Solucdo de continuidade superficial do epitélio que ocorre como consequéncia do ciclo
“prurido-coceira”

Erosdo Solucao de continuidade do epitélio cutdneo que envolve toda a epiderme, até a membrana
basal, com a derme intacta.

Fissura Corresponde a uma erosao linear, fina da superficie da pele

Ulcera Solucdo de continuidade profunda, com auséncia da epiderme, e de parte ou da totalidade

da derme

Na vulva, as biopsia devem ser efectuadas preferencialmente com dermdtomo de Keyes, ou se
de pequenas dimensoes, removidas na sua totalidade.

Na vagina e no colo do Utero, as biopsias das lesdes devem ser dirigidas aos locais considerados
de maior gravidade (achados colposcopicos anémalos de grau 2/suspeita de invasao).

Na suspeita colposcépica de microinvasao/carcinoma escamoso superficialmente invasivo do
colo do Utero, 0 estudo biopsico deve ser sempre efectuado através excisao de toda a lesao.
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Unidades de Colposcopia

A nivel hospitalar, os Servicos dedicados a Ginecologia/Obstetrica devem-se organizar para
estruturar unidades de colposcopia vocacionadas para o diagnostico e para a terapéutica da
neoplasia intraepitelial do colo do Utero, da vulva e da vagina, constituida por especialistas em
Ginecologia com treino pds-graduado em colposcopia. Este treino deve incluir ensino tedrico e
formacao préatica em unidade de colposcopia de referencia.

A Unidade de Colposcopia deve ter acesso facil a um citologista/pa-tologista dedicado a patologia
do colo do Utero, vulva e vagina.

A correlacao citologia/teste de HPV-colposcopia-histologia deve fazer parte da formacao continua
do colposcopista.

F considerado factor de qualidade das Unidades de Colposcopia a avaliacao e a apresentacao de
resultados.

Foram propostos como padroes de qualidade das Unidades de Colposcopia?’:

1. Existéncia de locais adequados para a realizacao da colposcopia e dos tratamentos.

2. Existéncia de locais adequados para a circulacao dos doentes.

. Equipa de enfermagem treinada.

. Existéncia de protocolos escritos.

. Arquivo actualizado, se possivel computorizado, dos exames e tratamentos efectuados.
. Reunides de discussao de casos clinicos.
. Divulgacao de resultados.
. Participacdo em programas de ensino pré e pés-graduado em colposcopia.

. Possibilidade de auditorias internas e externas.
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.Participacao e colaboracao na organizacao funcional de programas de rastreio organizado.
11. Formacao e actualizacao médica em colposcopia.

12. Cumprimento de prazos para observacao e tratamento.

13. Casuistica minima que permita manter o treino.

14.Informacao escrita para as doentes.

15. Avaliacdo do grau de satisfacao das doentes.
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Indicadores de Qualidade na Pratica da Colposcopia

A European Federation for Colposcopy and Pathology of the Lower Genital Tract (EFC) conduziu
durante 0 ano de 2012 um estudo sequndo a metodologia de Delphi, cuja finalidade foi a de
encontrar indicadores de avaliacdo da qualidade da prética em colposcopia, com vista a serem
implementados em toda a Europa. Foram determinados os sequintes indicadores de qualidade?:

1.Percentagem de tratamentos excisionais com lesoes de CIN 2+: 85%

2.Percentagem de casos com alteracao citolégica que tiveram exame colposcopico antes de
qualquer tratamento: 100%

3.Percentagem de conizacdes com margem livre de lesdo: 80%
4.Na colposcopia: Registo documental sobre se a JEC era visivel ou ndo: 100%
5.Numero individual de colposcopias/ano por lesdes de baixo grau do colo do Utero: > 50

6.Numero individual de colposcopias/ano por lesdes de alto grau do colo do Utero: > 50

A EFC aconselha que cada estado-membro atribua aos seus nacionais uma acreditacdo para a
pratica da Colposcopia. Em Espanha a atribuicao de Acreditacdo em Colposcopia é da responsa-
bilidade da Asociacion Esparfola de Patologia Cervical y Colposcopia. Estd em estudo um processo
de Acreditacdo Europeia, aplicavel a todos os paises da Comunidade Europeia.

Em Portugal, é desejdvel que se desenvolva um processo de Acreditacdo em Colposcopis,
coordenado pela Sociedade Portuguesa de Ginecologia em colaboracao com o Colegio de
especialidade de Ginecologia e Obstetricia da Ordem dos Médicos.

Formacao em Colposcopia

A qualidade da prdtica da Colposcopia estd intimamente ligada a promocao do ensino e do treino
em colposcopia. A EFC aconselha que cada estado-membro desenvolva o seu proprio programa
nacional de treino pés-graduado em colposcopia. Esses programas ja estao implementados e
oficialmente reconhecidos na Alemanha, na Crodcia, Eslovénia, Espanha, Inglaterra, Irlanda e
Sérvia.
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Em 2002, a EFC definiu os critérios que devem ser respeitados pafa 0 ensino e treino em
Colposcopia:

Casuistica do Formador

- Observar no minimo 100 casos/ano

- Observar no minimo 50 novos casos/ano

- Observar no minimo 30 casos/ano com patologia (colposcopia+histologia)

Casuistica a obter pelo Formando

- Observar no minimo 100 casos (mais casos, a definir pelas Sociedades nacionais)
- Observar no minimo 50 novos casos

- Observar no minimo 30 casos com patologia (colposcopia+histologia)

- A casuistica deve estar terminada antes de 24 meses

Caracteristicas do Centro Formador
- As sociedades nacionais devem decidir quais 0s centros que sao adequados para o ensino e treino da Colposcopia

Introducdo de Programas Estruturados de Treino

- As sociedades nacionais devem decidir quando devem introduzir o seu respectivo programa nacional de treino
em Colposcopia

Avaliacao do Treino

- As sociedades nacionais devem introduzir alguma forma de avaliacao do ensino e treino em Colposcopia que foi
ministrado

Em Portugal, a Sociedade Portuguesa de Ginecologia organiza anualmente, desde 2011, um
Curso Teorico-Pratico de Colposcopia dirigido a médicos com o titulo de especialidade de
Ginecologia/0Obstetricia. Espera-se que esse Curso Teorico-Pratico de Colposcopia, venha a ser
oficialmente reconhecido pela EFC como programa nacional de treino em Colposcopia.

Estudo Anatomo-Patoldgico

A qualidade do estudo antomo-patoldgico depende fundamentalmente da qualidade na
obtencdo da bidpsia/peca operatoria, da informacdao dada ao patologista e da interpretacao
diagnostica do patologista.

Deficiente técnica de colheita, orientacao da peca operatoria e informacao clinica dirigida ao
patologista, podem condicionar falsos resultados do estudo anatomo-patoldgico.
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Devem ser respeitados 0s seguintes principios:

Informacdo minima a enviar ao Patologista

- Idade da doente

- Local da bipsia

- Tipo de bidpsia

- Informacao do resultado do estudo citoldgico/Teste de HPV (colo do Utero)
- Achados colposcdpicos relevantes

Cuidados na colheita do material para estudo anatomo-patoldgico

- Confirmar sempre identificacao da doente, data da colheita

- Evitar a distorcao do epitélio. Usar pincas de biopsia de qualidade

- Assequrar a presenca de estroma

- Fragmentos de lesoes de varias localizacdes devem ser enviados em separado e devidamente referenciadas
- Se efectuada com ansa diatérmica, evitar o modo de coaqulacao

- Se efectuada excisdo da zona de transformacdo, indicar o tipo de 7T e referenciar sequndo 0-12h. A localizacao
das lesdes (labio, hora, exocolo, ZT ou canal endocervical); s6 possivel se peca for devidamente orientada

- Em biopsias da vulva ou da vaging, evitar o enrolamento dos fragmentos e também localizar as lesdes
- A biépsia da vulva deve comtemplar tecido sao.
- 0 fixador utilizado nas biépsias deve ser formol tamponado

Processamento da peca de conizacao

- Na peca de conizacao, as margens devem ser pintadas com tinta. Preferencialmente, deve ser seccionada em
cortes paralelos entre si sequndo o comprimento, e deve ser efectuada a sua inclusdo total. O comprimento e a
espessura do cone tém que ser determinados.

No relatério anatomo-patoldgico, deve ser sempre referido

1. Avaliacdo do produto: Numero de fragmentos, maiores eixos, superficialidade (s6 epitélio) ou com estroma
subjacente, representatividade da ZT.

2.Diagnostico: Nas biopsias, reportar a lesao principal, as lesdes secundarias ou relacionadas, nos varios
fragmentos.
Na peca de conizacao: reportar se peca Unica ou em varios fragmentos; referenciacao/orientacao da peca;
medidas do comprimento e da espessura(se esta for muito varidvel, referir a menor e a maior); estado das
margens (sinais artefactuais) e solucdes de continuidade; reportar a presenca de lesées ou nao no exocolo, Na
juncao escamo-colunar e no endocolo. Em lesdes de CIN 2+, adenocarcinoma in-situ ou lesdes invasivas (T1a),
deve ser reportada sua distancia a margem ou margens mais proximas, referindo a presenca ou auséncia de
epitélio nesse intervalo e, lesoes af observadas. Em lesdes microinvasivas,/carcinoma escamoso superficialmente
invasivo (T1a), deve ser reportada a maxima profundidade de invasao e maxima extensao horizontal (TNM/FIGO
- edicdo em vigor), devendo-se referir se a lesao se encontra num fragmento, ou em varios (fragmentos
sequenciais - n° de fragmentos x a sua espessura - ou descontinuos).

E aconselhavel o uso de listas de controlo
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Para o diagnostico histologico das biopsias e das pecas operatorias do colo do Utero, vulva e
vagina deve ser preferida classificacao proposta pelo The Lower Anogenial Squamous Termi-
nology Project (LAST)?, porque reflecte melhor a biologia da neoplasia intraepitelial escamosa,
e facilita o didlogo entre patologistas e clinicos. No entanto, dada a grande difusao e familiari -
dade dos médicos com da classificacdo baseada na terminologia proposta por Richart em 1986%,
ambas as terminologias podem figurar em simultaneo nos relatérios anatomo-patologicos.

Classificacao baseada em Richart Classificacao LAST

Colo do Utero

CIN 1: Neoplasia intraepitelial de grau 1 LSIL: low-grade squamous intraepitelial lesion
CIN 2: Neoplasia intraepitelilal de grau 2 HSIL:high-grade squamous intraepitelial lesion

CIN 3: Neoplasia intraepitelial de Grau 3
(IS: Carcinoma in-situ

Carcinoma microinvasivo Carcinoma escamoso superficialmente invasivo
Vagina

VAIN 1: Neoplasia intraepitelial de grau 1 LSIL: low-grade squamous intraepitelial lesion

VAIN 2: Neoplasia intraepitelial de grau 2 HSIL:high-grade squamous intraepitelial lesion

VAIN 3: Neoplasia intraepitelial de grau 3

Vulva (ISSVD)

VIN: Neoplasia IntraepitelialVIN: LSIL: low-grade squamous intraepitelial lesion

Tipo usual: HSIL:high-grade squamous intraepitelial lesion
- Condilomatoso
- Basalicide
- Misto

Tipo diferenciado Carcinoma escamoso superficialmente invasivo

T1a (FIGO IA)

Em conjuncao com a Hematoxilina-eosina (HE) podem ser usados marcadores moleculares, que
apenas tém indicacao para as lesdes pavimentosas. O marcador molecular preferencial deve ser
a p16. A utilizacdo de outros marcadores moleculares, tais como o Ki-67 ou Prokx C, nao estd
desaconselhado. A utilizacao de marcadores moleculares nao deve ser realizado por rotina, e
tem indicacoes precisas®:

1.Para o diagnostico diferencial de diagnosticos que simulam lesdes com risco oncolégico, mas
que nao o sao (metaplasia escamosa imatura; atrofia; corte tangencial, etc). A coloracao forte
e difusa da p16 aponta para o diagndstico de HSIL.
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2.

Em lesdes de dificil interpretacdo, tais como CIN 2. A coloracdo forte e difusa da p16 aponta
para o diagndstico de HSIL. Uma fraca ou negativa coloracao sugere o diagndstico de LSIL.

3.Como meio para esclarecer a nao concordancia diagnostica de HSIL entre patologistas.
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