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DOENCAS DO COLO UTERINO

O cancer do colo do tutero ¢ considerado um
importante problema de saude publica. Sua
taxa de incidéncia vem diminuindo, ao longo
das ultimas trés décadas, na maioria dos paises
em processo de transi¢ao socioecondmica. Tal
fato reflete, principalmente, as implementagoes
de programas de prevencao.

Sua incidéncia € maior em paises menos desen-
volvidos, quando comparada aos paises mais
desenvolvidos. Em geral, ela comeca a partir de
30 anos, aumentando seu risco rapidamente até
atingir o pico etario entre 50 € 60 anos.

O tipo histologico mais comum do cancer do
colo do utero ¢ o carcinoma de c¢lulas esca-
mosas, representando cerca de 85% a 90% dos
casos, seguido pelo tipo adenocarcinoma. O
principal fator de risco para o desenvolvimen-
to de lesoOes intraepiteliais de alto grau (lesoes
precursoras do cancer do colo do utero) e do
cancer do colo do ttero ¢ a infecgdo pelo Pa-
pilomavirus Humano (HPV). Infec¢des persis-
tentes por HPV podem levar a transformagoes
intraepiteliais progressivas, que podem evoluir
para lesoes intraepiteliais precursoras do cancer
do colo do utero, as quais, se nao diagnostica-
das e tratadas oportunamente, evoluem para o
cancer do colo do utero. A infec¢do por HPV
¢ a Doenga Sexualmente Transmissivel (DST)
mais comum em todo o mundo e a maioria das
pessoas sexualmente ativas, homens e mulhe-
res, terd contato com o virus durante algum
momento da vida. Aproximadamente 291 mi-
lhdes de mulheres no mundo apresentam in-
feccao por HPV em algum periodo da vida,
correspondendo a uma prevaléncia de 10,4%.
Entretanto, mais de 90% dessas novas infec-
coes por HPV regridem espontaneamente em
seis a 18 meses. Existem hoje 13 tipos de HPV
reconhecidos como oncogénicos pela IARC
(International Agency for Research on Can-

cer). Desses, 0os mais comuns sdo o HPV 16 ¢
o HPV 18.

Contudo, a infec¢do pelo HPV, por si s0, ndo
representa uma causa suficiente para o surgi-
mento dessa neoplasia, sendo necessaria a
persisténcia da infec¢do. A associagdo com
outros fatores de risco, como o tabagismo ¢ a
imunossupressao (pelo virus da imunodeficién-
cia humana — HIV ou outras causas), influencia
no surgimento desse cancer. A vacina contra o
HPV ¢ um dos instrumentos para o combate ao
cancer do colo do utero. Vale ressaltar que,
mesmo as mulheres vacinadas, quando alcan-
carem a 1dade preconizada, deverao realizar a
colpocitologia, pois a vacina nao protege con-
tra todos os subtipos oncogénicos do HPV.

O rastreamento do cancer do colo do ttero no
Brasil, recomendado pelo Ministério da Saude,
¢ 0 exame citopatologico em mulheres de 25 a
64 anos. A rotina € a repeticao do exame a cada
trés anos, apos dois exames normais consecu-

tivos realizados com um intervalo de um ano.
A efetividade do programa de controle do can-
cer do colo do Utero ¢ alcancada com a garan-
tia da organizagao, da integralidade e da qua-
lidade dos servicos, bem como do tratamento
e do seguimento das pacientes. Esse tumor
apresenta alto potencial de prevencado e cura
quando diagnosticado precocemente, ficando
atras somente do cancer de pele nao melanoma.

Este capitulo se propde a resumir os aspectos
mais importantes sobre as lesdes precursoras €
o cancer de colo uterino.

— Saber interpretar o estudo ci-
tologico.

— Conhecer as condutas apos
0s achados citoldgicos.

— Saber os fatores de risco para o cancer
de colo uterino.

— Saber o0 novo estadiamento do cancer de
colo uterino.

— Conhecer as condutas terapéuticas possi-
veis na abordagem das malignidades cer-
vicais.

— Conhecer as divergéncias sobre o assunto.
Sempre que existir algo controverso na lite-
ratura, vocé encontrara um simbolo para que
vocé fiqgue de <@ vivo! Todas as divergén-
cias serao listadas ao final do capitulo.

CONSIDERAGOES INICIAIS

O colo uterino tem a forma cilindrica e apre-
senta uma parte interna, que constitui o cha-
mado canal cervical ou endocérvice, e uma
parte externa, que mantém contato com a va-
gina e ¢ identificada como ectocérvice. A en-
docérvice € revestida por uma camada unica
de celulas cilindricas produtoras de muco,
chamada de epitelio colunar simples, enquan-
to a ectocervice € revestida por um tecido de
varias camadas de ce¢lulas planas, chamado de
epitelio escamoso e estratificado. Entre esses
dois epitélios, encontra-se a Jungao Escamo-
colunar (JEC), que ¢ uma linha que pode estar
tanto na ecto como na endocérvice, dependen-
do da situa¢ao hormonal da mulher. Na infan-
cia € no periodo pos-menopausa, geralmente
a JEC situa-se dentro do canal cervical. No
periodo da menacme, fase reprodutiva da mu-
lher, geralmente a JEC situa-se no nivel do
orificio externo ou para fora desse e recebe o
nome de ectopia ou eversao.

Nessa situacao, o epitélio colunar fica em con-
tato com um ambiente vaginal 4cido, hostil a
essas c¢lulas. Assim, células subcilindricas bi-
potenciais, de reserva, se transformam por meio
de metaplasia em c€lulas mais adaptadas (esca-
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mosas), dando origem a um novo epitélio situa-
do entre os epitelios originais, chamado de ter-
ceira mucosa ou zona de transformacao. Nessa
regido pode ocorrer obstrucao dos ductos excre-
tores das glandulas endocervicais subjacentes,
dando origem a estruturas cisticas sem signifi-
cado patologico, chamadas de cistos de Naboth.

O cancer do colo do ttero ¢ caracterizado pela
replicagdo desordenada do epitelio de revesti-
mento do 6rgao, comprometendo o tecido sub-
jacente (estroma) ¢ podendo invadir estruturas
e O0rgaos contiguos ou a distancia.

EPIDEMIOLOGIA

A estimativa do INCA para 2016 calculou
16.340 casos novos de cancer de colo uterino
no Brasil. Sem considerar os tumores de pele
nao melanoma, o cancer do colo do utero ¢ o
primeiro mais incidente na regido Norte. Nas
regioes Centro-Oeste e Nordeste ocupa a segun-
da posicao mais frequente, na regido Sudeste, a
terceira, e na regiao Sul, a quarta posicao.

Segundo dados do Ministério da Satde, no
Brasil, existem cerca de seis milhdes de mu-
lheres, entre 35 a 49 anos, que nunca realizaram
o exame citopatoldgico do colo do utero (Pa-
panicolaou). Nesta faixa etaria, ocorrem mais
casos positivos de cancer do colo do utero do
que em qualquer outra. Como consequéncia,
sao milhares de novas vitimas de cancer de colo
uterino a cada ano. Entdo, ¢ importante nao
esquecer que o cancer de colo uterino ¢ um
problema de satide publica no Brasil.

No entanto, entre todos os tipos de cancer, € 0
que apresenta um dos mais altos potenciais de
prevenc¢ao e de cura, perto de 100%, quando
diagnosticado precocemente. A detecgdo pre-
coce do cancer do colo do atero em mulheres
assintomaticas (rastreamento), por meio do
exame citopatoldgico (Papanicolaou), permite
a deteccao das lesdes precursoras € da doenca
em estagios iniciais, antes mesmo do apareci-
mento dos sintomas. E mais, uma vez diagnos-
ticado, ele pode ser tratado ambulatorialmente
em cerca de 80% dos casos.

CONCEITOS FUNDAMENTAIS

Antes de aprofundar o estudo do cancer de colo
uterino, ¢ preciso relembrar alguns conceitos
que sao importantes para o entendimento das
lesOes intraepiteliais cervicais e do cancer de
colo uterino.

Epitélio colunar (cilindrico) simples: E o
epitelio caracteristico da regiao endocervi-
cal, constituido por uma Unica camada de
c¢lulas responsaveis pela secrecao do muco
cervical (epitélio cilindrico simples ou epi-
telio glandular).

Epitélio escamoso estratificado nao quera-
tinizado: E o epitélio caracteristico da regidao
da ectocervice, formado por varias camadas

CariTuLo 1 - Doengas bo CoLo UTERINO

de c¢lulas, o que confere maior protecao a
regido. Esse epitelio também reveste os fun-
dos de saco e a vagina em toda sua extensao.

JEC (Junc¢iao Escamocolunar): O estudo da
topografia do colo uterino identifica duas zo-
nas: a ectocervice € a endocérvice. A ectocér-
vice € revestida por epitélio escamoso estrati-
ficado ndo queratinizado. A endocérvice € re-
vestida por epitélio colunar (cilindrico) sim-
ples. O ponto de encontro destes epitelios
denomina-se Juncao Escamocolunar (JEC).
Quando a JEC se localiza no orificio externo
tem-se o colo padrdo. A JEC ¢ um ponto dina-
mico, de localizagdo variavel, que se modifica
em resposta a faixa etaria, gravidez, paridade,
menopausa, traumatismos, infec¢des e estimu-
lagao hormonal (anticoncep¢dao hormonal).

Metaplasia escamosa: E um processo fisiolo-
gico de transformagdo do epitélio colunar em
escamoso, que origina uma “nova JEC” (zona
de transformacao). Nesse processo, a nova
JEC “desloca” a JEC primitiva para dentro do
canal endocervical. Consequentemente, essa
nova JEC se exterioriza. Como a metaplasia
escamosa € um processo fisiologico € comum
em mulheres no menacme, a sua presenca em
um esfregaco de Papanicolaou ouno laudo de
biopsia do colo uterino ndo indica nenhum tipo
de tratamento ou de cuidado especial.

Zona de Transformacao (ZT): Estudos cito-
l6gicos mostram um terceiro tipo de epitélio.
Corresponde a zona de transformacao, onde se
ve o epitélio escamoso entremeado de epitélio
colunar, orificios glandulares e cistos de Naboth,
resultante de um processo de metaplasia. A zona
de transformacao corresponde a regido entre a
JEC primitiva (original) e a nova JEC (JEC fi-
siologicamente ativa). Ou seja, corresponde a
regido que sofreu metaplasia escamosa. Em
outras palavras, a ZT € aresponsavel pela trans-
formacao do epitélio colunar em estratificado
pavimentoso. Portanto, € na ZT que se localizam
mais de 90% das lesdes precursoras ou malignas
do colo do tutero.

Ectopia ou ectropio: A JEC ativa deslocada
para fora do orificio externo do colo uterino
define a ectopia ou ectropio. Esta alteragdao
topografica ¢ clinicamente referida como
macula rubra durante o exame especular.
Como a macula rubra ndo € um achado pato-
logico, ndo ha necessidade de realizar nenhum
outro exame complementar.

Jungao escamocolunat
original\

iZona de transformacao

ltinar cervical

icio glandular

Fig. 1
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ESTRATEGIA DIAGNOSTICA

ANAMNESE

O cancer de colo do utero ¢ uma doenca de cres-
cimento lento e silencioso. Segundo dados do
Ministério da Saude, a historia natural do cancer
de colo ¢ descrita como uma afeccao iniciada
com transformacdes intraepiteliais progressivas
que podem evoluir para uma lesdo cancerosa
invasora em um prazo de dez a quinze anos.

A historia clinica coletada de maneira criteriosa
¢ detalhada ¢ fundamental para a identificag¢do de
fatores de risco. Eles se relacionam aos processos
que levam a formagao de atipias celulares no colo
do ttero, ou seja, eles sao verdadeiros fatores de
agressao a regido. A zona de transformacao, de-
finida no quadro sobre conceitos fundamentais,
esta mais susceptivel a acao desses agentes.

As lesOes intraepiteliais cervicais € o cancer de
colo uterino em fases iniciais podem ser total-
mente assintomaticos ou podem se manifestar por
corrimento vaginal, dor € perda sanguinea anor-
mal. Estas queixas sdo frequentes na clinica gi-
necologica. Portanto, nao hé sintomas especificos.

A hemorragia vaginal € o sintoma mais comum
em pacientes com cancer cervical. A perda
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sanguinea normalmente ndo se associa ao pe-
riodo menstrual e ocorre muitas vezes durante
ou apos o coito (sinusiorragia). Na pds-meno-
pausa, comumente surge como sangramento
uterino anormal.

Queixas de corrimento vaginal fétido e dor,
geralmente encontradas em estagios mais avan-
cados do cancer de colo uterino, resultam de
processos inflamatorios, associados ou ndo a
infeccao secundaria do tumor.

O cancer de colo pode se propagar diretamen-
te — por continuidade/contiguidade (vagina,
corpo uterino, paramétrios, paracolpos, bexi-
ga e reto) — e indiretamente por via linfatica
ou hematogénica.

Em casos mais avan¢ados, mais detalhes no
topico “Estadiamento”, a extensdao para a pa-
rede pélvica pode causar dor ciatica ou dor
lombar associada a hidronefrose.

O envolvimento metastatico dos linfonodos
iliacos e para-aorticos pode se estender para as
raizes nervosas lombossacras e também pro-
vocar dor lombar.

A invasao retal ou vesical no estdgio avancado
da doenga pode produzir sintomas retais ou
urinarios (por ex.: hematiria e hematoquezia).

Ostio
interno

Cisto da
Naboth

Ostio
externo

Diagrama do colo e da endoceérvice.

Epitélio
colunar

Juncao escamocolunar

original
— Zona de
transformacao
Juncao escamocolunar
ativa
Fig. 2

mores em fases iniciais sdo geralmente
assintomaticos.

Os tumores em estagios mais avangados
normalmente apresentam sintomas inespe-
cificos, como: dor, corrimento vaginal e per-
das sanguineas anormais.

FATORES DE Risco

@ INFECCAO PELO PAPILOMAVIRUS HumANO (HPV):
Daremos énfase ao principal fator de risco para
o desenvolvimento de atipias na zona de trans-
formacao, a presenca do HPV, responsavel por
99% dos casos de cancer de colo.

Na maioria das vezes, a infec¢do cervical pelo
HPV ¢ transitoria e regride espontaneamente,
entre seis meses a dois anos apds a exposi¢ao.
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No pequeno numero de casos nos quais a in-
fecgdo persiste e, especialmente, ¢ causada por
um tipo viral oncogénico, pode ocorrer o de-
senvolvimento de lesdes precursoras, cuja
identificagdo e tratamento adequado possibili-
tam a prevencao da progressao para o carcino-
ma cervical invasivo (OMS).

Além de aspectos relacionados a préopria infec-
cdo pelo HPV (tipo e carga viral, infecgdo
unica ou multipla), outros fatores ligados a
imunidade, a genética e ao comportamento
sexual parecem influenciar os mecanismos
ainda incertos que determinam a regressao ou
a persisténcia da infec¢ao e também a progres-
sdo para lesoes precursoras ou cancer. A idade
também interfere nesse processo, sendo que a
maioria das infec¢des por HPV em mulheres
com menos de 30 anos regride espontaneamen-
te, a0 passo que acima dessa idade a persistén-
cia ¢ mais frequente.

EPIDEMIOLOGIA: O HPV pode acometer
pessoas de qualquer idade, mas ¢ mais frequen-
te na faixa compreendida entre 20 e 40 anos,
periodo de maior atividade sexual. Podemos
dizer que ela ¢ ENDEMICA entre os individuos
sexualmente ativos. Pelo menos 50% das mu-
lheres sexualmente ativas sdo ou ja foram por-
tadoras aos 50 anos de idade. A literatura reve-
la que a incidéncia das infecgdes pelo papilo-
mavirus humano (HPV) vem aumentando
significativamente no mundo ocidental. E a
infeccao sexualmente transmitida mais comum
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do trato genital feminino. E € simples enten-
dermos o porqué! O aumento da promiscuida-
de sexual, a diminuicdo da idade da primeira
relagcdo sexual e a aboli¢cao do uso de condom
a favor da contracepcdo oral aumentam a fre-
quéncia de infec¢ao por HPV.

No Brasil, os dados estatisticos sdo escassos €
nao traduzem, certamente, a verdadeira mag-
nitude da infecc¢ao induzida pelo HPV. No
entanto, confirmam a tendéncia mundial de
avanco da virose.

AGENTE: Trata-se de um parasita intracelular,
capaz de acelerar a velocidade das mitoses ce-
lulares, o que aumenta a chance de desenvolvi-
mento de atipias. Estudos recentes revelaram
que o HPV possui proteinas que interagem com
os genes supressores de tumor p53 e erb.

Existem mais de 100 subtipos de HPV. Os sub-
tipos 16 e 18 sdo responsaveis por aproxima-
damente 70% de todos os carcinomas cervicais,
por serem os mais mitogénicos. O tipo 16 € o
mais prevalente e o mais frequente entre os
carcinomas de c¢lulas escamosas. O tipo 18 ¢
o responsavel por 20% dos tumores € o mais
comum entre os adenocarcinomas. Os outros
subtipos estdo associados a infecgdes transito-
rias, que normalmente se resolvem entre dois
€ CINco anos.

A Tabela abaixo evidencia a associacao de quin-
ze subtipos de HPV com as doengas do colo.

CLASSIFICACAO TIPOS NIC CA INVASIVO
Baixo Risco 6, 11, 20,2%
42 43,44
MEbio Risco 31, 33, 23,8% 10,5%
35, 51, 52, 58
ALTO RISCO 16, 18, 47% 47 1%
45, 56 6,5% 26,8%

OBS: A tendéncia atual é considerar os subtipos de HPV de médio risco como de alto risco. Mas essa infor-

mag&o ainda ndo é um consenso na literatura!

CLINICA: Apoés a exposicdo, o virus coloni-
za todo o epitelio do trato genital inferior. Pode,
entdo, existir uma ampla variacao individual
de manifestagdes clinicas, que, provavelmente,
sao reguladas pela resposta imunologica local
ou sistémica do hospedeiro, além da presenca
ou auséncia de cofatores.

A infecgdo pelo HPV pode ter diferentes evo-
lucdes:
- Cura espontanea, com desaparecimento do
virus;

- Persisténcia do virus associada a citologia
normal ou a alteracdes citopaticas discretas;
- Alteragoes celulares transitorias que desapa-

recem espontaneamente;

- Alteragdes celulares que, apesar de persisten-
tes, ndo progridem;

- Alteragoes celulares que evoluem para carci-
noma in situ ou invasivo.

A lesao mais evidente € o condiloma acumina-
do, que acomete a vulva e a pele do perineo e,
menos frequentemente, o colo uterino. Os tipos
virais mais comumente associados a estas le-
soes saioo 6 e o 11.

DIAGNOSTICO: As lesdes exofiticas hiper-
plasicas sao facilmente identificadas a inspecao,
porém recomenda-se a confirmacao histologica.

As lesdes do epitélio escamoso da ectocérvice
sd0 menos Obvias e sdo, em geral, surpreendidas
em colpocitologia de rotina. Uma vez identifica-
das, na dependéncia do tipo de lesdo, esta indica-
do 0 acompanhamento citologico ou a realizag¢ao
de colposcopia com biopsia da area alterada.

No caso de condiloma acuminado do colo ute-
rino, por mais tipica que possa parecer a lesao,
a confirmagdo histopatologica ¢ recomendavel.
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Além do exame colposcopico e histologico, €
possivel a realizagdo de testes para identifica-
cao do subtipo viral a partir do seu DNA, na
tentativa de estabelecer um prognostico. No
entanto, ainda ndo esta claro o valor da tipagem
viral na pratica clinica.

TRATAMENTO: Quanto ao tratamento do
HPYV, ¢ importante salientar que o objetivo prin-
cipal do tratamento ndo ¢ a erradicacao do virus,
pois ainda nao temos drogas ou métodos capazes
de conseguir este objetivo, mas sim destruir a
lesdo que esta causando. Na verdade quem destroi
0 virus ¢ o sistema imunologico da paciente.

E notério que a simples presenca do virus, sem
ocasionar nenhuma lesdo, nao necessita de
tratamento, além do que, boa parte das lesoes,
principalmente condilomas pequenos e lesoes
de baixo grau, tem grande potencial de regres-
sa0 espontanea.

No entanto, deve-se pensar em tratamento do
HPV por varios motivos:

(a) erradicar condilomas acuminados por ques-
toes estéticas, para evitar infec¢des secundarias
e para prevencao de possivel malignidade, pois,
apesar de os condilomas viroticos estarem as-
sociados principalmente a virus de baixo risco
(HPV 6 ¢ 11), em 5% dos casos podemos en-
contrar também virus de alto risco;

(b) prevenir a evolugdo para malignidade, pois
as lesoes cervicais intraepiteliais de alto grau
¢ as lesodes vulvares de alto grau podem pro-
gredir para um carcinoma invasor;

(c) prevencao da transmissao vertical, princi-
palmente em condilomatose durante a gravidez,
que aumenta significativamente a possibilidade
de transmissao durante a passagem do canal de
parto e pode ocasionar a papilomatose juvenil
recorrente, além de diminuir a possibilidade de
formacao de condilomas gigantes, o que pode-
ria obstruir um parto via vaginal;

(d) prevencao da transmissao horizontal, pois
a infec¢ao pelo HPV ¢ uma DST e a destruigao
das lesoes clinicas e subclinicas diminui a pos-
sibilidade de transmissdo a outros contatos.

Como em toda infec¢ao, estao indicadas medidas
gerais como higiene, recomendagdo do uso de
preservativo nas relagdes sexuais, encaminha-
mento do parceiro para investigacao e orientacao
e tratamento das infec¢des secundarias.

Por ora, detalharemos o tratamento do condiloma

acuminado. A abordagem terapéutica das lesoes
intraepiteliais sera detalhada mais adiante.

Tratamento do Condiloma Acuminado:

Pode ser destruido por cauterizacao com ele-
trocauterio, laser, substancias quimicas (po-
dofilina ou acido tricloroacético), imunomo-
duladores ou resseccao cirurgica.
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A escolha vai depender do nimero, gravida-
de e tamanho das lesdes, disponibilidade de
recursos, eficacia e efeitos adversos, estado
imunologico da paciente, capacidade técnica
do médico e aceitagdo pela paciente.

Nas lesOes extensas de vulva, a fulguracado
com eletrocautério ou destruicdo com laser
deve ser preferida. Nas mais localizadas po-
de-se usar o0 TCA (Acido Tricloroacético) nas
concentragoes de 30, 50 ou 90%, dependendo
dalocalizagao e do volume da lesdao. Algumas
lesdes muito volumosas necessitam de res-
seccao cirurgica.

A seguir, esmiugamos algumas das opg¢des
terapéuticas com agentes quimicos € imuno-
moduladores para o HPV:

Preparado de Podofilina: E uma resina ex-
traida de plantas associada a duas substan-
cias sabidamente carcinogénicas (quercetin
¢ quenferol), que interfere na mitose celular
¢ causa danos na microcirculagdo com lesao
endotelial, que resultam em necrose celular.
Seu uso foi abandonado nos ultimos anos
em razao da baixa eficacia e dos varios efei-
tos adversos (hepatotoxicidade, neurotoxi-
cidade, supressao da medula ossea e terato-
genicidade). A podofilina ndo deve ser
usada durante a gravidez, pois € neurotoxi-
ca para o feto.

Acido Tricloroacético: Substancia caustica
que atua localmente, ocasionando desnatu-
ragdo proteica tanto em tecidos sadios quan-
to nos infectados pelo HPV. Nao ¢ absorvi-
do e ndo apresenta efeitos sistémicos, mas
leva a ulceracao local. Pode ser usado com
segurang¢a em gestantes.

5-Fluoracil: E um citostatico potente, utili-
zado inclusive como quimioterapico, com
efeito antimetabolico (bloqueia a sintese de
DNA, que impede a divisao celular ¢ a sin-
tese de RNA) que resulta em necrose tissu-
lar. Atualmente, sua utilizacao ¢ bem restri-
ta. Deve ser utilizado em casos selecionados,
aplicando-se uma camada fina, uma ou duas
vezes por semana, por dez semanas, com
controle rigoroso. As indicacgdes sao: pacien-
tes imunossuprimidas, focos multicéntricos
de neoplasia intraepitelial de alto grau e
falhas terapé€uticas.

Imiquimod: Substancia quimica cuja acao
ainda nao ¢ bem esclarecida, mas tem o po-
der de induzir a producao endogena de in-
terferon alfa e outras citocinas como o fator
de necrose tumoral alfa ¢ a interleucina 6.
Apresenta, entdo, uma atividade antiviral e
antitumoral. Entretanto, sua taxa de sucesso
nao ¢ tao alta, gira em torno de 55% de re-
solucao dos condilomas, com baixa recidiva.

HPYV E GRAVIDEZ: Na mulher gravida ocor-
re uma imunossupressdo fisiologica e uma
maior producdo de hormodnios esteroides, que
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resultam em uma proliferagao celular intensa,
principalmente nas camadas intermediarias e
superficiais de epitélio escamoso. Estas altera-
cOes propiciam um ambiente muito favoravel
a replicagdo viral.

Nas gestantes, ¢ comum a formag¢ao de condi-
lomas gigantes ou a evolugdo rapida para lesoes
neoplasicas de grau mais acentuado. No pOs-
-parto ocorre o inverso, ha regressdo esponta-
nea da maioria das lesdes verrucosas.

Em geral, opta-se pelo tratamento apos revisdo
nos quatro a seis meses apos parto. No trata-
mento das lesoes condilomatosas, usamos o
acido tricloroacético ou a retirada das lesdes
com eletrocautério ou CAF. O uso de podofi-
lina ou antiblasticos € proscrito, pois sao drogas
comprovadamente teratogénicas.

A cesariana s0 esta indicada nos casos de con-
dilomas gigantes que obstruem o canal de par-
to ou por outras indicagdes obstétricas. A ce-
sarea nao protege o recém-nascido da infeccao,
pois o virus pode ser encontrado no liquido
amniodtico, na secrecao da nasofaringe ou no
lavado gastrico de recém-nascidos que nasce-
ram de cesariana com bolsa integra. Ja foram
identificadas particulas de DNA viral em cor-
dao umbilical e placenta. No recém-nascido,
pode levar a formagdes de verrugas na pele. A
afeccdo mais temida € a papilomatose de cordas
vocais, que acontece por volta do sexto ano de
vida, mas felizmente ¢ uma doenca rara.

HPV EM PACIENTES SOROPOSITIVAS:
Nas pacientes portadoras do HIV, a coinfeccao
com o HPV tem especial relevancia. H4 uma
maior prevaléncia de lesdes que se apresentam
em maior numero ¢ extensiao. Além disso, a
recidiva das lesdes € quase uma constante apos
0s tratamentos convencionais. Assim, € neces-
saria uma vigilancia maior nas HIV positivas.

VACINAS: Duas vacinas estdao aprovadas no
Brasil: a vacina quadrivalente (HPV 6, 11, 16,
18) da Merck Sharp & Dohme (MSD) e a va-
cina bivalente (HPV 16, 18) da Glaxo Smith
Kline (GSK).

Ambas as vacinas compoem-se de VLP (em
inglés, Virus Like Particle ou VLP) ou particu-
las semelhantes ao virus. Estas particulas ocas
nao contém o DNA infectante do virus, mas
sim seu capsideo viral, a proteina L1 do HPV
sem poder infectante. Essas VLPs sdo produ-
zidas em um fungo (Saccharomyces cerevi-
siae). Cada tipo viral tem uma VLP correspon-
dente para uso como vacina. Assim, uma vaci-
na bivalente tem duas VLP (16, 18). Ja uma
vacina quadrivalente tem quatro VLP (6, 11,
16, 18).

A via de administracdo de ambas as vacinas ¢
intramuscular (0,5 ml). A vacina quadrivalente
¢ administrada em trés doses, a saber: data es-
colhida (1* dose), 60 dias (2* dose) e 180 dias
(3* dose). A vacina bivalente também ¢ admi-

nistrada em trés doses, mas sendo data esco-
lhida, 30 dias e 180 dias.
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Inicialmente, a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (Anvisa) aprovou a vacina quadriva-
lente para uso em meninas € mulheres com 9
a 26 anos de 1idade. A Anvisa aprovou também
a vacina bivalente para administragdo em me-
ninas € mulheres na faixa etariade 10 a 25 anos.
Atualmente, ambas as vacinas podem ser ad-
ministradas até os 45 anos.

Ap6s a administracao da dose de vacina contra
HPYV por via intramuscular, acontece uma enor-
me producao de anticorpos circulantes no san-
gue periférico, que se mantém em niveis ele-
vados durante anos. Atualmente, sabe-se que a
protecao, apds esquema vacinal completo (trés
doses), possui duragdo de mais de cinco anos.
Ainda nao esta definido se havera necessidade
de uma quarta dose de refor¢o. Ja existe um
estudo em andamento, mas serd necessario
aguardar seus resultados para uma resposta
definitiva. Como as vacinas nao protegem con-
tra todos os subtipos do HPV, o exame preven-
tivo deve continuar a ser feito mesmo em mu-
lheres vacinadas.

Nao foram descritos efeitos colaterais graves.
Os efeitos adversos mais descritos foram mal-
-estar tipo gripe e dor no local da inje¢cdo, mas
de leve intensidade.

Até a presente data, nao ha qualquer relato de
dano para o feto caso a mulher engravide du-
rante esquema vacinal contra HPV. No entanto,
¢ preciso aguardar mais evidéncias para nao
tirar conclusdes precipitadas. A maioria dos
especialistas recomenda que uma mulher que
queira engravidar em seguida a administragdao
das doses de vacina contra HPV espere, pelo
menos, um més apos a aplicacdo da terceira
dose. Caso ocorra gravidez entre os intervalos
das doses, o médico deve ser avisado.

A vacina quadrivalente contra o virus HPV fo1
incluida no calendario nacional de vacinacao
pelo Ministério da Satude. Ele disponibiliza a
vacina para meninas entre 9 e 13 anos. Porém,
o esquema de introdu¢dao ocorreu de forma
escalonada. A populacao alvo da vacinacao
com a vacina HPV foi1 de adolescentes do sexo
feminino, na faixa etaria entre 11 e 13 anos de
idade, no ano da introducao da vacina (2014),
as da faixa etdria de 9 e 11 anos no segundo
ano de introdug¢do da vacina (2015) e de 9 anos
de 1dade, desde 2016. O Ministério da Saude,
inicialmente, mudou o intervalo entre as doses
da vacina, preconizado pelo fabricante. A re-
comendacao inicial foi da segunda dose 6 me-
ses apos a primeira € a terceira 5 anos apos a
primeira dose. Entretanto, em janeiro de 2016,
0 MS passou a recomendar apenas duas do-
ses da vacina (esquema de 0 e 6 meses), pois
estudos mostraram que a produgdo de anticor-
pos com duas doses nesta idade assemelha-se
a producao de anticorpos apos trés doses em
1dade maior.

Outra novidade importante ¢ que a vacina tam-
bém passa a ser ofertada para pacientes soropo-
sitivos do sexo feminino ¢ do sexo masculino
de 14 a 26 anos. E claro que as meninas soro-
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positivas entre 9 e 13 anos também recebem a
vacina, assim como os individuos do sexo mas-
culino de 12 e 13 anos. Mas aten¢do: o esquema
vacinal serd diferente do atualmente proposto
pelo Ministério da Satde. Serdo feitas trés doses
no esquema 0-2-6 meses (segunda dose dois
meses apos a primeira; terceira dose seis meses
apos a primeira), que nada mais ¢ do que o es-
quema habitualmente proposto pelo fabricante.
Caso os pacientes ja tenham recebido as duas
doses no esquema estendido (zero e seis meses),
serd indicada a terceira dose com o intervalo
minimo de quatro meses ap6s segunda dose. E
necessaria a prescricdo medica para mulheres
vivendo com HIV, a qual devera ser apresentada
no ato da vacinacao.

IlATEN(;AO

7 ATUALIDADES SOBRE A
VACINACAO CONTRA
O HPV:

A partir de janeiro de 2017, os meninos en-
tre 12 e 13 anos (13 anos, 11 meses e 29
dias) serao vacinados contra o HPV. Além
disso, também receberao as doses as me-
ninas que chegarem aos 14 anos (14 anos,
11 meses e 29 dias), que ndo tomaram a
vacina ou que nao completaram as duas
doses indicadas.

A vacina também estara disponivel nos
Centros de Referéncia para Imunobiolé-
gicos Especiais — CRIE para individuos
imunodeprimidos (individuos submetidos a
transplantes de 6rgaos solidos, transplan-
tes de medula 6ssea ou pacientes oncolo-
gicos) que deverao receber o esquema de
3 (trés) doses (0, 2 e 6 meses) para ambos
0S sexos, na faixa etaria entre 9 e 26 anos
de idade.

Por fim, convém lembrar que homens e
mulheres vivendo com HIV/AIDS deverao
ser contemplados nas acdes de vacinagao
contra o HPV.

ATENCAO

1) ,
% @\E DUVIDAS FREQUENTES
&"”ri ¥ SOBRE A VACINAGAO
<% CONTRA O HPV:

1%) Apds ser vacinada contra HPV, a pes-
soa pode fazer sexo sem preservativo?

Uma vacina protege contra um agente infec-
cioso especifico. Assim, uma pessoa vacina-
da contra alguns tipos de HPV ficara protegi-
da apenas contra as doencas causadas por
esses tipos virais da vacina. Portanto, o uso
de preservativo (masculino ou feminino) é
fundamental contra outras doencas de trans-
missdao sexual que ainda nao tém vacina,
como HIV, herpes genital, clamidia, sifilis etc.

2?) Mulheres acima de 26 anos podem fa-
Zer uso da vacina?

A principio, nao existem contraindicacoes
para vacinacao em pacientes acima dos 26
anos. E mais, a Anvisa (Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria) aprovou, em marco de
2015 (publicagao em 09/03/2015 em Diario
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Oficial da Unido), a indicagao da vacina qua-
drivalente contra HPV para mulheres até 45
anos. Até entao, a vacina era indicada para
mulheres de até 26 anos. A ampliacao da fai-
xa etaria, no entanto, vale apenas para as
vacinas aplicadas na rede privada.

3%) Quem teve exame positivo para HPV
pode tomar a vacina?

Ter um exame positivo para um tipo de HPV
nao significa que a pessoa esta ou tera as
lesbes causadas pelo HPV. Na verdade, é
possivel que ocorra apenas uma positivida-
de transitoria, situacado bastante frequente.
Ou seja, a pessoa entrou em contato com o
virus, mas o sistema imune, sozinho, conse-
guiu debelar a infeccao. Como as vacinas
possuem mais de um tipo viral havera, de
rotina, o desenvolvimento de protecao para
os tipos de HPV nao envolvidos no exame
positivo. Poréem nao podemos omitir que os
estudos recentes publicados sobre vacina
contra HPV (bivalente ou quadrivalente) fo-
ram com pessoas com exames prévios ne-
gativos, tanto para DNA-HPV como para an-
ticorpos contra HPV.

® INiclo PRECOCE DA ATIVIDADE SEXUAL
(CoiItARCA ou SEXARCA PRECOCE):

E um importante fator de risco. A coitarca
precoce (idade menor que 16 anos) deve ser
desestimulada nos primeiros dois anos apods
a menarca.

® NUMERO DE PARCEIROS SEXUAIS:

Este fator ¢ ainda mais importante que o ante-
rior. Quanto maior o nimero de parceiros se-
xuais, maior a chance de um dos parceiros ser
portador de um virus de alto risco e, consequen-
temente, maior a chance de a parceira desen-
volver uma lesdo de alto grau ou mesmo um
cancer invasor.

® PARCEIRO SEXUAL:

Ha um risco quatro a cinco vezes maior de
cancer de colo em mulheres que tiveram par-
ceiros com cancer de pénis. Além disso, par-
ceiros com inicio precoce da atividade sexual,
com varios episodios prévios de DST, com
visitas frequentes a profissionais do sexo ¢ ta-
bagistas aumentam a chance de a parceira
apresentar cancer cervical.

® OuTrRAS DOENCAS SEXUALMENTE
TrANsmissivEls (DST):

A presenga de outras doencas sexualmente
transmissiveis, como herpes, gonorreia, sifi-
lis ou clamidia, aumenta o risco de cancer de
colo uterino.

® Uso be ANTICONCEPCIONAL ORAL (Aco):

Sdo necessarios estudos adicionais para des-
vendar qual ¢ a real participacao destes medi-
camentos na etiopatogenia do cancer de colo
uterino. Provavelmente, a relacdo com o cancer
de colo uterino nao se deve soO aos efeitos da
pilula, mas possivelmente ao comportamento
sexual deste grupo de mulheres, que se expoem
mais a doencgas sexualmente transmissiveis ao
nao utilizarem preservativos rotineiramente.
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Alguns autores propuseram que o uso de con-
traceptivos orais poderia aumentar a incidén-
cia de anormalidades glandulares cervicais.
No entanto, essa hipotese ndo apresentou
apoio consistente.

Alguns estudos correlacionam o uso prolonga-
do deste medicamento a um efeito carcinogé-
nico no epitelio glandular. Estes estudos suge-
rem que este fator estd mais relacionado ao
adenocarcinoma de colo uterino.

® DEFICIENCIAS VITAMINICAS:

No colo do utero, a vitamina A parece ser um
importante fator na manuten¢ao da integridade
do epitelio escamoso. A caréncia desta vitamina
esta associada ao aumento da incidéncia do can-
cer de colo, € os niveis séricos de vitaminas A e
C tendem a ser progressivamente mais baixos a
medida que a doenca se torna mais avangada.
Em estudos recentes, a deficiéncia de oligoele-
mentos também foi descrita. Entretanto, sao
necessarios estudos adicionais antes que qual-
quer recomendacao nutricional seja empregada
na prevencao do cancer de colo uterino.

® TABAGISMO:

E um importante fator na génese do cancer de
colo. Esta diretamente relacionado com a car-
ga tabagica (tempo de consumo e nimero de
cigarros). O mecanismo de acgdo esta relacio-
nado com o efeito carcinogénico direto da ni-
cotina e cotinina no muco cervical e com a
reducdo da resposta imune a partir da menor
atividade das células natural killer e da reducao
de IgG e IgA.

® IMUNIDADE:

Pacientes HIV positivas, lapicas, diabéticas,
transplantadas em uso de corticoterapia ou qui-
mioterapia e/ou radioterapia apresentam compro-
metimento da sua imunidade ¢ estado sob maior
risco de desenvolver cancer de colo uterino. Cabe
aqui a lembranga que o carcinoma invasor do colo
uterino em paciente HIV positiva ¢ considerado
neoplasia definidora de caso de AIDS.

® DEFICIENCIAS DE ALFA-1-ANTITRIPSINA:

A deficiéncia de alfa-1-antitripsina ¢ rara e € a
Unica alteragdo genética associada ao cancer
de colo uterino. E mais comum na raca negra.

® Baixo NivEL SocioEconomico:

Todos os fatores de risco sao mais prevalentes em
mulheres de nivel socioecondmico mais baixo, o
que, somado as dificuldades de acesso aos meios
de diagnostico e tratamento precoce, confere a
esta populagdo uma alta incidéncia da doenga.

Outros fatores sao também descritos como
fatores de risco para o cancer de colo uterino:

® MULTIPARIDADE;

e DESNUTRICAO;
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e MA HiciENe GENITAL;
e AGENTES Quimicos;

e ExposicAo A RADIAGCAO IONIZANTE.

. NAO ESQUEGA

Mulher monogamica, com au-
séncia de fatores de risco,
pode ainda estar sob risco para
desenvolvimento de cancer de colo, devido
ao comportamento sexual prévio ou atual
do seu parceiro. Assim, € importante definir
o histérico do parceiro. Ele é considerado
de alto risco se tem historico de um grande
numero de parceiras, de inicio precoce da
vida sexual, de visitas frequentes a profis-
sionais do sexo e se € tabagista.

ExamME Fisico

Na pratica médica, esta etapa ¢ obrigatoria! O
acesso ao colo ¢ facil ao simples exame espe-
cular de rotina.

@ INsPEGAO CuibADOSA DA VuLvA, VAGINA
E CoLo:

Deve ser observado o aspecto, a forma, a pre-
senc¢a de lesdes ou tumores (polipos, condilo-
mas, papilomas), a aparéncia, a cor, a fluidez
ou a viscosidade das secrecdes cervicovaginais.
E importante lembrar que o espéculo deve ser
mobilizado, pois pode ocultar lesoes.

® ToQuE VAGINAL:

Procurar por espessamentos ou irregularidades
nas paredes vaginais, que muitas vezes nao sao
visualizadas no exame especular. Investigar a
extensdo do tumor para os fornices vaginais.
O exame do tumor deve ser estimado pelo toque
bimanual, que deve ser gentil para minimizar
a dor e o sangramento da lesdo. Nao se esque-
cer de aplicar o exame bimanual para avaliagao
do utero e dos anexos.

® ToaQue RETAL:

E o exame clinico mais importante na ava-
liagdo da infiltracdo dos paramétrios. Os
objetivos deste exame incluem: avaliagao do
volume do tumor, avaliagdo da extensao para
os parameétrios €, em caso de acometimento
dos parameétrios, avaliagdo da presenca de
fixacdo a parede pe¢lvica.

\ MEMORIZE

.= Tipos DE TumoR Do CoLo UTERINO
(7

 Tumores exofiticos: in-
cluem os polipoides ou vegetantes.

* Tumores endofiticos: incluem os tipos
nodular, ulcerado ou barrel-shapped.
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MEMORIZE

EvoLucAo pAs LESOES Do
CoLo UTERINO

Nos estadios pré-invasivos, o cancer cervi-
cal s apresenta alteracOes a colposcopia
(mais detalhes adiante). A avaliacao a vista
desarmada € normal. Em outras palavras,
o cancer de colo uterino pode estar pre-
sente em colo macroscopicamente normal,
bem epitelizado.

Com a progressao do tumor, o colo come-

¢ara a apresentar lesdes que ja poderao ser

identificadas na colposcopia, ou até mesmo
ao exame especular. Essas lesdbes podem
evoluir de diferentes formas, a saber:

» Lesoes tipo couve-flor: crescimento com
vegetacoes para a ectocérvice.

* Lesoes de aspecto nodular: as lesdes
tornam-se infiltrativas e endurecidas.

e Lesdes tipo barrel-shaped (formato de
barril): as lesées podem se expandir para
endoceérvice.

» Ulceragoes: podem estar acompanhadas
de necrose e/ou infecgdo, com odor desa-
gradavel caracteristico.

e Associacao de areas vegetantes com
areas ulceradas e/ou areas infiltrativas.

MEMORIZE

.5 PROGNOSTICO DOS TUMORES DO
e CoLo UTERINO

Em geral, os tumores vegetantes apresen-
tam melhor prognostico do que os ulcerados.

DIRETRIZES BRASILEIRAS DE RASTREAMENTO

Do CANCER DE CoLo UTERINO — ATUALIZACAO
2016

Um cuidado especial para as provas, a par-
tir de agora: as informagdes disponibilizadas
a partir desse topico foram extraidas das “Di-
retrizes Brasileiras de Rastreamento do Cancer
do Colo do Utero” do Instituto Nacional do
Cancer (INCA) e do Ministério da Saude, di-
vulgadas em agosto de 2016.

Diretrizes sao recomendagdes de boas prati-
cas resultantes do julgamento pelos atores
envolvidos no cuidado em situagdes especi-
ficas e baseado nas melhores evidéncias
cientificas disponiveis.

Neste contexto, as diretrizes brasileiras de ras-
treamento do cancer de colo uterino passaram
por um amplo processo de revisao e atualizagao
baseado em evidéncias, envolvendo diversos
segmentos da sociedade cientifica. Apesar de
se tratar de um texto destinado a pratica no
SUS, suas recomendacoes sao completamente
aplicaveis a pratica de saude suplementar ou
medicina privada. Todavia, ndo sdo feitas re-
comendacoes envolvendo tecnologias que ain-
da ndo foram demonstradas serem custo-efeti-

CarituLo 1 - Doengas bo CoLo UTERINO

vas no SUS, como testes de DNA-HPV ou ci-
tologia em meio liquido.

Essa publicacao faz parte de um conjunto de
materiais técnicos consoantes com as acoes da
Politica Nacional de Prevencao e Controle do
Cancer e visa subsidiar os profissionais da sau-
de em suas praticas assistenciais € apoiar 0s
gestores na tomada de decisdo em relagdo a
organizag¢ao e estruturacao da linha de cuidados
da mulher com cancer do colo do utero.

O desafio para essa revisao e atualizacao foi
estabelecer um processo baseado em evidén-
cias e suficientemente amplo para, na pers-
pectiva do SUS, definir recomendacdes que
incorporem as necessidades dos diversos
segmentos da sociedade e sejam amplamente
aceitas, factiveis e utilizadas pelas unidades
e profissionais da saude.

Novibabes Em 2016

— Foram introduzidas novas recomendacoes
e algumas recomendacgobes tiveram sua re-
dacao mais clara.

— Os fluxogramas foram simplificados.

— As recomendacdes para mulheres até 20
anos foram estendidas para até 25 anos.
— Foi utilizada a nova nomenclatura colpos-
copica internacional.

Obs.: Todas as diferengcas serdo oportunamente
apresentadas em nosso texto.

CoLETA DA COLPOCITOLOGIA

O exame citopatoldgico € conhecido popular-
mente como exame preventivo. Ele € o método
de rastreamento do cancer do colo uterino e de
suas lesOes precursoras.

CitoLoGIA = DiAGgNOsTICO CiTOLOGICO =

PREVENTIVO

% O QuUE E RASTREAMENTO? E o processo de
identificacdo de pessoas aparentemente sauda-
veis que podem estar sob maior risco de doenca.

» O aue E citoLocia? E a ciéncia que estuda
cé¢lulas esfoliadas, natural ou artificialmente.
Ela fornece informacdes sobre a higidez ou
estado patologico de um o6rgao ou tecido, que
no caso € o colo uterino.

®» QUAL E A PERIODICIDADE RECOMENDADA PELO
MINISTERIO DA SAUDE NA NOVA DIRETRIZ PARA O
RASTREAMENTO DO COLO DO UTERO? QO inicio da
coleta deve ser aos 25 anos de idade para as mu-
lheres que ja tiveram atividade sexual. Os exames
devem seguir até os 64 anos e podem ser inter-
rompidos quando, apos essa idade, as mulheres
tiverem pelo menos dois exames negativos con-
secutivos nos ultimos cinco anos. O intervalo



http://#scrolldown

MEDGRUPO - CicLo 1: MEDCURSO

entre os exames deve ser de trés anos, apos dois
exames negativos, com intervalo anual.

Um detalhe que merece atencao: a Lei
11.664/08, que entrou em vigor em 29 de abril
de 2009, garante exame de citopatologico do
colo uterino a todas as mulheres que j4 tenham
iniciado sua vida sexual, independentemente
da idade. Agora vejam como ela ¢ falha: em
nenhum momento ela menciona a periodicida-
de recomendada para a coleta. A quem desejar,
pode acessar a secdao bonus de nosso site que
apresenta a versao integral da lei.

Em resumo: para as provas, saiba que existe

a lei, mas siga as recomendacgoes da ultima
diretriz do INCA/MS.

ATENCAO

Essas recomendacdes nao se
»- aplicam a mulheres com historia
#" prévia de lesbes precursoras do

cancer do colo uterino ou nas si-
tuacoes especiais, descritas mais adiante.

®» QUAL E O INTERVALO RECOMENDADO PARA SUA
REALIZACAO? O intervalo entre as coletas deve
variar de um a trés anos, baseado na presenca
dos fatores de risco. A periodicidade do exame
citologico recomendada pelo Ministério da
Saude ¢ de trés anos, apds a obtengdo de dois
resultados negativos com intervalo de um ano.
No entanto, existem recomendagdes especiais
para mulheres imunossuprimidas. D& uma
olhadinha mais adiante no topico “Situagdes
Especiais Previstas na Nova Diretriz”.

®» HA INDICACAO DE COLETA EM PACIENTES QUE
AINDA NAO INICIARAM A ATIVIDADE SEXUAL? Consi-
derando os conhecimentos atuais em relacao ao
papel do HPV na carcinogénese do cancer do colo
uterino € que a infec¢do viral ocorre por trans-
missao sexual, o risco de uma mulher que nao
tenha iniciado atividade sexual desenvolver essa
neoplasia € desprezivel. Portanto, ndo hd indica-
¢ao para rastreamento do cancer do colo do utero
¢ seus precursores nesse grupo de mulheres.

®» QUAL E A TECNICA REALIZADA? No Brasil, o
método usado € o convencional, que emprega a

espatula de Ayre e a escova endocervical ou cito-
-brush (FIGURA 3). A combinacgdo da espatula
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e da escova € o método mais eficiente para dimi-
nuir a porcentagem de falso-negativos. A técnica
de coloragdo para citopatologia mais utilizada ¢
a de Papanicolaou. Existe ainda outra técnica,
em base liquida, mas ndo utilizada nos servigos
brasileiros. Mais detalhes podem ser encontrados
na secao bonus do nosso site.

= SAO NECESSARIOS ALGUNS CUIDADOS NA SOLI-
CITAGAO DO EXAME? Sim. Na solicitacao do exa-
me, deve constar a idade da paciente, dados cli-
nicos e epidemiologicos de importancia, data da
ultima menstruacao, nimero de gestacoes, uso
de DIU, presen¢a de sangramento na pos-
-menopausa ¢ historia de cirurgias ginecologicas.

®» E A COLETA TAMBEM PRECISA DE CUIDADOS?

Alguns cuidados devem ser tomados para se
efetuar uma coleta adequada e confiavel:

e Nao utilizar duchas vaginais aproximada-
mente 48 horas antes do exame;

e Abstinéncia sexual nas 48 a 72h que prece-
dem a coleta;

e Nao utilizar cremes vaginais nos sete dias
precedentes ao exame;

e Nao utilizar nenhuma espécie de lubrificante
no especulo.

= QUAL E A MELHOR EPOCA DO CICLO PARA COLHER
O PREVENTIVO? A época mais propicia € o perio-
do periovulatorio. Nao ¢ recomendavel a coleta
no periodo menstrual, pois o sangue dificulta a
leitura da lamina. No entanto, isto ndo quer dizer
que diante de uma paciente com um sangramen-
to anormal, que nao melhora com nada, a coleta
ndo possa ser realizada em algumas situagdes
particulares. Cabe aqui lembrar que no pedido do
exame deve constar esta informacao.

® QUAL E A COLETA PRECONIZADA TRIPLICE OU
SO DA ECTO E ENDOCERVICE? Os Manuais do
Ministério da Satde recomendam apenas a
coleta de amostra da ectocérvice e endocérvice
(FIGURA 3). Segundo estes manuais, o0 mate-
rial contido no fundo de saco vaginal possui
baixa qualidade para o diagndstico oncotico.
Convém lembrar que alguns servigos ainda
realizam a coleta triplice (fundo de saco vagi-
nal, ectocérvice e endocérvice).
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Coleta de material da ectocérvice com espatula de Ayre.

Coleta de material da endocérvice com escova
endocervical (cito-brush).
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Para completar, disponibilizamos algo que a
contragosto teremos que apresentar. A inten-
cao ¢ simplificar sempre, mas nem sempre 1SSO
¢ possivel!!! As Diretrizes de Rastreamento
do Cancer do Colo do Utero do Ministério

(ACS) e do American College of Obstetri-
cians and Gynecologists (ACOG) sao dife-
rentes. Temos todas elas na integra no site,
mas, para tornar menos desagradavel, organi-
zamos um quadro com as informagdes funda-

da Saude, da American Cancer Society

DIRETRIZ MINISTERIO DA SAUDE

Rastreamento 25 anos de idade.

inicial

Intervalo Uma vez por ano e, apos
dois exames anuais con-
secutivos negativos, a
cada trés anos.

Interromper 65 anos.

Devem ser interrompi-
dos apos o0s 64 anos nas
mulheres que tiverem
pelo menos dois exames
negativos consecutivos
nos ultimos cinco anos.

ACS

21 anos de idade ou trés anos
apos relacao sexual vaginal.

Anual para citologia convencional.

A cada dois anos para citologia
em meio liquido.

A cada 2-3 anos apos 30 anos
com trés exames normais conse-
cutivos.

70 anos, se houver trés exames
normais consecutivos em dez
anos.

Histerectomia em qualquer idade
por doenga benigna.

mentais para O0S COncursos.

ACOG

21 anos de idade ou trés
anos apos relacao se-
xual vaginal.

Anual para citologia
convencional e em
meio liquido.

A cada 2-3 anos ap6s 30
anos com trés exames
normais consecutivos.

Nao ha limite maximo de
idade.

Obs.: A Lei 11.664/08 garante exame de citopatolégico do colo uterino a todas as mulheres que ja tenham
iniciado sua vida sexual, independentemente da idade.

MEMORIZE

O Ministério da Saude informa que o exame
citopatoldgico deve ser realizado em mulhe-
res de 25 a 64 anos de idade, uma vez por
ano e, apos dois exames anuais consecuti-
vos negativos, a cada trés anos.

A American Cancer Society recomenda que o
rastreamento se inicie apos trés anos do inicio

Consideran-
do os conhecimentos atuais em relacao
ao papel do HPV na carcinogénese do
cancer do colo uterino e que a infeccao
viral ocorre por transmissao sexual, o ris-
co de uma mulher que nao tenha iniciado
atividade sexual desenvolver essa neo-
plasia € desprezivel. Portanto, ndo ha
indicacao para rastreamento do cancer do
colo do utero e de seus precursores nes-
se grupo de mulheres.

Gravidas tém o mesmo risco
que nao gestantes de apresentarem can-
cer do colo do utero ou suas lesdes pre-
cursoras. O achado destas alteragoes
durante o ciclo gravido puerperal reflete

REcOMENDAGOES DO MINISTERIO DA SAUDE E
DA AMERICAN CANCER SoCIETY NO RASTREAMENTO
Do CANCER DE CoLo UTERINO

da atividade sexual, ou em idade maior ou igual
a 21 anos. Esta recomendacao se apoia no
fato das lesdes induzidas por HPV e precur-
soras do cancer de colo aparecerem em torno
de trés a cinco anos apos a exposigao. A cito-
logia deve ser coletada anualmente se for pela
técnica convencional, ou a cada dois anos se
for utilizada a citologia em meio liquido.

a oportunidade do rastreamento durante
o pré-natal. Apesar de a JEC no ciclo
gravidico-puerperal encontrar-se exterio-
rizada na ectocérvice na maioria das
vezes, 0 que dispensaria a coleta endo-
cervical, a coleta de espécime endocer-
vical nao parece aumentar o risco sobre
a gestacao quando utilizada uma técnica
adequada. Assim, o rastreamento em
gestantes deve seguir as recomendacgoes
de periodicidade e faixa etaria como para
as demais mulheres, sendo que a procu-
ra ao servico de saude para realizagao
de pré-natal deve sempre ser considera-
da uma oportunidade para o rastreio.

No pds-parto, € reco-
mendavel aguardar seis a oito semanas
para que o colo uterino readquira suas
condicdes normais.

Mulheres na pos-
-menopausa, sem historia de diagndstico
ou tratamento de lesdes precursoras do


http://#scrolldown

MEDGRUPO - CicLo 1: MEDCURSO

cancer de colo uterino, apresentam baixo
risco para desenvolvimento de cancer. O
rastreamento citoloégico em mulheres me-
nopausadas pode levar a resultados fal-
so-positivos causados pela atrofia secun-
daria ao hipoestrogenismo, gerando an-
siedade na paciente e procedimentos
diagndsticos e terapéuticos desnecessa-
rios. E fato que o diagnéstico de casos
novos de cancer do colo uterino esta as-
sociado, em todas as faixas etarias, com
a auséncia ou irregularidade do rastrea-
mento. O seguimento de mulheres na
pos-menopausa deve levar em conta seu
histérico de exames. Assim, estas pacien-
tes devem ser rastreadas de acordo com
as orientacoes para as demais mulheres.
Se necessario, proceder a estrogeniote-
rapia previamente a realizaciao da coleta.

Qual é a conduta nas mulheres sub-
metidas a histerectomia (histerectomi-
zadas)? O rastreamento realizado em
mulheres sem colo do utero devido a
histerectomia por condi¢gbes benignas
apresenta menos de um exame citopato-
l6gico alterado por mil exames realizados.
Assim, mulheres submetidas a histerec-
tomia total por lesGes benignas, sem his-
toria prévia de diagnostico ou tratamento
de lesOes cervicais de alto grau, podem
ser excluidas do rastreamento, desde que
apresentem exames anteriores normais.
Em casos de histerectomia por lesao pre-
cursora ou cancer do colo do utero, a
mulher devera ser acompanhada de acor-
do com a lesao tratada. Mulheres com
historia de histerectomia subtotal devem
ser submetidas a rotina normal.

Qual é a conduta nas mulheres com
DST? Devem ser submetidas a citopato-
logia mais frequentemente pelo seu maior
risco de serem portadoras do cancer do
colo do utero ou de seus precursores. Ja
as mulheres com condilomas em genitalia
externa nao necessitam de coletas mais
frequentes do que as demais, salvo em
mulheres imunossuprimidas.

O que fazer em casos de atrofia geni-
tal? Recomenda-se o uso de estrogénios
topicos previamente a coleta, pois os

NomENcLATURA CiToLOGICA

A nomenclatura dos exames citopatologicos
utilizada no Brasil (INCA, 2006) foi baseada
na classifica¢ao de Bethesda, que surgiu como
resultado de um consenso realizado pelo Ins-
tituto Nacional do Cancer Americano na ci-
dade de Bethesda no Estado de Maryland,
Estados Unidos, em 1988. Foirevistaem 1991
e, novamente, em 2001. Com a atualizacao do
Sistema de Bethesda, em 2001, e consideran-
do a necessidade de incorporar novas tecno-
logias e conhecimentos clinicos € morfologi-
cos, 0 INCA ¢ a Sociedade Brasileira de Ci-
topatologia promoveram o Seminario para
Discussao da Nomenclatura Brasileira de
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esfregagos atroficos podem dificultar a
identificacao de lesdes intraepiteliais ou
mesmo invasivas do colo uterino.

Qual é arecomendacao em pacientes
imunossuprimidas? Alguns fatores de
risco diretamente relacionados a respos-
ta imunoldgica tém sido associados a
maior chance de desenvolvimento de
Neoplasia Intraepitelial Cervical (NIC).
Mulheres infectadas pelo virus da imu-
nodeficiéncia humana (HIV), mulheres
imunossuprimidas por transplante de
orgaos solidos, em tratamentos de can-
cer e usuarias croénicas de corticosteroi-
des constituem os principais exemplos
deste grupo. A prevaléncia da infeccao
pelo HPV e a persisténcia viral, assim
como a infecgao multipla por mais de um
tipo de HPV, sdo mais frequentes nesse
grupo de mulheres. Em mulheres infec-
tadas pelo HIV, o desaparecimento do
HPV parece ser dependente da conta-
gem de células CD4+, e lesbes precur-
soras tendem a progredir mais rapida-
mente e a recorrer mais frequentemente
do que em mulheres nao infectadas pelo
HIV. Entretanto, mulheres imunocompe-
tentes infectadas pelo HIV e tratadas
adequadamente com terapia antirretro-
viral de alta atividade (HAART) apresen-
tam histéria natural semelhante as de-
mais mulheres. Existem questionamen-
tos quanto a eficacia do exame citopato-
|6gico em mulheres infectadas pelo HIV
em razao da maior prevaléncia de cito-
logias com atipias de significado indeter-
minado e maior frequéncia de infecgdes
associadas. Para minimizar os resultados
falso-negativos, alguns autores preconi-
zam a complementagao colposcopica. A
recomendacao € de realizar o exame
citopatoldgico neste grupo apos o inicio
da atividade sexual com intervalos se-
mestrais no primeiro ano e, se normais,
manter seguimento anual enquanto se
mantiver o fator de imunossupressao.
Nas mulheres HIV positivas com CD4
abaixo de 200 células/mm?, deve ser
priorizada a correcao dos niveis de CD4
e, enquanto isso, devem ter o rastrea-
mento citologico a cada seis meses.

Laudos de Exames Citopatoldgicos — CITO
2001 e, durante o XVII Congresso Brasileiro
de Citopatologia, ocorrido em 2002, a nova
proposta foi oficializada. Essa nomenclatura
guarda semelhancas com a Nomenclatura de
Bethesda, continua em vigéncia até o presen-
te momento, devendo ser a unica nomencla-
tura utilizada para os laudos citopatoldgicos
no SUS e nos laboratorios conveniados na sua
rede de servicos.

O QUADRO 1, a seguir, expde a nomencla-
tura citopatologica e histopatologica utilizada
desde o inicio do uso do exame citopatologico

para o diagnostico das lesOes cervicais esca-
mosas ¢ suas equivaléncias(FIGURAS 4 e 5).
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QUADRO 1 - NOMENCLATURA CITOPATOLOGICA E HISTOPATOLOGICA
UTILIZADA DESDE O INICIO DO USO DO EXAME CITOPATOLOGICO PARA

O DIAGNOSTICO DAS LESOES CERVICAIS ESCAMOSAS

E SUAS EQUIVALENCIAS
Classificagao Classificagao Classificagao Sistema Bethesda Nomenclatura
citolégica de histologica da histologicade (2001) Citologica
Papanicolaou OMS (1952) Richart (1967) Brasileira (2006)
(1941)

Classe | - - = -

Classe Il - = Alteracdes benignas Alteragdes benignas
Atipias de Atipias de
significado significado
indeterminado indeterminado

Classe |l Displasia leve NIC | Lesao intraepitelial Lesao intraepitelial

de baixo grau (LSIL) de baixo grau (LSIL)

Displasia NICIl e Lesao intraepitelial Lesao intraepitelial
moderada e MNICIHH de alto grau (HSIL) de alto grau (HSIL)
acentuada
Classe IV Carcinoma in NIC 111 Lesdo intraepitelial Lesao intraepitelial
situ de alto grau (HSIL) de alto grau (HSIL)
Adenocarcinoma in Adenocarcinoma in
situ situ
Classe V Carcinoma Carcinoma Carcinoma invasor Carcinoma invasor
invasor invasor

Fonte: Diretrizes Brasileiras de Rastreamento do Cdncer de Colo Uterino (2016).

Fig. 4

CLASSIFICAGCAO CITOLOGICA

Lesoes precursoras do cancer

Classes llle IV

Carcinoma
escamoso
invasivo

‘ ( Carcinoma
LIEdealtograu /| escamoso
/\__invasivo

LESAO INTRAEPITELIAL ESCAMOSA (SIL)
Baixo Grau | Alto Grau
Condiloma | Neoplasia IntraEpitelial Cervical (NIC)
Graul | Graull Grau lll

Displasia | Displasia Carcinoma
Moderada

Displasia Muito Leve

CARCINOMA INVASIVO
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Nele, a nomenclatura para os exames histopa- recomenda-se a consulta a Nomenclatura Bra-
tologicos utilizada € a da Organizagdo Mundial sileira para Laudos Cervicais.
da Satde (OMS, 1994).

O QUADRO 2 detalha todas as classifica-
Para uma descricdao completa das categorias ¢oOes citologicas que foram empregadas ao
diagnosticas atualmente utilizadas no Brasil, longo dos anos.

Quadro 2

NORMAL: DENTRO DOS LIMITES DA NORMALIDADE NO MATERIAL EXAMINADO.
NEGATIVO PARA LESAO INTRAEPITELIAL OU MALIGNIDADE.

ALTERAGOES CELULARES BENIGNAS

INFLAMAGAO.

REPARAGAO.

METAPLASIA ESCAMOSA IMATURA.
ATROFIA COM INFLAMAGAO.
RabiacAo.

OuTRAS (ESPECIFICAR).

ANORMALIDADES DAS CELULAS EPITELIAIS EScAMOSAS — ATIPIAS CELULARES EscAmMOsAS

CELULAS ESCAMOSAS ATIPICAS:

De significado indeterminado (ASC-US): células do epitélio estratificado com significado
indeterminado;

Nao é possivel excluir LIE-AG (ASC-H).

LIE-BG ou LSIL ou LOW-SIL ou SIL Baixo Grau:

Lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau, que inclui HPV/displasia leve/NIC I.

LIE-AG ou HSIL ou HigH-SIL ou SIL ALto GRrAU:

Lesdo intraepitelial escamosa de alto grau, que compreende displasia moderada/grave, NIC
Il e NIC lll e carcinoma in situ.

COM CARACTERISTICAS SUSPEITAS DE INVASAO:

Carcinoma de células escamosas.

ANORMALIDADES DAs CELULAS EPITELIAIS GLANDULARES — ATIPIAS CELULARES GLANDULARES

ArTiPICAS:

Células endocervicais sem outras especificagcdes (SOE), ou especificar nos comentarios;
Células endometriais sem outras especificacdes (SOE), ou especificar nos comentarios;
Células glandulares sem outras especificagcdes (SOE), ou especificar nos comentarios.

ATiPICAS:

Células endocervicais, possivelmente neoplasicas;
Células glandulares, possivelmente neoplasicas.
ADENOCARCINOMA ENDOCERVICAL IN SITU.
ADENOCARCINOMA:

Endocervical; Extrauterino;
Endometrial; SOE.

OuTRrAS ATIPIAS CELULARES

OUTRAS NEOPLASIAS MALIGNAS.

PRESENGA DE CELULAS ENDOMETRIAIS NA POS-MENOPAUSA OU ACIMA DE 40 ANOS, FORA DO PERIODO
MENSTRUAL.

Fonte: Nomenclatura Brasileira para Laudos Cervicais e Condutas Preconizadas (2006).
http.//www.inca.gov.br/inca/Arquivos/Titulos/Nomenclatura_colo_do_utero.pdf

Obs. 1: Essa classificagao incorporou varios conceitos € conhecimentos adquiridos que, resumida-
mente, sdo: o diagndstico citoldgico deve ser diferenciado para as células escamosas e glandulares;
inclusao do diagnostico citomorfolégico sugestivo da infecgdo por HPV, devido as fortes evidéncias
do envolvimento desse virus na carcinogénese dessas lesdes, dividindo-as em lesdes intraepiteliais
de baixo e alto graus, ressaltando o conceito de possibilidade de evolugao para neoplasia invasora;
e a introducao da analise da qualidade do esfregaco.

Obs. 2: A principal mudanca da classificagdo de Bethesda foi a adogcédo do termo lesao intraepitelial em
substituicido ao termo neoplasia, separando as lesées com potencial morfolégico de progresséo para neo-
plasia daquelas mais relacionadas com o efeito citopatico viral, com potencial regressivo ou de persisténcia.
Foi ainda incluida a possibilidade diagndstica de suspeigao de microinvasdo. Recomenda-se enfaticamen-
te que seja evitado o uso de outras nomenclaturas e classificagcdes, evitando-se a perpetuagao de termos
eventualmente ja abolidos ou em desuso, 0s quais nada contribuem para o esclarecimento diagnostico.

NAO ESQUEGCA

7 Saber a classificagao citoldgica e histologica da lesao e a conduta a ser adota-
da posteriormente é essencial para acertar as questdes sobre o assunto.
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«Classe I: Células normais (auséncia de cé-
lulas atipicas ou anormais).

« Classe Il: Células atipicas sem evidéncia de
malignidade.

«Classe Ill: Células com atipias sugestivas,
mas nao conclusivas, de malignidade.

« Classe IV: Células fortemente sugestivas de
malignidade.

« Classe V: Células com evidéncia conclusiva
de malignidade.

Obs. 1: Esta classificacdo se preocupava pou-
CcO com 0s aspectos histologicos das lesées.
Obs 2: A classificacdo de Papanicolaou, que
utiliza classes numéricas, ndo deve ser mais
empregada, pois diferencia indevidamente
graus de doenga pré-invasiva.

No Congresso Mundial da Federagao Interna-
cional de Ginecologia e Obstetricia (FIGO),
realizado em Viena em 1952, o Comité Interna-
cional de Nomenclaturas elaborou os conceitos
de displasia e de carcinoma in situ.

Em 1970, a OMS dividiu as displasias em trés
grupos:

o Displasia leve;

» Displasia moderada;

» Displasia acentuada.

Além disso, a OMS distinguiu o carcinoma in
situ como uma situacao diferente.

Obs. 1: O termo “displasia” foi introduzido na
classificagdo, levando em conta alteragdes
histolégicas correspondentes, identificando
displasias leves, moderadas e acentuadas.
Todos os graus de displasias eram grosseira-
mente referentes a classe Il de Papanicolaou,
correlacionando também a classe IV com car-
cinomas escamosos in situ. A classe V conti-
nuou a indicar carcinoma invasor.

Obs. 2: A classificacdo da OMS, que usa o
termo displasia, ndo deve ser mais empregada,
pois diferencia indevidamente graus de doenca
pré-invasiva.

Richart (1967) considerou as displasias
como um processo de proliferacdo neopla-
sica intraepitelial e introduziu o termo Ne-
oplasia Intraepitelial Cervical (NIC). Agru-
pou as lesbes precursoras em trés graus:

«NIC I: presenca de células atipicas em
até 1/3 do epitélio.

«NIC IlI: presenca de células atipicas em
1/3 a 2/3 do epitélio.

« NIC llI: presenca de células atipicas em
mais de 2/3 do epitélio. Quando a atipia
celular atinge toda a espessura do epi-
télio, mas nao ultrapassa a membrana
basal, a lesao € denominada de carci-
noma in situ. E importante perceber
que, nesta classificagao, NIC Ill englo-
ba displasia acentuada e carcinoma in
Situ, ja que a diferenciacdo entre as
duas lesoes é dificil. Além disso, ambas
possuem o mesmo prognaostico.

IMPORTANTE: A classificacao de Ri-
chart foi proposta para diagndsticos
histopatoldgicos. No entanto, posterior-
mente, passou a ser empregada na
citopatologia.

Obs. 1: Essa classificacdo estabeleceu o
conceito de neoplasia intraepitelial e, no
caso da cérvice uterina, de Neoplasia In-
traepitelial Cervical (NIC) subdividida em
trés graus, que se mantém para os diag-
nosticos histologicos.

Obs. 2: Na pratica atual, a classificagdo de
Richart € mais usada para os laudos histo-
logicos. Ja a Bethesda é mais empregada
para os laudos citologicos. Mas € importan-
te lembrar que € muito comum a superpo-
Sicdo de todas essas classificagées.

INTERPRETACAO E CONDUTAS DE ACORDO COM
os AcHADpos CIToLOGICOS:

ORIENTAGOES DAS DIRETRIZES BRASILEIRAS
DE RASTREAMENTO Do CANCER DO CoLo DO
Utero — MS / INCA, 2016

O Quadro abaixo resume as recomendagdes para
conduta inicial diante dos achados citologicos,
as quais serdao detalhadas ao longo do texto.

ADEQUABILIDADE DA AMOSTRA

Na atual nomenclatura citologica brasileira, a
adequabilidade da amostra ¢ definida como satis-
fatoria ou insatisfatoria. O termo anteriormente
utilizado “‘satisfatorio, mas limitado” fo1 abolido.

® AMOSTRA INSATISFATORIA PARA AVALIAGAO:

E considerada insatisfatoria a amostra cuja
leitura esteja prejudicada pelas razdes expos-

tas abaixo, algumas de natureza técnica e
outras de amostragem celular, podendo ser
assim classificada:

1. Material acelular ou hipocelular (< 10% do
esfregaco);

2. Leitura prejudicada (> 75% do esfregaco)
por presenca de sangue, piocitos, artefatos
de dessecamento, contaminantes externos
ou intensa superposi¢ao celular.

®» Recomendacdo: o exame deve ser repe-
tido em seis a doze semanas com corregao,
quando possivel, do problema que motivou
o resultado insatisfatorio.

© AMOSTRA SATISFATORIA PARA AVALIAGAO:

Designa amostra que apresente células em
quantidade representativa, bem distribuidas,
fixadas e coradas, de tal modo que sua obser-
vagdo permita uma conclusao diagnostica.
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REesumo pAs REcoMENDACOES PARA CoNDUTA INiciAL FRENTE A0S RESULTADOS ALTERADOS
DE ExamEes CitoraToLOGICOS NAS UNIDADES DE ATENGAO PRIMARIA

Diagnostico
citopatologico
Células escamosas

atipicas de significado  US)
indeterminado

Nao se podendo afastar lesao de alto

grau (ASC-H)

Células glandulares
atipicas de significado
indeterminado (AGC)  grau

Células atipicas de
origem indefinida
(AOI) grau

Lesado de Baixo Grau
(LSIL)

Lesdo de Alto Grau
(HSIL)

Lesdo intraepitelial de
alto grau ndo podendo
excluir microinvasao

Carcinoma escamoso
invasor

Adenocarcinoma (AIS)
in situ ou invasor

Possivelmente ndo neoplasicas (ASC-

Possivelmente nao neoplasicas ou
nao se podendo afastar lesao de alto

Possivelmente nao neoplasicas ou
ndo se podendo afastar lesdo de alto

Conduta inicial

= 25 anos Repetir em 3 anos

Entre 26 e Repetir a citologia em 12 meses

29 anos

= 30 anos Repetir a citologia em 6 meses
Encaminhar para colposcopia
Encaminhar para colposcopia
Encaminhar para colposcopia

< 25 anos Repetir em 3 anos

= 25 anos Repetir a citologia em € meses

Encaminhar para colposcopia

Encaminhar para colposcopia

Encaminhar para colposcopia

Encaminhar para colposcopia

Fonte: Diretrizes Brasileiras de Rastreamento do Céncer de Colo Uterino (2016).

Células presentes na amostra

Podem estar presentes cé¢lulas representativas

dos epitelios do colo do utero:

- Células escamosas;

- Células glandulares (ndo inclui o epitélio en-
dometrial);

- Células metaplasicas.

% Recomendacgbes: esfregacos normais
contendo somente com c¢lulas escamosas
devem ser repetidos com intervalo de um ano
e, com dois exames normais anuais consecu-
tivos, o intervalo passara a ser de tré€s anos.
Para garantir boa representacao celular do
epitélio do colo do utero, o exame citopato-
logico deve conter amostra do canal cervical,
preferencialmente, coletada com escova
apropriada, e da ectocérvice, coletada com
espatula tipo ponta longa (espatula de Ayre).

Exame CitorATOLOGICO NORMAL

E atribuicdo do profissional da satide que atua
na Aten¢ao Basica orientar as mulheres com
resultado de exame citopatologico normal a
seguir a rotina de rastreamento.

® REeEsuLTADO NOrRMAL — DENTRO DOs LIMITES
DA NORMALIDADE NO MATERIAL EXAMINADO: €
um diagnostico completamente normal. A 1n-
clusao da expressao “no material examinado”
visa a estabelecer, de forma clara e inequivoca,
aspectos do material submetido ao exame.

Qualidade do Esfregaco na Colpocitologia

Embora a indicacao dos epitélios representa-
dos na amostra seja informacao obrigatoria
nos laudos citopatologicos, seu significado
deixou de pertencer a esfera de responsabili-
dade dos profissionais que realizam a leitura
do exame. Desde 2006, a avaliagao da ade-
quabilidade no que diz respeito a representa-
tividade da JEC passou a ser de responsabi-
lidade do ginecologista.

A amostra satisfatoria para o patologista tem
relacdo com o material colhido (nUmero de cé-
lulas adequado, lamina integra, sem danos,
nao existe excesso de sangue na amostra etc.).

A presenca de células metaplasicas ou ceélu-
las endocervicais, representativas da Juncao
Escamocolunar (JEC), tem sido considerada
como indicador da qualidade da coleta, pelo
fato dessa coleta objetivar a obtencgao de ele-
mentos celulares representativos do local
onde se situa a quase totalidade dos cance-
res do colo do utero. Assim, a presencga ex-
clusiva de células escamosas deve ser ava-
liada pelo médico assistente. E muito impor-
tante que os profissionais de saude atentem
para a representatividade da JEC nos esfre-
gacos cérvico-vaginais, sob pena de nao pro-
piciar a mulher todos os beneficios da pre-
vencao do cancer do colo do utero.
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=®» Recomendagé&o: seguir a rotina de ras-
treamento citoldgico.

@ INFLAMAGCAO SEM IDENTIFICACAO DE AGENTE:
caracterizada pela presenca de alteragoes celula-
res epiteliais, geralmente determinadas pela agdo
de agentes fisicos, 0s quais podem ser radioativos,
mecanicos ou térmicos, ou, ainda, quimicos como
medicamentos abrasivos ou causticos, quimiote-
rapicos ¢ acidez vaginal sobre o epitélio glandu-
lar. Ocasionalmente, podem-se observar altera-
coes, em decorréncia do uso do Dispositivo In-
trauterino (DIU), em células endometriais e
mesmo endocervicais. Casos especiais com alte-
racoes citoldgicas do tipo exsudato sdao observa-
dos. O exame de Papanicolaou apresenta eviden-
tes limitacoes no estudo microbiologico, de forma
que tais alteragoes podem se dever a patogeno
nao identificado. Os achados colposcopicos co-
muns sao ectopias, vaginites e cervicites.

®» Recomendacgdes: em caso de queixa de
corrimento ou conteudo vaginal anormal, a
paciente devera ser conduzida conforme di-
retriz direcionada para o tratamento de corri-
mento genital e de doengas sexualmente
transmissiveis. Seguir a rotina de rastreamen-
to citologico como para as mulheres com re-
sultado normal. Na auséncia de queixa ou
evidéncia clinica de colpite nao ha necessida-
de de encaminhamento para exame ginecolo-
gico ou tratamento ou repeticdo do exame
citopatoldgico. O exame citopatologico nao
deve ser utilizado para diagnostico dos pro-
cessos inflamatorios ou infecciosos vaginais.

@ ResuLTaDO CiToLoGIco INDICANDO REPARAGAO:
decorre de lesdes da mucosa com exposicao do
estroma e pode ser originado por quaisquer dos
agentes que determinam inflamacdo. E, geral-
mente, a fase final do processo inflamatorio.

®» Recomendacdo: seguir a rotina de ras-
treamento citoldgico.

® ResuLTADO CiToL6GICO INDICANDO METAPLA-
slA EscAamosA IMATURA: a palavra “imatura”,
em metaplasia escamosa, foi incluida na No-
menclatura Brasileira para Laudos Citopatolo-
gicos buscando caracterizar que esta apresen-
tacao ¢ considerada como do tipo reparativa.

» Recomendacdo: seguir a rotina de ras-
treamento citoldgico.

ATENCAO

m A metaplasia escamosa, com
sua diferenciacao ja definida,
nao deve ser considerada
como inflamacao e, eventual-
mente, nem necessita ser citada no laudo,
exceto na indicagao dos epitélios represen-
tados, para caracterizar o local de coleta.

® ResuLtADO CiToL6GICO INDICANDO ATROFIA
com INFLAMACAO: na auséncia de atipias, ¢ um
achado fisiologico apos a menopausa, pos-par-
to e durante a lactacdo. Existem evidéncias

CarituLo 1 - Doengas bo CoLo UTERINO

apontando para dificuldade em se fazer o diag-
nostico diferencial entre atrofia vaginal e lesdes
intraepiteliais escamosas de baixo e alto grau.
O uso de terapia estrogénica topica diminui as
alteracoes celulares degenerativas e proporcio-
na um esfregaco com um fundo limpo (evidén-
cia moderada). Nao foram encontradas evidén-
cias para embasar uma conduta com objetivo
de melhorar a qualidade do esfregaco. Por outro
lado, foram encontradas evidéncias de qualida-
de para o tratamento da vaginite atrofica, que
pode ser usado para melhorar a qualidade do
esfregaco. A sintese dessas evidéncias favorece
o0 tratamento topico com estrogénios conjugados
ou estriol. Apesar das evidéncias favoraveis as
duas possibilidades terapéuticas, ndo foram
encontrados estudos comparativos que permi-
tam recomendar uma das duas op¢des. Embora
a absorc¢ao sistémica do estrogénio topico seja
minima, seu uso deve ser cauteloso nas mulhe-
res com historia de carcinoma de mama ou que
fazem uso dos inibidores da aromatase.

» Recomendacgdes: seguir a rotina de rastrea-
mento citologico. Na eventualidade do laudo
do exame citopatoldgico mencionar dificulda-
de diagnostica decorrente da atrofia, a estro-
genioterapia deve ser feita através da via va-
ginal com creme de estrogénios conjugados
em baixa dose (0,5 g de um aplicador, o que
contém 0,3 mg do principio ativo) ou estriol
vaginal, uma grama com aplicador vaginal
toda noite, durante 21 dias. A nova citologia
sera coletada entre 5 a 7 dias ap0s a parada do
uso. Nas pacientes com historia de cancer de
mama ou outras contraindicagdes, o uso de
estrogénios deve ser avaliado para cada pa-
ciente individualmente. O esquema recomen-
dado pode ser o mesmo utilizado para as
mulheres da populagdo geral, como descrito
anteriormente pelo periodo méaximo de 21 dias.

® ResuLtaDO CitoL6GICO INDICANDO ALTERA-
cOes DECORRENTES DE RADIACAO ou QUIMIOTE-
RAPIA: este achado pode ocorrer nos casos de
mulheres tratadas por radioterapia pélvica. A
combinacao de alteracdes celulares € anatdmicas
pos-radioterapia pode complicar tanto a coleta
como a avaliagdo do esfregaco citologico pos-ra-
diacao. Embora os efeitos da radiacao sobre as
c¢lulas cervicais diminuam apos seis semanas do
término da radioterapia, eles sdo definitivos e
podem ser observados por muitos anos. As mu-
lheres submetidas a radioterapia pélvica com ou
sem braquiterapia frequentemente apresentam
sintomas vaginais cronicos, tais como estenose
(59%), ressecamento (47%), inflamacao (29%) e
sangramento (31%), entre outros. O comprome-
timento vaginal ¢ mais frequente e acentuado
quando a radioterapia € associada a quimioterapia.
A Sociedade Americana para Estudos sobre a
Menopausa indica uso de estrogé€nio topico em
baixa dose para estimular a regeneracgao epitelial,
cicatrizacao e elasticidade da vagina.

A quimioterapia também pode afetar as c€lulas
do colo do utero. O esfregago mostra celulas
anormalmente aumentadas, com ntcleos que
parecem discarioticos, porém os demais elemen-
tos celulares presentes na amostra aparentam ser
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perfeitamente normais. Também pode ser obser-
vada multinucleagdo de c€lulas nao neoplasicas.

O tratamento radioterapico e€/ou quimioterapi-
co prévio deve ser mencionado na requisi¢ao
do exame.

» Recomendacdo: seguir a rotina de ras-
treamento citoldgico.

e AcHapos MicroBioLoaicos: achados, como
Lactobacillus sp., cocos, outros bacilos sao
considerados normais, pois fazem parte da mi-
crobiota normal da vagina. Na auséncia de si-
nais ¢ sintomas, sua presenca nao caracteriza
infec¢do que necessite de tratamento.

=®» Recomendacgbes: seguir a rotina de ras-
treamento citologico. A paciente com sinto-
mas, como corrimento, prurido ou odor
genital anormal, na presenca de agentes
patogénicos (Gardnerella/mobiluncus sp,
Trichomonas vaginalis, Candida sp), deve
ser encaminhada para avaliagcdo ginecoldgi-
ca e seguir conduta especifica.

NAO ESQUEGA

» Candidiase.

» Trichomonas: a taxa de fal-
so-positivos é alta para a citologia por
Papanicolaou.

* Herpes-simples: pode produzir mudancgas
citopatoldgicas caracteristicas, como a pre-
senca de células gigantes multinucleadas.
* Actinomices: achado tipico de pacientes
usuarias de DIU.

MEMORIZE
N\

i O EFerro CITOPATICO
- CompATiVEL com HPV

O efeito citopatico compati-
vel com o HPV quer dizer o
seguinte: o exame citopatolégico nao
diagnostica a infecg¢ao pelo HPV e nem o
seu tipo, mas existem alteragoes celula-
res que sugerem a presenca deste virus.

O chamado efeito citopatico do HPV con-
siste na presenga de coilocitose, disca-
riose e disceratose. Estes achados suge-
rem infeccao pelo HPV.

A disceratose significa um disturbio no me-
tabolismo celular devido a um excesso de
maturacao epitelial, que se caracteriza por
acumulo de queratina no citoplasma que
leva a célula a apresentar intensa coloracao
eosinofilica. A disceratose isolada nao deve
ser valorizada, pois € encontrada em pro-
cessos irritativos crénicos (uso de DIU ou
pessarios), em uso prolongado de diafrag-
ma e em casos de prolapso uterino. Em vi-
géncia do HPV, a disceratose pode se mani-
festar por paraceratose (onde encontramos
grupamentos de pequenas células escamo-
sas queratinizadas nucleadas) ou ceratose
(células queratinizadas anucleadas).
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A coilocitose (Koylos = buraco) corres-
ponde a um imenso espacgo vazio em tor-
no do nucleo.

A discariose significa nucleo de morfolo-
gia anormal.

® CitoLoGIA com CELULAS ENDOMETRIAIS NOR-
MAIS FORA DO PERiODO MENSTRUAL ou APOS A
MEeNoPAUSA: a presenca de células endometriais
espontaneamente esfoliadas, em uma amostra
citopatologica obtida fora do periodo menstrual
ou de mulher na pds-menopausa, sem uso de
terapia hormonal, ainda que mostrando aparén-
cia tipica, demanda investigagdo da cavidade
endometrial visto a possibilidade de sinalizarem
uma anormalidade glandular no endométrio. A
revisao de Bethesda 2014 recomenda o relato
da presenca de celulas endometriais fora do pe-
riodo menstrual apos os 45 anos de idade, pois
estudos comprovam o aumento do valor predi-
tivo deste achado nesta faixa etaria.

=% Recomendaglbes: seguir a rotina de ras-
treamento citologico. Avaliar indicagdo de
investigacdo da cavidade endometrial.

¢ Situagcoes especiais: mulheres na pos-
-menopausa, gestantes € imunodeprimidas com
alteragOes celulares benignas ndo demandam
recomendagoes especiais.

® ASC-US ou CeLuLAas EscamosAs ATiPIcAS
DE SIGNIFICADO INDETERMINADO, POSSIVELMEN-
TE NAO NEOPLASICAS: a prevaléncia deste diag-
nostico citoldogico no Brasil foi de 1,4% entre
todos os exames realizados e de 48,8% consi-
derando-se apenas os resultados alterados, em
2013. Entre as mulheres com este diagndstico,
¢ observada prevaléncia de NIC II/III em 6,4
a 11,9% dos casos e de cancer, em 0,1 a 0,2%.
Estudo realizado com mulheres atendidas pelo
SUS na cidade do Rio de Janeiro mostrou uma
prevaléncia de 1,85% (1C95%: 0,0-4,64%) de
NIC II/IIT em mulheres com este diagnostico
citopatoldgico (evidéncia moderada). Outros
estudos mostram uma prevaléncia de NIC II

ou mais grave em 0,8 a 1,3% em mulheres com
citologia de ASC-US.

Uma importante limitacdo, que dificulta a esti-
mativa de risco de presenca de doenca pré-in-
vasiva (NIC II/IIT) ou invasiva (cancer), em
mulheres com diagndstico citopatologico de
ASC-US ¢ sua baixa reprodutibilidade, ou seja,
existe consideravel variacdo entre observadores
diferentes e, possivelmente, por um mesmo ob-
servador em momentos diferentes. Estudos de
variacao entre observadores demonstram con-
cordancia entre citopatologistas que varia entre
35 a45%. Baseando-se neste fato e na correlacao
com doenca de baixa gravidade para a grande
maioria das mulheres, uma conduta conserva-
dora, pouco invasiva, parece razoavel. Fatores
como rastreamento citologico prévio sem sus-
peita de doencga pré-invasiva ou invasiva e ida-
de da mulher devem ser considerados nessa
decisdo, pois, nas situagdes de menor risco, uma
conduta conservadora também parece adequada.
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Na avaliacao do risco de doenga pré-invasiva
ou invasiva, deve-se considerar que a lesao in-
vasiva do colo do utero € claramente mais pre-
valente na quarta e quinta décadas de vida da
mulher (entre 35 e 55 anos), quando se justifica
uma investigacao mais acurada da doenca.

®» Recomendacdes: diante de um resultado
de exame citopatologico de ASC-US, a con-
duta na mulher com trinta anos ou mais sera
a repeticao desse exame num intervalo de
seis meses. A segunda coleta deve ser pre-
cedida, quando necessario, do tratamento de
processos infecciosos € de melhora do tro-
fismo genital, com uso prévio de estrogénio
(para mulheres apds a menopausa, conforme
recomendado em Citologia Normal — Resul-
tado indicando atrofia com inflamag3o), na
Unidade de Atencao Primaria. Para as mu-
lheres com i1dade inferior a trinta anos a
repeticdo do exame citopatologico devera
ser realizado em doze meses.

Se dois exames citopatologicos subsequentes
com intervalo de seis (no caso de mulheres com
trinta anos ou mais) ou doze meses (no caso de
mulheres com menos de trinta anos) forem
negativos, a mulher devera retornar a rotina de
rastreamento citologico trienal. Porém, se o
resultado de alguma citologia de repeti¢ao for
igual ou sugestiva de lesdo intraepitelial ou
cancer, a mulher devera ser encaminhada a
unidade de referéncia para colposcopia.

No caso de a colposcopia mostrar achados
maiores (sugestivos de NIC II/III) ou suspeitos
de invasdo, deve-se realizar a biopsia. Se o re-
sultado for de NIC II/III ou cancer, a conduta
sera especifica para este resultado.

Em caso de colposcopia com JEC visivel e com
achados menores (sugestivos de NIC I), a biop-
sia podera ser dispensada se a mulher tiver
menos de trinta anos, historia de rastreamento
prévio negativo para lesdo intraepitelial ou
cancer ¢ possibilidade de seguimento. Esse
seguimento devera ser feito na Unidade de
Atenc¢do Primaria com exames citopatologicos
semestrais at¢ dois exames consecutivos nega-
tivos, quando devera retornar ao rastreamento
trienal, ou até que surja um diagnostico citolo-
gico diferente que direcione para outra condu-
ta. No caso de mulheres com JEC nao visivel
ou parcialmente visivel, devera ser feita a ava-
liacao do canal endocervical € a conduta deve-
ra seguir o resultado desses exames.

Mulheres com mais de trinta anos e achados
anormais, com historia de NIC II/III ou cancer
ou com rastreamento prévio desconhecido,
deverdo ser submetidas a bidpsia.

No caso de colposcopia em que a JEC nao for
completamente visivel e sem achados anor-
mais, recomenda-se a avaliagao do canal en-
docervical (ver quadro “Saiba Mais™) e, caso
negativa ou o escovado endocervical mantenha
ASC-US, a mulher devera ser seguida na Uni-
dade de Atencao Primaria com novos exames
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citopatologicos a cada seis meses (nas mulhe-
res com trinta anos ou mais) ou anual (na mu-
lheres com menos de trinta anos) ate¢ dois exa-
mes consecutivos negativos, quando devera
retornar ao rastreamento trienal, ou até que
surja um diagnostico citologico diferente que
direcione para outra conduta. Caso o escovado
ou outro espécime endocervical tenha resulta-
do de maior relevancia, a conduta sera a reco-
mendada para esse novo resultado.

Considerando-se a baixa prevaléncia de doen-
ca pré-invasiva € cancer nas mulheres com
citologia de ASC-US, o tratamento baseado tao
somente no aspecto colposcopico (“Ver e Tra-
tar”) € inaceitavel.

¢ Situacoes especiais em pacientes com
ASC-US na citologia:

- Mulheres até 25 anos: pacientes com
idade inferior a 25 anos representam um
grupo com maior incidéncia e prevaléncia
de infec¢ao por HPV, porém a maioria des-
tas infeccoes tém resolugcdo espontanea.
Apesar desta faixa etaria nao ser alvo do
rastreamento do cancer do colo do utero, as
recomendagdes que seguem visam a orientar
os profissionais como proceder na situagao
em que recebam estas mulheres com este
diagnostico citologico.

» Recomendacées: se amulher até 25 anos
tiver sido submetida ao exame citopatologi-
co e apresentar ASC-US, a citologia devera
ser repetida em trés anos. Caso se mantenha
essa atipia, devera manter seguimento cito-
logico trienal. No caso de novo exame nor-
mal, reiniciar o rastreamento aos 25 anos.
No caso da citologia se manter ASC-US ou
de maior gravidade, a partir dos 25 anos
devera ser encaminhada para colposcopia.
A utilizagdo de teste de HPV nesta popula-
cao ¢ considerada inaceitavel.

- Gestantes: a incidéncia do cancer do colo
do utero na gestacdo € rara, ocorrendo de
um a quinze casos para dez mil gestagoes.

=®» Recomendag&o: a abordagem na citologia
de ASC-US nao deve ser diferente na gestante.

- Mulheres na pés-menopausa: altera-
coes nucleares em citologia de mulheres na
pOs-menopausa classificadas como ASC-US
podem representar apenas atrofia. Estudos
observaram que a maior parte das alteragdes
citologicas classificadas como ASC-US po-
deriam na verdade ser apenas alteracdes
reativas no epitélio atrofico.

®» Recomendacgdes: em mulheres na pos-
-menopausa ou com atrofia diagnosticada
clinicamente, € recomendavel o preparo com
estrogénio antes da colposcopia, prescrito
pelo médico na unidade basica de saude,
antes de ser submetida a nova citologia ou
colposcopia. O mesmo se aplica quando in-
dicado o seguimento citologico.


http://#scrolldown

MEDGRUPO - CicLo 1: MEDCURSO

- Imunossuprimidas: existem evidéncias de
que a infec¢ao por HPV em pacientes infectadas
pelo virus da imunodeficiéncia adquirida (HIV)
¢ mais persistente, o que esta relacionado a
carga viral de HIV mais alta (> 400 HIV-1 c6-
pias RNA/ml) ouniveis de CD4+ abaixo de 350
c¢lulas/uL, favorecendo uma maior incidéncia
de lesOes cervicais mais graves. Estudos mos-
traram que mulheres infectadas pelo HIV (prin-
cipalmente aquelas com contagem de células
CD4+ < 200 células/mm?) e com diagnostico
citopatologico de ASC-US tinham maior per-
centual de diagnostico de lesdo intraepitelial,
em menor periodo de tempo (doze meses),
quando comparadas as nao infectadas. Existe
consenso de que mulheres imunossuprimidas
tém, em geral, maior probabilidade de apresen-
tarem lesOes pré-invasivas, motivando reco-
mendacgdes especificas de rastreamento.

=®» Recomendacgobes: mulheres imunodepri-
midas com este resultado citologico devem
ser encaminhadas para colposcopia ja no
primeiro exame alterado, seguindo as reco-
mendagdes para as demais mulheres nesta
situagdo. O seguimento citologico, quando
nao evidenciada lesdo intraepitelial, deve ser
semestral, até dois exames negativos. Apos
esse periodo, deve seguir a recomendagao de
rastreamento especifico para essas mulheres.

® ASC-H ou CeELuLAs Escamosas ArTipicas
DE SIGNIFICADO INDETERMINADO,QUANDO NAO SE
Pobe ExcLUIR LEsAO INTRAEPITELIAL DE ALTO
GRAU: a prevaléncia deste diagnostico citolo-
gico no Brasil foi de 0,2%, entre todos os exa-
mes realizados, e de 8,8%, considerando-se
apenas os resultados alterados em 2013. Estu-
dos revelam frequéncia de lesdao de alto grau
entre 12,2 e 68% e de cancer em torno de 1,3
a 3% nas mulheres com citologia de ASC-H.
As diretrizes internacionais, em consonancia
com as recomendacdes brasileiras, preconizam
que o encaminhamento dessas pacientes para
colposcopia ¢ a conduta padrao, considerando-
-se 0 maior risco de presenga de lesdes intrae-
piteliais ou invasoras em mulheres com diag-
nostico citopatologico ASC-H.

» Recomendacoes: todas as mulheres com
laudo citopatologico de ASC-H devem ser
encaminhadas para uma unidade de referén-
cia para colposcopia. Realizada a colposco-
pia, deve-se considerar se a JEC ¢ visivel.
No caso de colposcopia com visao total da
JEC (ou seja, nas ZT tipos 1 ou 2) e achados
maiores, deve ser realizada a biopsia, mas a
excisdo tipo 1 ou 2 sdo aceitaveis. Na pre-
senca de achados colposcopicos anormais,
sem visdao da JEC (ZT tipo 3), deve-se pro-
ceder a bidpsia e avaliagdo do canal endo-
cervical, e a conduta dependera deste resul-
tado. Caso seja confirmada a presencga de
NIC II ou mais relevante na bidpsia ou
material endocervical, seguir recomendagao
especifica. Caso mostre NIC I ou o resulta-
do dessa investigagdo for negativo, iniciar
o seguimento, repetindo a citologia € a col-
poscopia em seis meses.
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Nos casos em que a JEC nao ¢ visivel ou par-
cialmente visivel (ZT tipo 3) e a colposcopia
nao revela achados anormais, também devera
ser investigado o canal endocervical (ver qua-
dro “Saiba Mais”). Se o exame deste material
mantiver o mesmo resultado ou mais grave,
excluida lesdo vaginal, ¢ recomendavel a exci-
sdao tipo 3 para diagnostico. Caso o exame
deste material seja negativo, indicam-se novas
citologia e colposcopia em seis meses. Se 0s
novos exames, realizados em seis meses apos
a colposcopia forem negativos, retornar a uni-
dade de aten¢do primaria e repetir a citologia
em seis meses. Caso a citologia em seis meses
mantenha o mesmo diagndstico ou mais grave,
na auséncia de achados colposcopicos anor-
mais, mantida a impossibilidade de visdo da
JEC e excluida lesao vaginal, ¢ recomendada
a excisao tipo trés (ver quadro “Saiba Mais™).
Nesses casos, se a JEC for visivel, é recomen-
davel a revisdo das laminas iniciais. Caso esse
diagnostico seja mantido ou mais grave, € re-
comendavel a excisdo tipo 3. Caso a revisao
ndo mantenha esse diagnostico, seguir condu-
ta especifica. Caso ndo seja possivel a revisao,
uma nova citologia deve ser realizada em seis
meses. Caso a nova citologia mostre um novo
resultado alterado, seguir conduta especifica.

« Situacoes especiais em pacientes com
ASC-H na citologia:

- Mulheres até 25 anos: cxistem evidéncias
de maior probabilidade de regressdo das le-
sOes pré-invasivas nesta faixa etaria, o que
indica a possibilidade de uma conduta mais
conservadora. Como mencionado anterior-
mente, apesar desta faixa etdria ndo ser prio-
ridade no rastreamento do cancer do colo do
Utero, as recomendagdes que seguem visam
a orientar os profissionais sobre como proce-
der nessa situacdo. A conduta inicial, de en-
caminhamento para colposcopia, ndo deve ser
diferente para esta faixa etaria, mas achados
normais ou menores na colposcopia podem
indicar seguimento citologico com intervalo
de doze meses. Nos casos de achados colpos-
copicos maiores, a mulher até 25 anos deve
ser submetida a bidpsia e, se esta for compa-
tivel com NIC II/III, deve-se seguir a reco-
mendacado especifica. Nessas mulheres a
ado¢ao do método “Ver e Tratar” € inaceitavel.

- Gestantes: a conduta para a gestante com
ASC-H deve ser o encaminhamento para a
colposcopia e para a realizacdo da biopsia,
apenas se houver suspeita de lesdo invasiva.
A paciente devera ser reavaliada em noventa
dias ap0s o parto na unidade secundaria, para
confirmagao diagnostica e decisao terapéutica.

- Imunossuprimidas: a prevaléncia de lesoes
pré-invasivas em mulheres imunodeprimidas €
mais alta do que a observada em mulheres
imunocompetentes, principalmente em pacien-
tes com niveis de CD4 abaixo de 200/mm?°.
Entretanto, a falta de evidéncias cientificas
impediu a recomendagdo para uma conduta
diferenciada em pacientes imunossuprimidas.
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Portanto, a conduta na paciente HIV positiva
ou com outra forma de imunossupressao ¢ a
mesma das demais pacientes, ou seja, encami-
nhamento para colposcopia.

- Mulheres na pés-menopausa: em pa-
cientes no climatério ou com atrofia diagnos-
ticada clinicamente ¢ recomendavel o prepa-
ro com estrogénio antes da colposcopia,
prescrito pelo médico na unidade basica de
saude. O mesmo se aplica quando indicado
o seguimento citologico.

® AGC (DenominacAo ANTIGA DE AGUS) -
CELuLAs GLANDULARES ATiPICAS DE SIGNIFICA-
Do INDETERMINADO, PosSSIVELMENTE NAo NEo-
PLASICAS oU CELULAS GLANDULARES ATIPICAS
EM QUE NAO SE PopE ExcLUIrR LEsAo INTRAE-
PITELIAL DE ALTo GRAU: a prevaléncia destes
diagnosticos citologicos no Brasil, em 2013,
fo1 de 0,13%, entre todos os exames realizados,
e de 4,7%, considerando-se apenas os resulta-
dos alterados.

Apesar da baixa prevaléncia de células glan-
dulares atipicas e da variabilidade dos estudos,
este diagnostico se torna relevante pela possi-
bilidade de se tratar de neoplasia intraepitelial
escamosa, adenocarcinoma in situ, adenocar-
cinoma invasor do colo uterino, adenocarcino-
ma do endomeétrio e, mais raramente, neoplasia
extrauterina, além de outras derivagoes miille-
rianas. Achados de benignidades, como hiper-
plasia microglandular, adenose vaginal, polipos
endometriais, endocervicais, quadros inflama-
torios, endometriose, efeitos radidogenos, ges-
tacdao, uso prolongado de progestagenos, arte-
fatos da propria escovagdo, metaplasia tubaria,
uso do DIU e alteracoes reativas (apds coniza-
¢do, cauterizagdes ou bidpsias) também podem
ser responsaveis por estas atipias celulares.

A Nomenclatura Brasileira para Laudos Cer-
vicais estabeleceu as categorias diagnosticas de
c¢lulas glandulares atipicas de significado in-
determinado possivelmente ndo neoplasicas e
c¢lulas glandulares atipicas de significado in-
determinado em que nao se pode excluir lesdao
intraepitelial de alto grau. Também definiu que,
sempre que possivel, deve-se mencionar a pro-
vavel origem da atipia, seja endocervical, en-
dometrial ou sem outras especificacdes (SOE),
quando houver dificuldade em especificar o
sitio de origem das cé€lulas atipicas.

Tendo em vista a denominagao atipias em c¢-
lulas glandulares de significado indeterminado
levar a frequente conotacdo de benignidade,
principalmente ao ser comparada as atipias
escamosas de significado indeterminado, na
revisao do Sistema Bethesda, em 2001, foi1
retirada a especificacdo “de significado inde-
terminado” e estabelecido o termo Atipias em
Células Glandulares (AGC), objetivando assim
evitar condutas aquém das requeridas para esta
categoria € aumentar a sensibilidade para as
neoplasias glandulares. A classificagdo em pos-
sivelmente ndo neopléasicas ou em que nao se
pode excluir lesdo intraepitelial de alto grau foi
estabelecida na elaboracdao da nomenclatura
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brasileira para laudos cervicais, em 2006, ¢
deve ser utilizada por extenso.

Prejudica o diagnodstico das lesdes glandulares
durante a colposcopia a dificuldade de acesso
ao canal endocervical e a possibilidade de au-
séncia de achados colposcopicos anormais em
epitélio glandular, bem como a possibilidade
de existirem lesdes multifocais. Os achados
anormais também podem estar presentes na
Zona de Transformac¢ao a semelhanca do ob-
servado na doenga escamosa.

Um aspecto clinicamente relevante ¢ que as
afeccoes endometriais, possivelmente encon-
tradas em pacientes com este diagnostico cito-
logico, sdo mais frequentes em mulheres com
mais de 35 anos e, naquelas mais jovens, com
sangramento uterino anormal, anovulagdo cro-
nica ¢ obesidade, o que aponta para a necessi-
dade de investigacao endometrial nestas situa-
coes. Celulas endometriais atipicas devem ser
sempre consideradas anormais, independente-
mente da idade ou stafus menstrual. Alguns
autores recomendam que, na presenca de célu-
las endometriais atipicas o exame do endomé-
trio deve ser feito em primeiro lugar.

Doenca invasiva ou pré-invasiva, escamosa ou
glandular, mostraram associagdao com a presen-
cade DNA-HPV oncogénico. Porém, a proba-
bilidade de presenca de lesao intraepitelial pode
chegar a apenas 40% dos casos quando presen-
tes tipos oncogénicos de HPV e de 4% quando
um desses tipos de HPV esta ausente.

Recomendagdes de condutas diferentes para
AGC possivelmente nao neoplasicas e para
aquelas em que nao se pode excluir lesao in-
traepitelial de alto grau parecem nao se justifi-
car at¢ o momento, considerando que nao ha
evidéncia de efetividade em alguma conduta
inicial especifica.

=®» Recomendagbes: pacientes com diag-
nostico citologico de AGC devem ser enca-
minhadas para colposcopia. A colposcopia,
deve ser realizada nova coleta de material
para citologia com especial atengdo para o
canal cervical. Concomitantemente, € reco-
mendavel a avaliacdo endometrial com ul-
trassonografia em pacientes acima de 35
anos e, caso anormal, estudo anatomopato-
l6gico do endométrio. Abaixo dessa idade,
a investigacao endometrial devera ser reali-
zada se presente sangramento uterino anor-
mal ou se a citologia sugerir origem endo-
metrial. A investigagdo da cavidade endo-
metrial serd prioritdria em relagdo a inves-
tigacdo da ectocérvice e do canal endocer-
vical sempre que mencionada a possivel
origem endometrial dessas c¢lulas atipicas.

A investiga¢ao de doenca extrauterina tam-
bém estara indicada nos casos em que per-
sistir o diagnostico de AGC e se, ao final da
investigacao, ndo tiver sido possivel concluir
o diagnostico de doenca uterina (canal en-
docervical e cavidade endometrial), inde-
pendentemente da idade da mulher.
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Durante a colposcopia, se encontradas alte-
racoes, quaisquer que sejam, deve ser reali-
zada a bidpsia. Caso o exame histopatologi-
co do material desta biopsia seja compativel
com adenocarcinoma in situ/invasor, seguir
recomendagdes especificas. No caso de diag-
nostico de NIC II/I1I, deve-se buscar excluir
doenca glandular simultanea, considerando
o diagnostico da citologia do material obtido
no momento da colposcopia e outros exames
solicitados para avaliagdo do endométrio ou
de outros 6rgaos pélvicos.

Na persisténcia de AGC na citologia, apos o
fim das investigagdes no colo e corpo uteri-
nos, além de o6rgdos adjacentes, sem evidén-
cia de doenca, as mulheres devem ser man-
tidas em seguimento citoldgico e colposco-
pico semestral até a exclusdao de doenca
pré-invasiva ou invasiva.

Se a nova citologia sugerir doenga escamosa
ou for negativa, seguir recomendacdo especi-
fica. Nos casos biopsiados, considerar o diag-
nostico obtido e confrontar com o da nova ci-
tologia, definindo a conduta a seguir em funcao
do resultado mais relevante.

Se a citologia do material obtido no mesmo
momento da colposcopia for negativa, a mulher
devera ser seguida com citologia semestral na
unidade secundaria. Apos dois anos com exa-
mes semestrais normais, a paciente deve retor-
nar ao rastreamento trienal.

Quando indicada a excisdo tipo 3 (ver quadro

Saiba Mais”), deve-se preferir uma técnica
que produza um espécime integro € adequado
para avaliacado histopatologica.

« Situacoes especiais em pacientes com
AGC na citologia:
- Mulheres até 25 anos, na pos-me-
nopausa e imunossuprimidas: devem
ser investigadas da mesma forma que as
demais mulheres.

- Gestantes: devem ser investigadas da
mesma maneira, exceto pelo estudo endome-
trial, que ndo ¢ factivel. A bidpsia do colo do
utero devera ser realizada apenas na suspeita
de doencga invasiva.

® LIE-BG ou LSIL ou LESAO INTRAEPITELIAL
DE BAixo GRAu: a prevaléncia de LSIL foi
de 0,8% de todos os exames citopatologicos
realizados no Brasil, em 2013. Consideran-
do-se apenas os exames anormais, a preva-
léncia de LSIL foi de 27,6%, representando
o segundo diagnostico citopatologico mais
frequente e demandando investigacdo ou
acompanhamento adicionais, precedida ape-
nas pela categoria ASC-US.

A LSIL representa a manifestacdo citologica
da infec¢do causada pelo HPV, altamente pre-
valente e com potencial de regressao frequen-
te, especialmente em mulheres com menos de
trinta anos. Os estudos que buscam estabele-
cer o risco de progressao € a probabilidade de
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regressao de atipias citologicas sofrem de
varias limitacoes, relacionadas ao tamanho
amostral e ao teste diagndstico, pois, se ba-
seado na citologia, tém limitagdes de acuracia
e, se baseado em bidpsia, porque esta pode
mudar a historia natural da doenca. Uma me-
tanalise de estudos publicados apos 1970 es-
timou que 47,4% das LSIL regridem apos 24
meses, porém, mais importante, apenas 0,2%
das mulheres com este diagndstico citologico
evoluem para o carcinoma invasor.

As recomendacdes preconizadas internacio-
nalmente para a conduta inicial de pacientes
com diagnostico citopatoldgico de LSIL va-
riam entre o encaminhamento imediato para
a colposcopia, a repeticao da citologia em
intervalos variaveis, com encaminhamento
para colposcopia caso o resultado subsequen-
te mantenha LSIL ou apresente outras atipias,
¢ a realizacao do teste de detec¢cao de DNA-
-HPV, com encaminhamento para colposco-
pia caso o resultado seja positivo.

O encaminhamento imediato para colposcopia
como conduta inicial de pacientes com diag-
nostico citologico de LSIL ¢ apoiado no argu-
mento de que ha, nesses casos, a possibilidade
da presenca de lesdes mais graves. Contudo,
essa conduta desconsidera a historia natural da
infec¢ao pelo HPV, que embasa o adiamento
da investigagdo, evitando o sobrediagnostico
ou sobretratamento induzido pela abordagem
de lesdes que tendem a regressao espontanea.

» Recomendacgdes: mulheres com diagnds-
tico citopatoldgico de LSIL devem repetir o
exame citopatologico em seis meses na uni-
dade de aten¢do primaria. Processos infec-
ciosos ou atrofia genital identificados devem
ser tratados antes da nova coleta. Se a cito-
logia de repeti¢ao for negativa em dois exa-
mes consecutivos, a paciente deve retornar
a rotina de rastreamento citoldgico trienal
na unidade de aten¢do primaria. Se uma das
citologias subsequentes no periodo de um
ano for positiva, encaminhar a unidade de
referéncia para colposcopia.

A colposcopia, se presentes achados anormais
no colo do utero, deve-se realizar a biopsia.
Presente NIC II/III ou cancer deve-se seguir
conduta especifica. Caso presente NIC I, a pa-
ciente devera ser mantida em seguimento cito-
logico. Quando presentes achados menores, a
biopsia podera ser dispensada, considerando-se
outros fatores como idade menor do que trinta
anos, rastreamento prévio negativo € auséncia
de histéria de doencga cervical pré-invasiva
(NIC II/IIT). As pacientes ndo submetidas a
biopsia devem ser seguidas com citologia em
doze meses até dois exames seguidos negati-
vos, seguindo-se conduta especifica a partir dos
resultados subsequentes. Considerando-se a
alta possibilidade de sobretratamento e efeitos
adversos, o método “Ver e Tratar” € inaceitavel
nas mulheres com citologia de LSIL.

Na auséncia de achados colposcopicos anor-
mais no colo € na vagina, ¢ recomendado
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repetir a citologia. A nova citologia devera
ser realizada a cada seis meses em mulheres
com mais de trinta anos ou anualmente, nas
mulheres até trinta anos. Caso o exame cito-
patologico seja negativo em dois exames
seguidos, a mulher deve retornar a rotina de
rastreamento citologico trienal. Mantido o
diagnostico citopatoldgico de LSIL, a mulher
devera ser mantida em seguimento citologi-
co até que os exames retornem a normalida-
de. Caso, neste seguimento, seja obtido um
diagnostico mais relevante (ASC-H, HSIL,
AGC ou cancer), a conduta devera ser defi-
nida em func¢do do novo resultado. Na per-
sisténcia de LSIL por 24 meses, a mulher
deve ser reencaminhada para colposcopia.

Na persisténcia de NIC I por 24 meses, a ma-
nutencao do seguimento ou o tratamento sdo
aceitaveis, sendo recomendada a individuali-
zagao considerando a idade, paridade e prefe-
réncias da paciente. Se a opg¢do for pelo trata-
mento, nos casos de JEC visivel e a menos de
um centimetro no canal (ZT tipo 1 ou 2) — ver
quadro ““Saiba Mais” — pode-se optar por mé-
todos destrutivos (eletrocauterizagao, criocau-
terizacao ou laserterapia) ou excisao tipo 1 ou
2. Quando a decisao for tratar e a ZT for tipo
2 (com JEC além do primeiro centimetro do
canal) ou 3, a indicagdo de um procedimento
excisional (excisdo tipos 2 ou 3) deve ser cri-
teriosamente avaliada frente ao risco obstétrico.

« Situacoes especiais em pacientes com

LIE-BG na citologia:
- Mulheres até 25 anos: nesta faixa eta-
ria existem evidéncias de maior incidéncia,
maior probabilidade de regressao de LSIL
¢ raridade de lesdes invasivas, o que vem
norteando recomendac¢oes de conduta mais
conservadora. Nesse grupo de pacientes,
fo1 observada regressao de LSIL em 60%
dos casos num periodo de doze meses e de
até 92% em trés anos. Tal fato, aliado a
possiveis danos decorrentes da investiga-
cdo e tratamento de lesdes intraepiteliais,
demonstra que a conduta deve ser expec-
tante € menos invasiva.
A alta prevaléncia de infeccdo pelo HPV
em adolescentes exclui a utilizacao de tes-
tes de deteccao de DNA-HPV na pratica
assistencial. Cerca de 90% das infec¢des
por HPV na adolescéncia sdo transitorias,
¢ o0 HPV nao ¢ mais detectado em até dois
anos. Recomendac¢des internacionais tém
sido modificadas no sentido de evitar tra-
tamentos desnecessarios.

Apesar de as mulheres até esta idade nao faze-
rem parte da faixa etaria para o rastreamento
do cancer do colo do utero, as recomendacoes
a seguir pretendem orientar os profissionais a
como lidar com esta situacao.

Neste contexto, mulheres com até 25 anos,
caso tenham sido submetidas ao exame cito-
patoldgico e apresentem alteragdes citologi-
cas compativeis com LSIL, devem repetir a
citologia em trés anos. Caso se mantenha essa
atipia, deverao manter seguimento citologico

CarituLo 1 - Doengas bo CoLo UTERINO

trienal. No caso de novo exame normal, rei-
niciar rastreamento aos 25 anos. A qualquer
momento, caso apresentem citologia com
alteragdes mais graves, deverao ser encami-
nhadas para colposcopia.

Frente ao diagnodstico histologico de NIC I,
o tratamento deve ser evitado e mantido o
seguimento citologico trienal até que com-
pletem os 25 anos. A partir desta idade, de-
vem ser conduzidas como as demais mulhe-
res. Métodos excisionais nao estao indicados
antes dos 25 anos.

- Gestantes: as alteracdes fisiologicas que
ocorrem durante a gestacao podem dificultar
a interpretacdo dos achados, requerendo
maior experiéncia por parte dos colposcopis-
tas. Os achados colposcopicos durante a
gestagdo tendem a ser classificados como
maiores € a presenc¢a de deciduose pode levar
a sobrediagnostico e sobretratamento. Con-
siderando suas limitagdes durante a gestacao,
especialistas na area recomendam que a col-
poscopia nao deve ser realizada durante a
gestacdo de mulher com LSIL. Qualquer
abordagem diagnostica deve ser feita apos
trés meses do parto.

- Mulheres na pés-menopausa: essas
mulheres, em razao da deficiéncia de estro-
génio, apresentam alteracdes celulares no
colo uterino e vagina, que podem acarretar
resultados falso-positivos da citologia. A te-
rapia por meio de estrogénio topico melhora
a qualidade desse exame. Mulheres na pos-
-menopausa com diagnostico citopatologico
de LSIL devem ser conduzidas como as de-
mais mulheres, mas a segunda coleta deve
ser precedida de tratamento da colpite atro-
fica, quando presente.

- Imunossuprimidas: as evidéncias de
maior prevaléncia de lesdes precursoras e
cancer nessas mulheres tém levado a reco-
mendacgdes de que, diante de qualquer anor-
malidade citologica, mulheres imunossupri-
midas devem ser encaminhadas imediata-
mente para colposcopia.

Mulheres imunossuprimidas, como as infec-
tadas pelo HIV, em situacao de imunocom-
prometimento ou em uso de imunossupres-
sores, devem ser encaminhadas para colpos-
copia apds o primeiro exame citopatologico
mostrando LSIL.

Quando indicado o tratamento, deve ser ex-
cisional. O seguimento pds-tratamento deve
ser citoldgico anual e podera incluir e col-
poscopia a critério do servico.

® LIE-AG ou HSIL ou LEsAo INTRAEPITE-
LIAL DE ALTO GRAU: a prevaléncia deste diag-
nostico citopatologico no Brasil fo1 de 0,26%
de todos os exames realizados e de 9,1% de
todos os exames alterados em 2013. Cerca
de 70 a 75% das mulheres com laudo citopa-
tologico de lesdo intraepitelial escamosa de
alto grau apresentam confirmacao histopato-
logica deste grau de doencae em 1 a 2%, de
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carcinoma invasor. Dados da literatura evi-
denciam a necessidade de tratamento das
lesdes pre-invasivas para impedir sua pro-
gressao para o cancer. Os métodos de escolha
para a abordagem dessas lesdes t€m sido os
excisionais, pois, além de permitirem diag-
nosticar os casos de invasao ndo detectados
pela citologia ou pela colposcopia, servem
de tratamento quando a lesdo ¢ intraepitelial.

No Brasil, o tratamento excisional ambula-
torial ¢ chamado de Exérese da Zona de
Transformagdo — EZT, (em inglés LLETZ
— Large Loop Excision of the Transformation
Zone ou LEEP — Loop Electrosurgical Exci-
sion Procedure), realizado sob visdo colpos-
copica ¢ anestesia local. Esta indicado para
doenca ectocervical ou quando a Juncao
Escamocolunar (JEC) nao ultrapassa o pri-
meiro centimetro do canal endocervical.

A partir da nova Nomenclatura Colposcopica
—IFCPC-RIO 2011 (ver quadro “Saiba Mais™),
os procedimentos excisionais passaram a ser
denominados excisdes dos tipos 1, 2 ou 3, na
dependéncia da profundidade de tecido que ¢
determinada pelo tipo de Zona de Transforma-
cao (ZT tipos 1, 2 ou 3).

A pratica considerada mais efetiva ¢ conhe-
cida como “Ver e Tratar”. Nesse caso, o tra-
tamento ¢ ambulatorial e pode ser feito na
primeira consulta. Isso reduz o tempo entre
a captagdo e o tratamento dessas mulheres,
podendo garantir menos perdas no seguimen-
to. Esse método foi considerado vidvel e com
boa aceitabilidade, quando comparado a
conduta com biopsia prévia.Uma preocupa-
cdo com a adocao desse método ¢ o sobre-
tratamento. Quando realizada em mulheres
com diagnostico citologico de HSIL, colpos-
copia adequada evidenciando achados maio-
res, JEC visivel e no maximo até o primeiro
centimetro do canal endocervical (ZT tipo
1), lesdo restrita ao colo e auséncia de sus-
peita de invasdo ou doenca glandular tem
reduzido o risco de histologia negativa.

Esta discrepancia de propor¢ao de histologias
negativas quando se utiliza o “Ver e Tratar”
esta coerente com a variabilidade de desem-
penho da citologia e da colposcopia, exames
reconhecidamente dependentes do examina-
dor. Assim, onde a citologia tem bom desem-
penho ¢ a colposcopia ¢ realizada por profis-
sional experiente, tem-se baixa probabilida-
de de histologia negativa. Onde isso ndo esta
garantido, pode-se ter um percentual inacei-
tavel de histologias negativas.

Outra questao refere-se ao risco de lesao in-
traepitelial cervical de alto grau entre mulheres
com colposcopia sem achados anormais e JEC
nao visivel ou parcialmente visivel (ZT tipo 3).
Nesta situagdo a lesdo pode estar no canal en-
docervical ou na vagina, mas também pode
representar um resultado falso-positivo.

=» Recomendacgbes: mulheres que apresen-
tarem laudo citopatoldgico de HSIL deverao
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ser encaminhadas a unidade de referéncia
para realizacdo de colposcopia. A repeti¢ao
da citologia ¢ inaceitavel como conduta ini-
cial. Quando a colposcopia mostrar-se ina-
dequada devido a processos inflamatorios
ou qualquer outra situagdo que inviabilize a
sua realizacdo, esta devera ser realizada as-
sim que possivel.

Na presenca de achados maiores, JEC visivel
(ZT tipos 1 ou 2), lesao restrita ao colo e
ausente suspeita de invasdo ou doenca glan-
dular devera ser realizado o “Ver e Tratar”,
ou seja, a excisdo tipo 1 ou 2 (ver quadro
“Saiba Mais”), de acordo com o tipo da ZT.
Em locais em que ndo esteja garantida a qua-
lidade da citologia ou quando o colposcopis-
ta ndo se sentir seguro quanto a relevancia
dos achados, a bidpsia sera aceitavel.

Quando a abordagem “Ver e Tratar” ndo for
possivel devido a processo inflamatorio ou
outras contraindicagdes temporarias, esta de-
vera ser realizada logo apds a sua corre¢do. Nos
casos em que esse método estiver indicado, a
biopsia de colo nao € recomendada.

Na colposcopia com JEC nao visivel ou par-
cialmente visivel (ZT tipo 3) e achados maio-
res, devera ser realizada excisdo tipo 3. Em
mulheres jovens, todos os esfor¢os para tentar
expor a JEC devem ser empreendidos.

Na colposcopia com JEC visivel e achados
menores realizar biopsia. Quando o resulta-
do da biopsia for compativel com NIC II/III,
realizar excisdo tipo 1 ou 2 conforme o tipo
de ZT. Se a biopsia for negativa ou apresen-
tar diagndstico de NIC I, deve-se repetir a
citologia e a colposcopia em seis meses a
contar do dia da realizacdo da bidpsia e ado-
tar conduta especifica de acordo com o novo
laudo citopatologico.

Na colposcopia com JEC nao visivel ou par-
cialmente visivel e achados menores, a biopsia
sera opcional e o canal devera ser investigado.
A auséncia de lesdo vaginal deve ser assegura-
da. Caso a avaliacdo do canal endocervical
mantenha a suspeita de lesao pré-invasiva ou
invasiva, realizar excisao tipo 3. Caso negativo
ou LSIL/NIC I, repetir a citologia e colposco-
pla em seis meses.

Na colposcopia com achados sugestivos de
invasao, realizar biopsia. Caso o diagnostico
histopatologico seja de doenca invasiva ou
microinvasiva, a paciente devera ser conduzida
conforme recomendacdo especifica. Caso a
biopsia apresente resultado diferente, realizar
excisao conforme o tipo de ZT.

A colposcopia sem achados colposcopicos
anormais, independente da visdo da JEC, a
auseéncia de lesdo vaginal deve ser assegurada.
Se possivel, solicitar revisdo de lamina, de
preferéncia por outro profissional.

Nos casos em que a revisao de lamina for
possivel, o seu resultado devera substituir o
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resultado anterior. Mantido o diagnostico de
HSIL, sem achados anormais, se a JEC nao
for visivel ou parcialmente visivel (ZT tipo
3), deve-se investigar o canal endocervical.
Caso a avaliacdo do canal endocervical man-
tenha a suspeita de lesdo pré-invasiva ou in-
vasiva realizar excisdo tipo 3. Se o resultado
dessa investigagao for negativo ou LSIL/NIC
I, repetir a citologia e colposcopia em seis
meses. Caso a JEC seja visivel, uma nova
citologia devera ser realizada em seis meses.

Ainda nos casos sem achados anormais, se a
citologia realizada em seis meses apresentar o
mesmo resultado (HSIL), assegurada inexis-
téncia de lesdo vaginal, deve-se realizar proce-
dimento excisional de acordo com o tipo de
ZT. Caso o resultado da citologia de seis meses
seja negativo (normal), deve-se manter contro-
le citoldgico semestral na unidade secundaria.
Ap6s dois exames negativos, a mulher podera
retornar ao rastreamento trienal. A colposcopia
podera ser adicionada durante esse seguimen-
to pararever a impressao inicial. A informagao
de que se trata de uma amostra para seguimen-
to de citologia anterior positiva deve ser regis-
trada nos pedidos de exame.

« Situacoes especiais em pacientes com
LIE-AG na citologia:
- Mulheres até 25 anos: csta populacao
apresenta elevada prevaléncia de infecgao
pelo HPV, no entanto, mostra baixa incidén-
cia de HSIL e de carcinoma invasor.

Estudos mostram que a historia natural da NIC
II nesta populagdo esta muito proxima daquela
da NIC I. Em doze meses de seguimento de
NIC II em adolescentes ¢ mulheres jovens, ¢
observada probabilidade de regressdo em torno
de 60% em alguns estudos, mas pode chegar
até 75% em trés anos de seguimento.

A regressao de NIC III também tem sido ob-
servada em adolescentes ou mulheres jovens
¢ tem motivado recomendagdes mais conser-
vadoras. Entre elas, tem sido sugerida a pos-
sibilidade de tratamentos destrutivos. Estes
tém mostrado a mesma eficacia que os exci-
sionais, desde que seja atingida a base de
glandulas. Isso inclui a eletrocauterizagdo, a
crioterapia e a destruicdo a laser, porém estas
tém a desvantagem de ndo fornecer informa-
cdo quanto ao tratamento da totalidade da
lesdo ou existéncia de microinvasao ou inva-
sdao nao suspeitada ou diagnosticada por biop-
sia*, 0 que ¢ muito raro nessa faixa ectaria.
Tratamentos destrutivos t€m sido recomenda-
dos quando nao ha suspeita de lesdo invasiva
ou glandular, a lesdo ¢ completamente visivel
e nao se estende ao canal endocervical.

Mulheres até esta idade ndo estdo incluidas na
faixa etaria alvo do rastreamento do cancer de
colo do utero, mas ¢ importante orientar os
profissionais quanto as condutas adequadas
nesta situacdo, para reduzir a probabilidade de
maleficios decorrentes de procedimentos diag-
nosticos e terapéuticos desnecessarios, princi-
palmente relacionados a func¢do reprodutiva.

CarituLo 1 - Doengas bo CoLo UTERINO

- Gestantes: a colposcopia pode ser reali-

zada em qualquer €poca da gestagdo. A biop-
sia pode ser realizada com seguranga, nao
havendo risco de eventos adversos sobre a
gestagdo, existindo apenas maior probabili-
dade de sangramento. As lesdes de alto grau
detectadas na gestagdo possuem minimo
risco de progressdo para invasao € algum
potencial de regressao apos o parto. Por essa
razao, a reavaliagdo colposcopica e citologi-
ca durante a gravidez podera desencadear
intervencoes desnecessarias.
Assim, diante de exame citopatoldgico
mostrando HSIL, encaminhar a gestante
para unidade de referéncia em colposcopia.
Realizar biopsia, caso a colposcopia apre-
sente achados sugestivos de invasdo. Se o
resultado histopatologico revelar invasao,
encaminhar a mulher para tratamento na
unidade terciaria. Caso o resultado eviden-
cie NIC II/III, a mulher devera ser reava-
liada noventa dias apos o parto. Caso a
bidpsia revele NIC I ou for negativa, deve
seguir recomendacdo especifica. Caso nao
tenha sido realizada bidpsia, dever-se-a
realizar uma nova citologia em noventa
dias ap0Os o parto. Nao ha contraindicacdo
ao parto vaginal para essas gestantes.

- Mulheres na pés-menopausa: o exame
citopatoldgico pode ter pior desempenho
diagnostico neste grupo de mulheres devido
a atrofia, o que resulta em diminuicao do
numero de células ectocervicais e endocer-
vicais disponiveis para a amostragem.

A conduta para pacientes na menopausa ¢ a
mesma para as demais mulheres. Com o obje-
tivo de melhorar tanto o exame colposcopico
quanto o novo exame citopatoldgico, deve-se
administrar previamente estrogénio topico.

- Imunossuprimidas: mulheres imunos-
suprimidas, especialmente as infectadas
pelo HIV, tém maior chance de desenvolver
lesao intraepitelial escamosa cervical e de
apresentar maior frequéncia de recidiva
apos o tratamento.

A conduta inicial para pacientes imunossupri-
midas com exame citopatoldgico de HSIL € o
encaminhamento para colposcopia, € a inves-
tigacdo devera ser a mesma ja descrita para as
mulheres imunocompetentes. Todavia, como
este grupo tem maior risco de recidiva, a con-
tinuagdo do seguimento citopatologico apos
tratamento de NIC II/III devera ser anual du-
rante toda a vida.

Nessas mulheres, considerando limitacoes dos
tratamentos destrutivos € maior risco de recor-
réncia, quando necessario tratamento, deve-se
preferir o excisional.

- Histerectomizadas: mulheres submetidas
a histerectomia com historia de tratamento
prévio para NIC II/IIT apresentam risco de
desenvolver Neoplasia Intraepitelial Vaginal
(NIVA) em 1 a 4% dos casos e de cancer de
vagina em 0,6%.
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Neste contexto, pacientes com historia de tra-
tamento prévio de NIC II/IIT com margens li-
vres deverdo ser submetidas a exame citopato-
logico em seis € doze meses apos a histerecto-
mia. Se ambos os exames forem negativos, o
rastreamento citologico devera ser trienal in-
dependentemente da idade.

No caso de margens comprometidas ou na au-
séncia dessa informacao, o seguimento devera
ser feito com exame citopatologico e colpos-
copia semestrais nos primeiros dois anos. Apos
os dois primeiros anos, o seguimento devera
ser feito com a citologia de forma isolada anual-
mente até cinco anos. Apos esse periodo, asse-
gurada a inexisténcia de lesdo residual, a mu-
lher devera retornar para o rastreamento cito-
logico trienal na unidade basica de saude, in-
dependentemente da idade.

Em ambas as situacoes, a época da interrupcao
do rastreamento deve ser decidida pelo médi-
co assistente, considerando o baixo risco de
lesdo vaginal e o desconforto introduzido pelo
avanco da idade. A historia de doenca intrae-
pitelial tratada deve ser informada no pedido
do exame citopatologico.

® ADENOCARCINOMA IN SiTU E INVASOR: a pre-
valéncia do diagnostico citopatologico de Ade-
nocarcinoma /n Situ (AIS) ou invasor no Bra-
sil fo1 menor do que 0,01% entre todos os
exames realizados em 2013, e ocorreu em
0,29% de todos os exames alterados nesse ano.
Todavia, 50% dos casos de AIS podem coexis-
tir com lesdes escamosas pré-invasivas ou
carcinoma invasivo, o que pode dificultar o
diagnostico, ja que os fatores de risco para AIS
sao semelhantes aqueles para as doencas pré-
-invasivas escamosas. Cerca de 48 a 69% das
mulheres com laudo citopatologico sugestivo
de adenocarcinoma in situ apresentam confir-
magao da lesdo no exame de histopatologia e,
dessas, 38% apresentam laudo de invasao.

Em cercade 5 a 15% dos casos de AIS as lesoes
sao multifocais. Ademais, as lesdes podem nao
ser contiguas, implicando no fato de que, mesmo
se as margens mostrarem-se livres de doenca em
espécimes obtidos por coniza¢ao, ndo ha garan-
tia de que a lesdo tenha sido totalmente extirpa-
da. Com base nesse risco, a maioria dos autores
recomenda a histerectomia total como tratamen-
to definitivo em pacientes com prole completa.
No entanto, a conizagdo pode ser suficiente para
o tratamento de AIS em pacientes sem prole
constituida e cone com margens livres.

Em relacao a avaliagdo endometrial em mulhe-
res com diagnostico citologico de adenocarci-
noma in situ ou invasor do colo uterino, a
American Society for Colposcopy and Cervical
Pathlogy — ASCCP recomenda a avaliagao
endometrial em conjun¢ao com a colposcopia
e a amostragem endocervical para todas as
mulheres acima de 35 anos de idade e para as
mais jovens com risco de cancer do endométrio.

A Ultrassonografia Transvaginal (USGTV) tem
demonstrado utilidade para o diagnostico de
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doencas endometriais na pos-menopausa. Con-
tudo, alguns autores t€ém questionado seu valor
nas mulheres em i1dade reprodutiva, pois pode
ter menor sensibilidade em diagnosticar a doen-
ca endometrial nessas mulheres. Nas mulheres
na perimenopausa € pos-menopausa, a histe-
roscopia com bidpsia parece ser o melhor exa-
me para diagnosticar hiperplasia endometrial.
Independentemente da idade, a USGTYV apre-
senta menor acuracia do que a histeroscopia no
diagnostico de doenga endometrial.

O teste de DNA-HPV negativo para tipos on-
cogénicos pode ser util para identificar mulhe-
res com maior risco de doenca endometrial que
cervical, sobretudo em pacientes acima de
cinquenta anos de idade. Adicionalmente, o
teste DNA-HPV negativo apds o tratamento
identifica pacientes com menor risco de persis-
téncia e de recidiva de AIS. No entanto, risco
per se nao dispensa a avaliacdo endometrial,
nem ¢ suficiente para estabelecer uma conduta
diagnostica ou terapéutica.

Existe controvérsia quanto a possibilidade de
uso de técnicas eletrocirirgicas para tratamen-
to excisional de doenca pré-invasiva glandular
devido a relatos de danos térmicos significati-
vos, dificultando a andlise das margens cirdr-
gicas. Ainda, a conizagdo com bisturi mostra
propor¢cdo mais elevada de margens livres
quando comparada com a eletrocirurgia. No
entanto, pode-se realizar a conizagdo com ele-
trocirurgia, desde que se obtenha um espécime
intacto e com margens cirurgicas interpretaveis.

Nao foram encontradas evidéncias praticas de
seguimento apos tratamento do AIS que ofere-
cam maior efetividade.

®» Recomendacgbes: mulheres com exame
citopatologico sugestivo de adenocarcinoma
in situ ou invasor devem ser encaminhadas
para colposcopia na aten¢ao secundaria. Es-
tas pacientes terdo indicacdo de excisao tipo
3, exceto se, a colposcopia, forem observados
achados sugestivos de invasdo. Nesta situa-
cao, a biopsia deve ser realizada. Caso o
diagnostico histopatoldgico confirme esta
suspeita, encaminhar para atencgao tercidria
(alta complexidade). Caso a biopsia seja ne-
gativa ou tenha outro diagndstico que nado de
doenca invasiva, a indicacao de conizagao
do colo uterino deve ser mantida. A escolha
da técnica de excisdao deve considerar a ne-
cessidade de fornecer um espécime tnico e
com margens adequadas para avaliacao.

E recomendavel a avaliagio endometrial em pa-
cientes com 35 anos ou mais. Abaixo dessa 1dade,
a mvestigacdo endometrial devera ser realizada
se presente sangramento uterino anormal ou con-
di¢bes sugestivas de anovulagdo cronica.

O resultado de AIS no espécime de excisao indi-
ca a histerectomia simples, exceto nas pacientes
com prole incompleta, para as quais a coniza¢ao
podera ser considerada suficiente. Na eventuali-
dade de margens comprometidas no espécime
cirurgico € mulher com prole completa, umanova
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excisdo devera ser realizada, sempre que possivel,
para excluir doenga invasiva. No diagnostico de
cancer, a mulher deve ser encaminhada para uni-
dade terciaria (alta complexidade).

Nos casos em que a excisao tipo 3 for conside-
rada tratamento (prole incompleta) € o exame
histopatologico da peca cirtirgica mostrar mar-
gens livres de doenca ou comprometidas por
NIC I, a mulher devera ser submetida a citolo-
gia seis e doze meses apos o procedimento. A
colposcopia podera ser realizada a critério do
servico. Depois, o seguimento devera ser feito
com a citologia de forma isolada anualmente
até cinco anos do procedimento. ApoOs esse
periodo, assegurada a inexisténcia de lesao
residual, a mulher devera retornar para o ras-
treamento citoldgico trienal na unidade basica
de saude. A historia de doenga intraepitelial
tratada deve ser informada no pedido do exame
citopatologico. Na evidéncia de lesdo residual

® AVALIACAO DO CANAL ENDOCERVICAL: em
varias situacdes nas recomendacdes an-
teriores ha a indicacao de investigacao da
endoceérvice, o que pode mudar a conduta,
indicando uma conizagao ou seguimento.
Considerando as evidéncias extraidas dos
ensaios clinicos encontrados que compara-
ram o desempenho da curetagem endocer-
vical frente ao escovado endocervical, se
conclui que ambas as técnicas tém desem-
penho diagndstico semelhante quando se
obtém espécimes adequados para analise
em mulheres sem lesbes macroscopicas e
sem doenca ou procedimento cervical pré-
vio. Também n&o se encontraram evidéncias
de dano as gestantes submetidas a cureta-
gem endocervical, mas existe consenso de
que esse procedimento deve ser evitado
nessa situacao. Ja para o escovado, nao se
encontraram objecoes.

Recomendacgbes: nas situacdes em que for
necessaria a avaliagcao do canal endocervical
antes de indicar uma conizagao, € preferivel
a utilizagao do escovado endocervical para
exame citopatoldgico por menor probabilida-
de de material inadequado para exame. O
escovado endocervical deve ser realizado de
forma cuidadosa, introduzindo todas as cerdas
da escova e rodando por trés a cinco giros
por toda a extensao do canal. Na solicitagcao
do exame, deve ser enfatizada a indicacao
orientando o citopatologista para a suspeita
diagnostica e justificando a possivel auséncia
de epitélio escamoso.

Nos servicos com boa experiéncia em obter
material de curetagem endocervical com pe-
guena propor¢ao de especimes inadequados,
este procedimento podera ser uma alterna-
tiva, embora produza mais desconforto na
paciente. Nessa opcao, todo o material obtido
deve ser depositado no formol, sem qualquer
procedimento com o objetivo de separar o
material tecidual de coagulos. A curetagem
endocervical deve ser evitada em gestantes.
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ou recorrente, a mulher devera ser conduzida
da mesma forma quando da lesdo inicial ou
tratada com histerectomia. As pacientes histe-
rectomizadas devem manter seguimento cito-
l6gico anual por cinco anos e trienal a seguir.

e Situacoes especiais em pacientes
com Adenocarcinoma in situllnvasor na
citologia:

- Mulheres até 25 anos, na pos-meno-
pausa e imunossuprimidas: devem ser
investigadas da mesma forma que as demais
mulheres.

- Gestantes: devem ser investigadas da
mesma maneira, exceto pelo estudo endome-
trial, que ndo € factivel. A biopsia do colo do
utero devera ser realizada apenas na suspeita
de doenca invasiva e o procedimento exci-
sional, caso indicado, devera ser realizado
noventa dias apos o parto.

® MEeDIDAS PARA AVALIAR A ViIsA0 DA JUNGAO Es-
cAMOCOLUNAR (JEC): As lesbes intraepiteliais
cervicais sao, na maioria das vezes, visiveis
a colposcopia em toda sua extensao, espe-
cialmente em pacientes jovens. A proporcao
de lesOes localizadas no canal endocervical
aumenta com a idade, uma vez que a JEC
e a ZT movem-se em direcao ao interior do
canal no climatério.

A ZT tem sido reconhecida como a regiao
preferencial para as lesdes pré-invasivas
do colo uterino. Dessa maneira é de suma
importancia ver a JEC em sua toda a sua
circunferéncia.

Afrequéncia de colposcopias em que a JEC
nao € completamente visivel varia de 4 a
53% dos exames, sendo influenciada pela
experiéncia do colposcopista, idade da pa-
ciente e a idade de instalagcao da menopau-
sa. A dificuldade na visao completa da JEC
em pacientes com anormalidades citologicas
leva em algumas situagcbes a conizacao
diagnostica. No entanto, a possibilidade de
examinar o canal endocervical e se ver a
JEC nestas situacdes poderia evitar esse
procedimento, ou adaptar a profundidade do
cone a extensao da lesdo dentro do canal.

Algumas manobras durante o exame col-
poscopico podem expor a JEC e lesdes
endocervicais, tais como maior abertura do
espéculo ou pressao por meio de pinca na
transicao entre colo e vagina, entre outras.

Recomendacgdes: na situacao em que a
JEC nao é visivel, ou parcialmente visivel, é
recomendavel a realizacdo das seguintes ma-
nobras durante o exame colposcopico: maior
abertura do espéculo ou pressao por meio de
pinga na transigao entre o colo e a vagina; re-
tirada do muco cervical ou sua introdugao no
canal por meio de swab ou bola de algodao,
embebida por acido acético; uso de espéculos
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endocervicais (pingas de Mencken ou Kogan)
ou uso dos ramos de uma ping¢a de disseccao
longa ou Cheron.

Quando essas manobras ndo séo suficientes,
€ recomendavel o uso de estrogénios: estradiol
1 ou 2 mg ou estrogénios conjugados 0,625
mg por via oral por até dez dias ou vaginal (es-
trogénios conjugados 0,625 mg) entre cinco e
quatorze dias antes de uma nova colposcopia.

Em funcio da falta de evidéncias adequadas
ou presenca de efeitos indesejados, nao sao
recomendadas técnicas como a dilatacao
higroscopica do canal (uso de laminarias) ou
uso do misoprostol (oral ou topico).

® Tipos DE ExcisAo: a constatacao de que al-
guns termos tém sido usados indistintamente
para procedimentos excisionais diferentes
motivou a inclusdo de uma classificacdo de
tipos de excisdo em funcio de cada tipo de
ZT na nova nomenclatura colposcopica reco-
mendada pela IFCPC a partir de 2011.

No Brasil se observa certa confusdo entre
os termos CAF e conizacdo. O termo CAF
(Cirurgia de Alta Frequéncia), introduzido no
final dos anos 1980, serviu para popularizar
o método de excisao da ZT com Juncao Es-
camocolunar (JEC) visivel e até o primeiro
centimetro do canal. Esse termo foi utilizado
em material para orientacdo profissional pre-
parado pela ABPTGIC e mantido nas diretri-
zes brasileiras de 2006. Todavia, o termo CAF
passou a ser utilizado indistintamente para
bidpsias e, com a disseminacgao de técnicas
de conizacao por eletrocirurgia, tornou-se
muito dificil saber qual o procedimento reali-
zado quando havia o relato de uma mulher ter
sido submetida a uma CAF. Para disciplinar
0 uso desses termos, o Ministério da Saude
definiu, em 2010, que o tratamento excisional
ambulatorial deveria ser chamado de Exérese
da Zona de Transformacao (EZT). Qualquer
outra abordagem que tenha por objetivo reti-
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rar a ZT endocervical era denominada coniza-
cao, independentemente do método utilizado
para sua realizacido (por eletrocirurgia, por
laser ou bisturi convencional).

Além da confusdo de termos, existe evidéncia
consistente de que a excisao incompleta, su-
posta a partir da verificacao de margens cirurgi-
cas comprometidas por doenca pré-invasiva, €
o fator progndstico mais relevante para doenca
residual ou recorrente, o que levou Prendiville
a propor um tipo de excisao para cada tipo de
zona de transformacido, em uma tentativa de
diferenciar os procedimentos excisionais e as-
segurar a excisao completa da zona de trans-
formacao. Posteriormente, a nova nomencla-
tura colposcopica internacional, adotada nessa
versao das Diretrizes, mencionou trés tipos de
excisao: 1, 2 e 3, definidas conforme o tipo de
zona de transformacao.

Tipos de Zona de Transformacgao

A EZT, procedimento destinado a tratar a do-
enca ectocervical ou que nao se estende mais
de 1 cm no canal endocervical é classificada
por Prendiville como excis&o do tipo 1.

Para tratar a doenca que ocupa uma ZT do
tipo 2, € necessario retirar maior porcao do
canal endocervical, o suficiente para ultrapas-
sar a JEC, o que usualmente sera obtido com
excisao de profundidade entre 1,5 e 2,0 cm,
sendo entao denominada excisao do tipo 2.

Quanto as ZT do tipo 3, € necessaria maior
profundidade de excisao. Segundo alguns au-
tores, a quase totalidade das NIC lll situa-se
até o segundo centimetro do canal, incluindo
as glandulares. Essa observacao foi reforga-
da por outro estudo, que observou que em
99% dos casos essas lesdes situam-se no pri-
meiro centimetro do canal. Dessa forma, para
excisar uma ZT do tipo 3, a recomendacao
€ para se retirar entre 2 e 2,5 cm de canal, o
que caracteriza uma excisao do tipo 3.

Tipos de Zona de Transformacao

Tipo 1

Completamente
ectocervical,
totalmente visivel

Tem componente
endocervical, mas é
totalmente visivel

Tipo 3

Componente
endocervical ndo é
totalmente visivel

Acesse nosso site na secao bénus. Os principais fluxogramas de acompanhamento e con-
duta encontram-se disponiveis para consulta. Nao custa nada dar uma “olhadinha” neles.
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ATENCAO

2 DOvIDA FREQUENTE:

% |

ASC-US

O termo atipias de significado indeterminado
(do inglés ASC-US - Atypical Squamous
Cells of Undetermined Significance) foi intro-
duzido na classificacao Bethesda, sendo de-
finido como achados citologicos caracteriza-
dos pela presenca de alteracbes celulares
insuficientes para o diagndstico de lesao in-
traepitelial (National Cancer Institute, 1989).

Como a nova categoria apresentava limita-
cOes por nao definir se as alteragdes citologi-
cas eram reparativas ou neoplasicas, houve
uma revisao dessa classificagao em 2001.
Essa categoria foi reclassificada em “ASC-
-US” — células escamosas atipicas de signifi-
cado indeterminado e “ASC-H” — células es-
camosas atipicas nao podendo se excluir le-
sao de alto grau (SOLOMON et al, 2002).

Essa subclassificacao foi discutida e adota-
da pela Sociedade Brasileira de Citopatolo-
gia a partir de 2002, com as seguintes cate-
gorias: células escamosas atipicas de signifi-
cado indeterminado possivelmente ndo neo-
plasico, em correspondéncia com a classifi-
cacao ASC-US de Bethesda, e em células
escamosas atipicas de significado indetermi-
nado em que ndo se pode afastar lesdo de
alto grau, correspondendo a ASC-H.

Baseando-se na correlacdo com doenca de
baixa gravidade para a maioria das mulhe-
res, uma conduta conservadora no ASC-US,
pouco invasiva, € recomendavel, como ja foi
mencionado. Diante de um resultado de exa-
me citopatologico de ASC-US, a conduta na
mulher com trinta anos ou mais sera a repe-
ticdo do exame citopatoldégico em um inter-
valo de seis meses, precedida, quando ne-
cessario, do tratamento de processos infec-
ciosos e de melhora do trofismo genital, com
preparo estrogénico apos a menopausa, na
Unidade da Atencao Primaria. Para as mu-
Iheres com idade inferior a trinta anos, a re-
peticao da colpocitologia esta recomendada
no intervalo de doze meses.

LIE-BG

Esse termo designa a lesao de baixo potencial
oncogénico (1%) e corresponde as alteracdes
nucleares leves e pequena perda da diferen-
ciacao. Assim, a LIE-BG deve ser encarada,
geralmente, como expressao de uma infeccao
pelo HPV sem potencial oncogénico.

Mulheres com esse diagndstico citopatologi-
co devem repetir o exame citopatologico em
seis meses na Unidade de Atencao Primaria.
Processos infecciosos ou atrofia genital iden-
tificados devem ser tratados antes dessa
nova coleta. Se a citologia de repeticao for
negativa em dois exames consecutivos, a
paciente deve retornar a rotina de rastrea-
mento citoldgico trienal na Unidade de Aten-
cao Primaria. Se qualquer citologia subse-
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quente for positiva, encaminhar a Unidade de
Referéncia para colposcopia.

Pelos motivos expostos, o ASC-US nao é

considerado uma LIE-BG, embora a condu-
ta recomendada seja a mesma das LIE-BG.

CoLpPoscoPrIA

CoLPoscoriA + Biopsia

®» EM QUE CONSISTE A coLPOSCOPIA? Consiste
na visualiza¢ao do colo uterino através do col-
poscopio, apos a aplicacao de acido acético a
5% (entre 3 e 5% de acordo com o Manual do
Ministério da Saude) e lugol.

®» QUAL E A AGAO DO AciDO ACETICO? O acido
acético coagula as proteinas citoplasmaticas do
epitelio alterado. Portanto, quanto mais protei-
nas, mais esbranqui¢ada fica a lesdo. Este pro-
cesso esconde a congestdo do tecido conjunti-
vo. Por esta razdo, ¢ importante observar antes
do acido acético se ha areas avermelhadas que
denotam neovascularizacdo ¢ se as mesmas
tornam-se brancas apos a acao do acido acéti-
co (30-40 segundos apos).

®» NO QUE CONSISTE O TESTE DE SCHILLER? Este
teste consiste na embrocac¢ao do colo uterino
com uma solugado iodo-1odetada (lugol). A fina-
lidade deste teste ¢ identificar areas de epitélio
escamoso desprovidas de glicogénio, que assu-
miram tonalidade suave de amarelo, denomina-
do “amarelo-mostarda” com limites nitidos e
contornos caprichosamente recortados a seme-
lhanga de mapa geografico. Em contraposigao,
o restante do epitelio escamoso, rico em glico-
génio, apresentara coloragdo marrom-escuro.

®» E QUAL E A ACAO DO LUGOL? A finalidade
do lugol € corar o epitélio. O lugol cora o gli-
cogénio das células, tornando-as mais escuras
quanto maior o teor dessa substancia. As célu-
las normais do colo sdo ricas em glicogénio e
tornam-se mais escuras, enquanto as células
alteradas, que possuem baixo teor de glicoge-
nio, sdo as que nao se coram pelo lugol.

®» ENTAO, QUANDO O TESTE DE SCHILLER E PO-
simivo? O teste de Schiller € positivo quando o
10do € negativo.

®» QUANDO UMA COLPOSCOPIA E CONSIDERADA
SATISFATORIA? A colposcopia ¢ considerada
satisfatoria quando a JEC ¢ visualizada.
Quando isso ndo acontece, 0 exame € consi-
derado indeterminado e o canal endocervical
deve ser formalmente investigado. Inicial-
mente, pode ser empregado o uso de um
afastador, instrumento para melhor avaliagdo
da JEC. Se esta nao ¢ visualizada, o canal
cervical deve ser avaliado pelo escovado en-
docervical ou pela curetagem do canal cer-
vical ou através da histeroscopia.
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AcHADOs CoLroscoricos NoRrRMAIS

e Epitélio escamoso original.
e Epitélio colunar.

e Zona de transformacao.

AcHADOs CoLPoscOrPicos ANORMAIS

e Epitélio acetobranco ténue.

e Epitélio acetobranco denso. (*)
e Mosaico fino.

* Mosaico grosseiro. (*)

e Pontilhado grosseiro. (*)

e lodo parcialmente positivo.
e lodo negativo. (*)

» Vasos atipicos. (*)

ACHADO

EPITELIO ACETOBRANCO

PONTILHADO VASCULAR

MosaAico

VAsSOS ATiPICOS

ORIFiCIOS GLANDULARES
COM HALO ESPESSADO

Pontilhado fino.
(*) Alteracbes maiores.

AcHADOs CoLrPoscoricos SuGesTIVOS DE CANCER INVASOR

Superficie irregular, eroséo ou ulceragao.
Epitélio acetobranco denso.

» Pontilhado e mosaico amplos e irregulares.
e Vasos atipicos.

AcHADOS CoLPOSCOPICOS INSATISFATORIOS

JEC nao visivel. e Colo uterino nao visivel.

Inflamacéao ou atrofias intensas.

SIGNIFICADO

Area espessa do epitélio que se torna esbranquicada apds aplicacdo de
acido acético, refletindo imaturidade celular.

Pontos vermelhos finos ou grosseiros, frequentemente encontrados em
areas acetobrancas, correspondentes a extremidades de vasos capilares.

Padrao anormal de pequenos vasos sanguineos assemelhando-se a uma
confluéncia de tijolos ou mosaico. Surgem também nas areas acetobrancas
e possuem o mesmo significado dos vasos pontilhados.

Vasos anormais (saca-rolhas, al¢a, forma de J), atipicos e irregulares, com
cursos e padrdes abruptos. E o achado colposcopio de maior suspeicao
de malignidade.

Também apresentam mudangas bruscas de direcao, irregularidade de ca-
libre e stops bruscos.

Geralmente, indicam invas&o do estroma.

Todo orificio glandular se apresenta, apos aplicacdo de acido acético, com
um pequeno halo branco que, quando saliente e espesso, configura um

elemento de grave alteracao.

MEMORIZE

= [T

@e¥ 7 SIGNIFICADO DO TESTE DE ScHILLER PosiTivo

Um teste positivo n&o significa necessariamente a presencga de lesao suspeita. O fator deter-
minante € saber que tipo de imagem colposcopica esta presente na area nao corada.

ATENCAO: a interpretacdo do Teste de Schiller cai em prova?
* O teste € positivo quando o iodo € negativo (coloragao amarelo-mostarda).
* O teste € negativo quando o iodo € positivo (coloragao marrom-escuro).

* Um é o contrario do outro!!!

Os
achados colposcopicos normais sdo o epitelio
escamoso original, o epitélio colunar e a zona
de transformacao. As variacoes de espessura,
contorno, relevo, cor do epitélio e alteragdes
vasculares constituem os elementos de avalia-
¢ado colposcopica que as definem como altera-
coes maiores € menores. O metodo permite a
identificacdo da area acometida, sua extensio,
orienta o local da bidpsia, e contribui para pla-
nejar o tratamento adequado. Além disso, €
eficaz no diagndstico das lesdes precursoras e
nas fases mais incipientes do cancer invasor.

O quadro a seguir resume os achados colpos-
copicos. Voce nao precisa decora-los, mas vocé
tem que ter uma noc¢ao.

e Duas citologias consecutivas com resul-
tado citolégico de ASC-US.

e Duas citologias consecutivas com resul-
tado citologico de LIE-BG.

e Resultado citologico ASC-H.

 Resultado citologico de AGC (antigo
AGUS) — O canal cervical tem que ser
obrigatoriamente avaliado!

o Pacientes imunossuprimidas (HIV positivas,
usuarias crénicas de corticoides) com lesdes
intraepiteliais de baixo grau na citologia.
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\ NAO ESQUECA

" A visualizacdo de um colo uterino
de aspecto sugestivo de malignida-
de é uma indicacao de encaminhamento dire-
to a colposcopia com bidpsia, mesmo na vigén-
cia de um estudo citopatologico negativo para
malignidade, pois a coleta pode ter sido reali-
zada em area necrotica que justificaria um re-
sultado falso-negativo.

ATENCAO

- INDICACOES PARA AVALIAGAO DO
CANAL ENDOCERVICAL

» Resultado citologico de AGC (antigo AGUS).

» Colposcopia insatisfatoria (mais detalhes
no topico colposcopia).

HistToPATOLOGICO

O estudo histopatoldgico permanece como
método diagnostico padrao-ouro no diagnosti-
co das afecgdes cervicais. E ele que vai definir
a conduta terapéutica.

O material para este estudo pode ser obtido
por meio de bidpsia incisional dirigida, biop-
sia em cone, curetagem endocervical ou bidp-
sia excisional através de cirurgia de alta fre-
quéncia. Imediatamente apds sua exerese, as
amostras devem ser submersas em solucao
fixadora (formol a 10%).

Na requisicao do estudo histopatologico deve
constar a identificagdo do procedimento cirur-
gico realizado seguida pela descrigdo macros-
copica da peca. A analise microscopica deve
incluir a identificacdo da natureza da lesao (ca-
rater benigno, pré-neoplasico ou neoplasico).
Em caso de lesdes pré-malignas ou malignas, ¢
fundamental definir o grau de diferenciacao, a
extensdao do tumor e as margens cirdargicas.

A MEMORIZE

|-IIII

[ :_-:_:-;-:_:.;“, CANCER DE CoLo UTERINO

Para rastreio; CITOLOGIA.

Para confirmagao diagndstica:
HISTOLOGIA (bidpsia).

ATENCAO

5 Bi16pPsiA DIRIGIDA

Os achados colposcopicos nor-
mais sao o epitélio escamoso original, o epi-
télio colunar e a zona de transformacgao. As
variagdes de espessura, contorno, relevo,
cor do epitélio e alteragdes vasculares, cons-
tituem os elementos de avaliagao colposco-
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pica que as definem como alteragdes maio-
res e menores.

Assim, a necessidade de realizacao de biop-
sia dirigida sera direcionada pelos achados
colposcopicos, ou seja, pela imagem col-
poscopica encontrada. Em geral, ela estara
indicada nos seguintes achados:

- AlteracOes colposcopicas maiores, como
epitelio acetobranco denso, mosaico gros-
seiro, pontilhado grosseiro, iodo negativo,
vasos atipicos;

- Achados colposcopicos sugestivos de can-
cer invasor, como superficie irregular, ero-
sao ou ulceracao; epitélio acetobranco
denso, pontilhado e mosaico amplos e irre-
gulares, vasos atipicos.

O tripé citologia-colposcopia-histologia (FI-
GURA 6) ¢ que vai definir a localizagao das
lesOes, seu grau histologico, sua extensao em
profundidade e sua ocupagdo glandular. A con-
duta terapéutica depende totalmente dos resul-
tados desta avaliagdo. Os métodos que permi-
tem o estudo histopatologico sdo preferidos.

Fig. 6

PROPAGACAO DO CANCER DE
COLO UTERINO

O cancer de colo pode se propagar diretamen-
te, por continuidade (vagina e corpo uterino)
e contiguidade (paramétrios, paracolpos, be-
xiga e reto), e, indiretamente, por via linfatica
ou hematica.

=% Extensao direta por contiguidade: ini-
cialmente envolve a regido paracervical e
parametrial, propagando-se em dire¢do a
parede O0ssea. Pode causar obstru¢ao ureteral,
uropatia obstrutiva e hidronefrose. Em se-
guida, pode invadir a por¢do superior da
vagina (50% dos casos) e, at¢ mesmo, todo
o seu restante. A extensao para a parede pél-
vica pode causar dor ciatica ou dor lombar
associada a hidronefrose. A disseminaciao
para a bexiga e para o reto ¢ incomum, mas
pode acontecer em fases avancadas da doen-
ca, levando a achados como hematuria ¢
hematoquezia.


http://#scrolldown

MEDGRUPO - CicLo 1: MEDCURSO

Disseminacio linfatica: segue um padrao
ordenado e razoavelmente previsivel. A pro-
pagacao se faz inicialmente para o grupo
primario (linfonodos paracervicais, parame-
triais, obturadores, iliacos internos, externos
¢ sacros) e, posteriormente, para o grupo
secundario (1liacos comuns, para-aorticos €
inguinais). O envolvimento metastatico dos
linfonodos iliacos e paraorticos pode se es-
tender para as raizes nervosas lombossacras
e tambeém provocar dor lombar.

Disseminacio hematogénica: pouco co-
mum e tardia (5% dos casos). Os 6rgaos mais
acometidos sdo: figado, pulmdes, ossos, ca-
vidade peritoneal, linfonodos supraclavicula-
res e cérebro.

CLASSIFICACAO HISTOLOGICA

E importante lembrar que o carcinoma epi-
dermoide ¢ o tipo histologico mais frequen-
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te dos tumores epiteliais do colo uterino. Res-
ponde por 80% dos casos.

O adenocarcinoma apresenta incidéncia crescen-
te nos ultimos anos. Estudos recentes revelam
que ele responde por 15% dos tumores de colo
uterino, seguido pelo carcinoma adenoescamoso
3 a 5%, e em porcentagem ainda menor pelo
carcinoma neuroenddcrino ou pequenas células.

ESTADIAMENTO
ExXAMES DE ESTADIAMENTO

O estadiamento do cancer de colo uterino é
clinico e envolve os seguintes métodos: exame
ginecologico (exame especular, toque vaginal
e toque retal); colposcopia; exame histopato-
logico; metodos de imagem (radiografia de
torax, ultrassonografia, tomografia computa-
dorizada, ressonancia nuclear magnética); cis-
toscopia; retossigmoidoscopia.

Sobre os Procedimentos de Estadiamento do Cancer de Colo Uterino

Permitidos dela FIGO

ExAME Fisico (¥)

Palpar linfonodos.

Examinar a vagina.
Exame retovaginal bimanual (recomendado sob anestesia).

ExamMEs RADIoLOGICOS (*)

Pielografia intravenosa.
Enema baritado.

Radiografia do térax.
Radiografia 6ssea.

Biopsia.
Conizacéo.
Histeroscopia.
Colposcopia.

PRoceEDIMENTOS (¥)

Curetagem endocervical.

Cistoscopia.
Proctoscopia.

ExamEs OPCIONAIS

Tomografia axial computadorizada.
Linfangiografia.
Ultrassonografia.

Ressonancia magnética.
Tomografia por emissao de pdsitrons.
Cintigrafia com radionuclideos.

Laparoscopia.

(*) — PROCEDIMENTOS DE ESTADIAMENTO PERMITIDOS PELA FIGO.

Topos 0s EXAMES OPCIONAIS DESCRITOS NAO PODEM MODIFICAR O ESTADIO CLiNICO, DE ACORDO com A FIGO.

TumoRES EPITELIAIS

a) Carcinoma de Células Escamosas:

* Grandes células ndo queratinizantes;
* Grandes células queratinizantes;
* Pequenas células;
* Carcinoma verrucoso.
b) Adenocarcinoma:
* Padr&o comum;
* Adenoma maligno;
* Mucinoso;
* Papilifero;

Endometrioide;
Células claras;

* Adenoide cistico.
c) Carcinoma Adenoescamoso.
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Tumores MESENQUIMAIS a) Sarcoma estromal endocervical.
b) Carcinossarcoma.
c) Adenossarcoma.
d) Leiomiossarcoma.
e) Rabdomiossarcoma embrionario.

TumoRr Do DucTto bE GARTNER

OuTtRrOsS a) Tumores metastaticos.
b) Linfomas.
c) Melanomas.
d) Carcinoides.

estadiamento do cancer de colo
uterino. Mas o que mudou em relagao ao
estadiamento antigo?

- Foram criados os estadios IlIA1 e |IAZ2.

- Todas as lesbes macroscopicamente visiveis
sao consideradas pelo menos estadio IB.

- O comprometimento linfatico ou vascular na
peca de biopsia nao altera o estadiamento.

Fique atento a possiveis observacoes e

atualizagoes sobre o assunto na segao
bonus de nosso site!

ESTADIAMENTO

A Federacao Internacional de Gineco-

logia e Obstetricia (FIGO) alterou os
critérios para carcinoma microinvasor umas
cinco ou seis vezes desde 1960. Em 1994, ela
adotou a classificacdo que considera os estadios
Ial e Ia2 como carcinomas microinvasores do
colo uterino, que permanece ate os dias atuais.
O aspecto mais controverso da defini¢do € se
as pacientes com envolvimento do espago lin-
fovascular devem ser excluidas ou ndo. Até o
momento, a invasao do espag¢o linfovascular
nao altera o estadiamento, embora altere a con-
duta (mais detalhes no topico “Tratamento”).

ESTADIAMENTO DO CANCER DE
COLO UTERINO FIGO (FIGURA 7)

Estadio O — Carcinoma in situ, carcinoma
intraepitelial.

Estadio | - Carcinoma restrito ao colo uterino.

IA - A invasao do estroma é limitada a pro-
fundidade de 5 mm e extensao de 7 mm.

IA1 — Invasgo até 3 mm em profundidade e
extensao até 7 mm.

IA2 — Invaséo entre 3 a 5 mm de profundidade
e extensgo até 7 mm. Envolvimento do espaco
vascular ou linfatico ndo altera o estadiamento.

Obs.: O diagnéstico dos estadios la1 e la2
deve se basear no exame microscopico do
tecido removido, de preferéncia um cone,
que deve incluir toda a lesao.

IB — Tumor clinicamente visivel limitado ao
colo ou tumores pré-clinicos maiores do
que o estadio IA.

IB1 — Lesoes ate 4 cm.
IB2 — Lesbes maiores de 4 cm.

Estadio Il - O carcinoma estende-se além
do colo, mas nao ha extensao para a pare-
de, ou seja, o carcinoma acomete a vagina,
mas nao o terco inferior.

Il A — Invasao da vagina, sem atingir seu
terco inferior, e auséncia de comprometi-
mento parametrial.

Il A1 — Tumor clinicamente visivel < 4 cm em
seu maior diametro.
Il A2 — Tumor clinicamente visivel > 4 cm em
seu maior diametro.

Il B— Acometimento visivel do paramétrio,
mas sem atingir a parede pélvica.

Estadio lll - O carcinoma estendeu-se até a
parede pélvica. Ao exame retal, nao ha es-
paco livre de cancer entre o tumor e a pare-
de pélvica. O tumor acomete o terco inferior
da vagina. Todos os casos de hidronefrose
ou rim nao funcionante devem ser incluidos,
desde que excluidas outras causas.

lll A— Extensao ao terco inferior da vagina,
mas nao a parede pélvica, se houver com-
prometimento parametrial.

lll B - Extensao a parede pélvica ou hidro-
nefrose ou rim nao funcionante.
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Estadio IV — O carcinoma estendeu-se além
da pelve verdadeira ou ha acometimento
visivel da mucosa da bexiga ou do reto.

IV A—- Disseminacgao do tumor para 6rgaos
adjacentes (bexiga e reto).

IV B - Disseminacgao para orgaos distantes.

TRATAMENTO

LesOES INTRAEPITELIAIS CERVICAIS

O tripé citologia-colposcopia-histologia € que
vai definir a localizagdo das lesoes, seu grau
histologico, sua extensao em profundidade e sua
ocupagdo glandular. A conduta terapéutica de-
pende totalmente dos resultados desta avaliacao.

Atualmente, as possibilidades terap€uticas sao
inimeras e as indicagdes possuem muitas con-
trovérsias. De forma geral, como ja foi dito,
da-se preferéncia aos métodos que permitem o
estudo histopatoldgico. A seguir, detalhamos
os métodos fisico-destrutivos e as exéreses
mais ou menos extensas.

Esses métodos possuem em comum a auséncia
de controle histologico. Portanto, a avaliacao
prévia das lesdes deve ser rigorosa e deve-se
eliminar a possibilidade de invasao.
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® CRIOTERAPIA oU CRIOCAUTERIZAGAO:

Processo que utiliza um transdutor manual
conectado a uma fonte de gas ou nitrogénio
liquido que promove uma temperatura muito
baixa na ponta do transdutor congelando su-
perficialmente a ectocérvice, resultando em
morte celular. Realiza-se a técnica do con-
gelamento-descongelamento-congelamento,
isto ¢, congela-se a superficie epitelial por
cerca de trés a cinco minutos; espera o des-
congelamento e torna-se a congelar por mais
de cinco minutos. Este processo promove
uma destruicao tecidual de cerca de 6 mm de
profundidade. Forma-se uma crosta que se
desprende por volta do décimo dia podendo
ocorrer um sangramento. A grande vantagem
do procedimento ¢ ser indolor.

® VAPORIZAGAO cOM LASER:

Neste procedimento, o tecido ¢ destruido por
vaporizagao. O mais usado em ginecologia € o
CO, laser. A literatura ndo revela vantagens no
emprego deste método em relagao aos outros
¢ a relacdo custo-beneficio torna inviavel seu
uso corrente.

@ ELETROCOAGULACAO:
Técnica que utiliza um eletrodo de esfera conec-

tado a um eletrocautério que promove a coagu-
lagdo e destruicao tecidual por calor. Geralmen-
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Fig. 7: Estadiamento de colo uterino.
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te pode haver dor durante o procedimento, o que
pode ser aliviado com anestesia subepitelial em
quatro quadrantes com seringa de Carpule. Em-
bora seja um procedimento simples e de pouco
custo, tem o inconveniente dos episodios algicos
¢ das sequelas de cicatrizagdo como as esclero-
ses retrateis, que muitas vezes sao responsaveis
pela estenose do orificio externo. Possui ainda
o inconveniente de que a profundidade da des-
truicdo ndo pode ser avaliada e pode ndo ser
suficiente para destruir a les3o.

Permitem a retirada da lesdo com a possibili-
dade de estudo histopatologico.

® CIRURGIAsS DE ALTA FrReQueENnciA (CAF) ou
ExcisAo ELETROCIRURGICA POR ALCA X EXERESE
DA ZONA DE TRANSFORMACAO:

No Brasil se observa certa confusao entre estes
termos.

O termo CAF (Cirurgia de Alta Frequéncia),
introduzido no final dos anos 1980, serviu para
popularizar o método de excisdo da ZT com
Jun¢ao Escamocolunar (JEC) visivel e at¢ o
primeiro centimetro do canal. Esse termo foi
utilizado em material para orientacao profis-
sional preparado pela ABPTGIC e mantido nas
diretrizes brasileiras de 2006. Todavia, o termo
CAF passou a ser utilizado indistintamente para
biopsias e, com a disseminagao de técnicas de
conizacao por eletrocirurgia, tornou-se muito
dificil saber qual o procedimento realizado
quando havia o relato de uma mulher ter sido
submetida a uma CAF.

Para disciplinar o uso desses termos, o Minis-
tério da Saude definiu, em 2010, que o trata-
mento excisional ambulatorial deveria ser
chamado de Exérese da Zona de Transformacao
(EZT). Qualquer outra abordagem que tenha
por objetivo retirar a ZT endocervical era de-
nominada conizagdo, independentemente do
meétodo utilizado para sua realizacao (por ele-
trocirurgia, por laser ou bisturi convencional).

A EZT, procedimento destinado a tratar a doen-
ca ectocervical ou que ndo se estende mais de
1 cm no canal endocervical € classificada por
Prendiville como excisao do tipo 1.

Para tratar a doenga que ocupa uma ZT do tipo
2, € necessario retirar maior por¢ao do canal
endocervical, o suficiente para ultrapassar a
JEC, o que usualmente sera obtido com excisdao
de profundidade entre 1,5 ¢ 2,0 cm, sendo en-
tdo denominada excisdo do tipo 2.

Quanto as ZT do tipo 3, ¢ necessaria maior
profundidade de excisao. Segundo alguns au-
tores, a quase totalidade das NIC III situa-se
até o segundo centimetro do canal, incluindo
as glandulares. Essa observacao ¢ reforcada
por outros autores que observaram que em 99%
dos casos essas lesOes situam-se no primeiro
centimetro do canal. Dessa forma, para excisar
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uma ZT do tipo 3, ha uma recomendacgao para
se retirar entre 2 ¢ 2,5 cm de canal, o que ca-
racteriza uma excisao do tipo 3.

e ConNizacAo A FRrio:

Equivale, atualmente, a excisao do tipo 3. Con-
siste na retirada de um tronco em forma de cone
de colo uterino. Retira-se cirurgicamente gran-
de parte da ectocérvice e do canal cervical.

Ela ¢ indicada para diagnostico em mulheres
com HSIL de acordo com o exame de Papani-
colaou nas seguintes condigoes:

- Os limites da lesdo nao podem ser visiveis
por colposcopia;

- Nao ¢ observada JEC a colposcopia;

- Os achados histoldgicos da curetagem endo-
cervical sao positivos para NIC 2 ou NIC 3;

- Nao ha correlacao entre os resultados de ci-
tologia, biopsia e colposcopia;

- Ha suspeita de microinvasao com base nos re-
sultados de biopsia, colposcopia ou citologia;

- O colposcopista ¢ incapaz de excluir cancer
invasivo.

E um procedimento diagndstico, que passa a
ser terapéutico nos casos de carcinoma in situ.
Cabe aqui salientar que o diagndstico de car-
cinoma in situ do colo s6 ¢ definitivo apos
realizagdo da conizagao com estudo histopato-
logico da pecga cirargica, que € capaz de des-
cartar a presen¢a de invasdo. Exclui cancer
invasivo com seguranga, pois a quantidade de
tecido retirada € muito maior do que na bidpsia.

Assim, nos casos em que houve confirmacao
histopatologica de carcinoma in situ, a coni-
zacao foi também terapéutica.

Varias evidéncias demonstram um pequeno ris-
co de recorréncia de lesdes pré-invasivas do colo
do Utero ou de carcinoma invasor, apds trata-
mento conservador de NIC II/III. Esse risco
tende a diminuir com o passar dos anos, mas o
risco de cancer ¢ progressivo nessas mulheres e
presente por décadas. Essa discrepancia sugere
pobre adesao ao seguimento apods tratamento.

O principal fator de risco para doencga residual
ou recorrente tem sido o relato de margens com-
prometidas no especime resultante de tratamen-
tos excisionais. Apesar do relato de margens
comprometidas por NIC II/IIT aumentar o risco
de lesao residual ou recorrente, a maioria das
mulheres nessa situacao nao tera lesio residual
podendo, dessa forma, ser assumida uma con-
duta conversadora, ndo havendo necessidade de
novo tratamento na grande maioria dos casos.
Nos casos em que ¢ detectada lesao residual, na
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maioria das vezes, o diagnostico ¢ feito nos dois
primeiros anos de seguimento.

Outros fatores se mostram relacionados a re-
corréncia, tais como idade acima de 50 anos,
grau de doenga tratada, persisténcia de HPV
oncogénico, tabagismo, multiparidade, imuno-
comprometimento e existéncia de lesoes fora
da zona de transformacao.

Os varios protocolos desenhados para o segui-
mento de pacientes tratadas por NIC II/III pare-
cem ser arbitrarios, estando menos baseados no
desempenho diagnostico de cada método do que
no habito do médico ou no custo de cada um de-
les. Alguns autores afirmam que o seguimento
dessas mulheres podera ser realizado com a cito-
logia, colposcopia ou com o teste de DNA-HPV.
Este teste tem demonstrado maior sensibilidade
do que a citologia no diagnostico de lesao residual
ou recorrente. Todavia, a citologia tem demons-
trado valor preditivo negativo muito proximo
daquele obtido pelo teste de DNA-HPYV. Isto
significa que, quando um ou outro teste ¢ negati-
vo, uma nova lesdo ¢ muito improvavel. Um
pequeno ensaio clinico comparando o desempe-
nho diagnostico da citologia ou combinagao de
citologia e teste de DNA-HPV oncogénico no
diagnostico de lesoes residuais ou recorrentes
encontrou diferencas significativas apenas na
especificidade, maior na estratégia combinada.

Uma revisdo sistematica € meta-analise que
incluiu quinze estudos sobre o uso do teste do
HPYV verificou que a taxa de doenca residual e
de recorréncia em até dois anos apOs tratamen-
to de lesdo de alto grau variou de 4-18%, com
meédia de 8%. Esse risco € maior nas mulheres
acima de cinquenta anos, o que € consistente
com a observacgao de que a persisténcia da in-
feccao viral aumenta com a idade. Estudos de
seguimento de longo prazo indicam que as
mulheres tratadas para NIC II/III estao sob
maior risco de desenvolverem cancer cervical
subsequente em comparacao com a populacao
geral, durante pelo menos dez anos e talvez ate
vinte anos apos o tratamento.

O acompanhamento ideal para detec¢ao de
doenca residual ou recorrente parece ser a cito-
logia associada a colposcopia. Apesar do segui-
mento realizado apenas com o exame citopato-
logico determinar que um menor nimero de
mulheres seja encaminhado para a colposcopia,
apontando para melhor relagdo custo-beneficio,
a conduta inicial com o exame colposcopico
pode aumentar a identificacao da doenga, redu-
zindo a taxa de falsos-negativos da citologia.

Um estudo brasileiro verificou que 74,75%
das pacientes submetidas a tratamento exci-
sional para lesdo de alto grau apresentaram
teste negativo para DNA-HPV seis meses apos
o procedimento.

®» Recomendagbes: nos casos em que o exa-
me histopatoldgico da peca cirtirgica mostrar
margens livres de doenca ou comprometidas
por NIC I, a mulher devera ser submetida a
citologia seis € doze meses apoOs o procedi-
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mento. A colposcopia podera ser realizada a
critério do servigo. Apds o primeiro ano, o
seguimento devera ser realizado com citolo-
gia anual até completar cinco anos do trata-
mento na unidade basica de saude.

Nos casos em que o exame histopatoldgico da
peca cirargica mostrar qualquer uma das mar-
gens comprometidas por NIC II/III, o segui-
mento devera ser feito com exame citopatolo-
gico e colposcopia semestrais nos primeiros
dois anos. Ap0Os os dois primeiros anos, 0 se-
guimento devera ser feito com a citologia anual
até completar cinco anos do tratamento, na
unidade basica de saude.

Em ambos os casos, apOs 0s primeiros cinco
anos do tratamento a mulher devera retornar
para o rastreamento citopatologico trienal. A
historia de doenca intraepitelial tratada devera
ser informada no pedido do exame citopatolo-
gico. Um novo procedimento excisional estara
indicado quando houver comprometimento das
margens cirargicas por NIC II/III, seja ecto ou
endocervical, e ndo for possivel o seguimento
por questoes técnicas ou da mulher.

Na evidéncia de lesao residual ou recorrente,
a mulher devera ser conduzida da mesma forma
quando da lesao inicial.

SAIBA MAIS SOBRE A
CONDUTA NAS NIC E SOBRE

A HISTERECTOMIA PARA
TRATAMENTO DA NIC 2 E 3

A taxa de regressao espontanea de NIC 1
comprovada por biopsia é de 60 a 85% em
estudos prospectivos. Essa informagao levou
a recomendacao de que pacientes com diag-
ndsticos de bidpsia de NIC 1 com colposcopia
satisfatéria e que concordam com a avaliagéo
a cada seis meses podem ser observadas
com a citologia aos seis e doze meses. Apos
dois resultados negativos, pode ser reiniciado
o rastreamento anual. Se as lesbes progredi-
rem durante o acompanhamento ou persisti-
rem apos dois anos, deve ser realizado trata-
mento ablativo (preferivel) ou excisional.

Todas as lesdes histopatologicas de NIC 2
exigem tratamento. Esta recomendacao
baseia-se em uma meta-analise que mos-
tra que a NIC 2 progride para carcinoma in
situ em 20% dos casos e para invasao em
5% dos casos.

Todas as lesdes histopatolégicas de NIC 3
exigem tratamento.

Atualmente, a histerectomia & considerada
muito radical para tratamento das NIC 2 e 3.

No entanto, existem algumas situagoes nas
quais a histerectomia ainda € um método
valido e apropriado (embora ndo obrigatorio)
de tratamento da NIC: microinvasao; NIC 3
nos limites de amostra de conizacao em
pacientes selecionadas; ma adesao ao
acompanhamento; outros problemas gine-
colégicos que exigem histerectomia, como
miomas, prolapso, endometriose e doenca
inflamatdria pélvica.
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CANCER DE CoLo UTERINO

O tratamento do cancer de colo uterino asseme-
lha-se ao de qualquer outro tipo de malignidade,
J& que tanto a lesdo primaria quanto os possiveis
locais de disseminacao devem ser avaliados e
tratados. As modalidades terapéuticas incluem
tratamento primario com cirurgia, radioterapia,
quimioterapia ou quimiorradioterapia.

A cirurgia isolada € limitada as pacientes com
cancer invasivo em estagios I e Ila. A radiote-
rapia pode ser utilizada em todos os estagios
de doenga, sendo geralmente acompanhada por
quimioterapia radiossensibilizante.

Assim, o tratamento do cancer de colo uterino
¢ baseado no estadiamento da doenga. O quadro
a seguir se baseia nas recomendagoes do livro
Ginecologia Ambulatorial Baseada em Evidén-
cias (IMIP, 2011) e do Tratado de Ginecologia
— Berek & Novak 2012, e descreve o tipo de
tratamento para cada estadio da doenga.

OPCOES DE TRATAMENTO

® HisTerecTtomA Tipo | ou HISTERECTOMIA
SivpLES ou HISTERECTOMIA EXTRAFASCIAL: ¢
um tratamento apropriado para pacientes com
tumores em estagio [al sem invasao do espaco
vascular linfatico, que nao desejam mais en-
gravidar.

® TRAQUELECTOMIA RADICAL: ¢ um procedimen-
to que vem se popularizando como opg¢ao de
tratamento cirurgico para mulheres em estagio

Piver Il ou
HisTERECTOMIA RADICAL
MobiFicaDA ou
HisterectomiA Tiro Il
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[a2 e Ibl que desejam preservar o Utero. Também
¢ indicado nas pacientes no estadio Ial com in-
vasao linfovascular que desejam preservar a fer-
tilidade. Pode ser realizada por via vaginal ou
abdominal, geralmente acompanhada de linfade-
nectomia pélvica e cerclagem cervical. A expe-
riéncia com esta modalidade terapéutica € limi-
tada, mas os resultados iniciais comparando esta
técnica com o tratamento convencional sdo pro-
missores. Os dados sobre resultados de gravidez
subsequente a traquelectomia radical sdo escas-
sos, mas foram descritos casos de sucesso. E
importante lembrar que embora a traquelectomia
radical e a linfadenectomia pélvica sejam reali-
zadas com inten¢ao curativa, o risco de recorrén-
cia depende da boa defini¢do dos fatores de risco.
Em caso de recorréncia, esta indicado tratamento
definitivo com cirurgia ou radioterapia.

® HisTERECTOMIA RADICAL: sdo classificadas
em tipos radical modificada (tipo II), radical
(tipo III) e radical estendida (tipo IV e V). A
Tabela 1 detalha a diferenca entre as histerec-
tomias radicais.

® EXENTERAGAO: existem trés tipos:

- Anterior — inclui a remocao da bexiga, vagi-
na, colo e utero;

- Posterior — inclui a remo¢ao do reto, vagina,
colo e utero;

- Total — somatorio da exenteracdo anterior €
posterior.

O tipo de exenteracao indicado depende do
comprometimento da doenga. O termo “prima-
ria” significa que a exenteragdo devera ser a
abordagem terapé€utica inicial para a paciente.

E menos extensa que uma histerectomia radical e remove a metade
medial dos ligamentos cardinais e uterossacros.

Ela difere da histerectomia radical (tipo Ill) nos seguintes aspectos:
- A artéria uterina € seccionada em nivel do ureter, com preservacao

do ramo ureteral até o ureter;

- O ligamento cardinal ndo € seccionado proximo da parede lateral,
mas aproximadamente em sua por¢cao meédia proximo a disseccao

ureteral;

- O ligamento vesicuterino anterior € seccionado, mas o ligamento
vesicuterino posterior € conservado;

- E removida uma margem menor da vagina.

Obs.: Piver Il ou histerectomia tipo Il envolve a remocgao de parte
dos paramétrios e uterossacros, terco superior da vagina, linfade-
nectomia peélvica sistematica e linfadenectomia para-ortica seletiva.

WERTHEIM-MEIGS 0OU
HisTERECTOMIA RADICAL
ou HisterectomiA Tipo Il

Consiste na histerectomia com remoc¢ao de todo paramétrio acompa-
nhada da dissec¢ao dos linfonodos pélvicos (iliacos externos, internos,
comuns e obturadores) juntamente com retirada da maior parte dos

ligamentos uterossacros e cardinais e do tergo superior da vagina.

Obs.: Vale lembrar que essa cirurgia pode preservar 0os ovarios,
caso haja desejo de manutencao da fungao hormonal.

HistERECTOMIA RADICAL
EstenpiDA Tipo IV

HistERecTOMIA RADICAL

EsTeENDIDA TiPO V da bexiga.

Na operacao tipo IV, o tecido periureteral, a artéria vesical superior, e
até trés quartos da vagina sao removidos.

Na operacao tipo V, sao ressecadas partes do terco distal do ureter e
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® RADIOTERAPIA PRIMARIA:

E uma opcdo de tratamento em todos os esta-
dios de cancer de colo uterino, exceto o IVB,
com taxas de cura estimadas de 70% no estadio
I, 60% no estadio II, 45% no estadio III e 18%
no estadio I'V. Geralmente, é realizada em duas
fases, a RT externa (convencional) e, posterior-
mente, a braquiterapia.

Ainda que a radioterapia possa ser usada em
todos os estadios da doenga, a cirurgia ¢ indi-
cada para as pacientes com cancer invasivo em
estagios I e Ila por apresentar menos efeitos
colaterais.

® QUIMIORRADIOTERAPIA CONCOMITANTE:

A quimioterapia para sensibilizar as c¢lulas a
radioterapia melhora o controle locorregional.
E chamada de “QT radiossensibilizante”. A
droga utilizada geralmente € a cisplatina, em
dose semanal, durante a radioterapia. Esta pode
ser utilizada isoladamente ou associada a outros
quimioterapicos, como o S5-fluoracil e a genci-
tabina, dependendo do protocolo adotado.

® RADIOTERAPIA ADJUVANTE:

A maioria dos autores concorda que a radiote-
rapia pos-operatoria € necessaria na presenga
de margens cirargicas positivas. O emprego da
radioterapia em pacientes com outros fatores
de risco € controverso. Alguns autores advogam
seu uso na presenca de metastases para linfo-
nodos pelvicos, invasao do tecido paracervical
¢ invasao cervical profunda.

E as pacientes estagio IVB?

Neste caso, nao ha indica¢do imediata de radio-
terapia pé€lvica, pois nao ha inten¢do curativa
(essas sdo as pacientes que apresentam metasta-
ses a distancia). O manejo ¢ feito com quimio-
terapia exclusiva, visando controle sintomatico
¢ prolongamento da sobrevida. A radioterapia
deve ser reservada para as complicagdes, como
dor refrataria (RT antialgica) e sangramento
importante (RT anti-hemorrdgica).

conizacao esta indicada para es-
tadiamento. Nao se deve tragar conduta ci-
rurgica definitiva mais radical sem haver a
confirmacdo da real necessidade desta
abordagem. A conizagao cervical € necessa-
ria para avaliar corretamente a profundidade
e extensao linear do acometimento, ou seja,
para o estadiamento dos casos iniciais com
lesdo microscopica.

ATEN(}AO

O novo estadiamento da FIGO
nao resultou em mudanca da te-
rapéutica, pelo menos até o mo-
mento. Fique atento a eventuais atualizagdes
em nosso site na secao bénus.
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FATORES PROGNOSTICOS

A avaliacdo dos fatores prognosticos € impres-
cindivel para avaliar as chances de recidiva
local ou sistémica.

® ESTADIAMENTO:

Quanto mais inicial for o tumor, melhores as
chances de cura. A sobrevida varia de 80% no
estadio IB, a dois a trés meses, no estadio IVB.

® Tipos HisToLéaicos:

O Carcinoma de Células Escamosas (CCE) tem
o melhor prognostico do que o adenocarcino-
ma, segundo a maioria dos estudos, e igual,
segundo outros. Entre os CCE, os de grandes
c¢lulas ndo queratinizantes t€ém melhor prog-
nostico do que os de pequenas células.

® GRAU DE DIFERENCIAGAO:
Quanto mais indiferenciado, pior o progndstico.

e DIAMETRO DO TUuMOR:

Esta diretamente relacionado com o acometi-
mento linfonodal. Quanto maior o diametro,
pior o prognostico.

® VoLUME DO TUMOR:

E melhor parametro do que o estadiamento da
FIGO para conducao do caso. Nao ¢ necessaria
a retirada de todo paramétrio nos tumores com
menos de 10 cm’.

® COMPROMETIMENTO DO TUMOR:
Os tumores exofiticos t€m melhor prognostico
do que os infiltrados ou ulcerados.

e INFILTRACAO EXTENSA DO CoLo:

Quando a profundidade de invasao ¢ menor do
que 15 mm, a sobrevida em cinco anos ¢ de
90% e, quando maior que 15 mm, a sobrevida
cai para 70%. A invasdo da serosa do colo pio-
ra muito o prognostico.

@ INvAsAo po CoRpO:
A 1invasao do endométrio piora o prognostico.

® INVASAO DA VAGINA:
Os tumores que invadem a vagina tém pior
prognostico do que aqueles que nao a invadem.

® ENVOLVIMENTO PARAMETRIAL:
Os tumores que invadem o paramétrio t€m pior
prognostico.

© METASTASE LINFONODAL:

Varia com o estadiamento do tumor. O acome-
timento dos linfonodos pélvicos ¢ de aproxi-
madamente 15% no estadio I, 28% no estadio
IT € 47% no estadio I11.

® INVASAO LINFOVASCULAR:
A sobrevida em cinco anos ¢ de aproximada-
mente 97%, sem invasao, ¢ de 88% com invasao.

® IDADE DA Paciente: <&

Alguns autores consideram que a idade nao
altera o prognodstico do cancer de colo uterino.
Outros admitem ser o progndstico pior nas
pacientes mais jovens, por serem os tumores
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mais indiferenciados nessa faixa etaria. Outros derem melhor a qualquer tipo de tratamento.
ainda consideram ser o prognostico melhornas  Perceba, entdo, que esta ¢ mais uma grande
pacientes mais jovens pelo fato de elas respon-  divergéncia da ginecologia.

CA IN siTU Conizacéao (nesse caso, o cone € diagndstico e terapéutico).

EstADpio | la1 Invasdo < 3 mm sem invasao do espacgo vascular linfatico:
- Se ha desejo de engravidar: Conizacao.
- Nao ha desejo de engravidar: Histerectomia tipo |.

Obs. 1: A histerectomia extrafascial esta indicada: em paciente que nio fara
0 seguimento adequadamente, paciente que possui prole constituida, na
presenca de pelo menos um sinal de gravidade (invasdo dos espacos linfo-
vasculares, padrao confluente da lesdo), margens comprometidas do cone
e em caso de desejo da paciente.

Obs. 2: As lesbes com invasao igual ou menor a 3 mm tém incidéncia de
metastases para linfonodos pélvicos menor que 1%.

Invasdo < 3 mm com invasdo do espaco vascular linfatico:

- Se ha desejo de engravidar: Traquelectomia radical com dissecc¢ao de lin-
fonodos pélvicos.

- Nao ha desejo de engravidar: Histerectomia tipo || com dissecc¢éao de linfo-
nodos pélvicos.

la2 Invasao > 3-5 mm:
- Se ha desejo de engravidar: Traquelectomia radical + linfadenectomia pélvica.
- Nao ha desejo de engravidar: Histerectomia tipo || com dissecc¢éao de linfo-
nodos pélvicos.

Obs. 3: As lesdes com invasao maior que 3 a 5 mm tém incidéncia de metas-
tases para linfonodos pélvicos de 3 a 8%. Por esta razdo, deve ser sempre
realizada a linfadenectomia pélvica.

Obs. 4: A identificagao de fatores patolégicos de risco intermediario ou alto
na pecga cirurgica impoe a realizacao de radioterapia ou quimiorradioterapia
adjuvante, respectivamente.

Ib1 > 5 mm de invasdaoe <2cm:
- Se ha desejo de engravidar: Traquelectomia radical + linfadenectomia pélvica.
- Nao ha desejo de engravidar: Histerectomia tipo Ill com disseccéo de lin-
fonodos pélvicos.

> 5 mm de invasao e > 2 cm: Histerectomia radical tipo Il com linfadenecto-
mia pelvica.

Obs. 5: Atraquelectomia radical s6 é recomendada nas pacientes com doen-
ca de baixo risco, auséncia de invasao do espaco vascular linfatico e tumor
menor que dois cm.

Obs. 6: A radioterapia adjuvante esta indicada quando sao identificados fa-
tores de risco intermediarios.

Ib2 Histerectomia tipo lll com linfadenectomia pélvica e aodrtica lateral
Oou
Quimiorradioterapia primaria.

Estipio Il lla1  Histerectomia tipo Ill com linfadenectomia pélvica e aortica lateral.
ou

s Quimiorradioterapia primaria.
a
Obs. 7: A cirurgia é a opgao terapéutica nos casos de tumores pequenos (2a 3

cm) com invasao inicial da vagina, que admite a ressecg¢ao do seu ter¢o superior.
llb  Quimiorradioterapia primaria.
EsTtAbio Il llla  Quimiorradioterapia primaria.
EsTtAbpio IV lllb  Quimiorradioterapia primaria.
IVa  Quimiorradioterapia primaria.
IVb  Quimioterapia primaria + Radioterapia Adjuvante.

Modificado do livro Berek & Novak Gynecology (2012).
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VARIAVEIS DE PROGNOSTICO NO
CANCER CERVICAL

@ VARIAVEIS DE PROGNOSTICO NO CANCER
CervicAL EM EsTAcIO INICIAL (1A2-11A):

A sobrevida de pacientes com cancer cervical
em estagio inicial apos histerectomia radical e
linfadenectomia pélvica depende da presenca
ou auséncia de varios fatores patologicos in-
termediarios e de alto risco.

@ FATORES DE RiIscO INTERMEDIARIOS PARA
DoENGA RECORRENTE:

- Tumor grande;

- Invasao do estroma cervical até o terco médio
ou profundo;

- Invasdo do espago vascular linfatico.

@ FATORES DE ALTO Risco pPARA DoOENCA
RECORRENTE:

- Margens positivas ou proximas;

- Linfonodos positivos;

- Acometimento microscopico do parameétrio.

CANCER INVASIVO DE COLO
UTERINO E GRAVIDEZ

O cancer invasivo do colo durante a gestacao
¢ uma situacao especial a ser considerada. Um
achado citologico alterado nesta fase € indica-
cdo absoluta de avaliacao colposcopica para
afastar doenca invasiva, que encontra taxas de
0,05% nesse grupo.

O diagnostico muitas vezes € dificil por se atribuir
a gestacdo os sangramentos que acometem a
mulher nessa fase. O parto por via vaginal fica
proscrito na doenga invasiva devido a possibili-
dade de sangramento abundante. O progndstico
da doenga parece nao se alterar com a gestagao.

A extensdo da doencga, a idade gestacional e
o desejo materno devem ser avaliados. A abor-
dagem do cancer de colo uterino diagnostica-
do na gestagdo pode ser resumida por estagios,
conforme demonstrado na Tabela 2 a seguir.

CarituLo 1 - Doengas bo CoLo UTERINO

SEGUIMENTO

PRIMEIRO ANO:

O seguimento preconizado inclui:

e Exame ginecoldgico de trés em trés meses
no primeiro ano (para todos os estadios);

e Coleta de citopatologico e colposcopia do
fundo de saco vaginal semestral. Em servigos
que ndo lidem com a limitagdo de recursos,
a citologia pode ser dispensada, pois na au-
séncia do colo a sensibilidade da colposcopia
¢ muito maior, a qual devera ser realizada
semestralmente;

e Toque vaginal e retal;

e Ultrassonografia abdominal total e transva-
ginal aos seis e doze meses;

e Radiografia de torax aos doze meses (nos
estadios III e IV);

e Hemograma na suspeita de anemia.

SeEGuNDO A0 QuINTO ANO:

e As consultas devem ser semestrais;

e Todas as rotinas esmiucadas acima devem
ser mantidas.

APOs o QuiNTo ANO:

e As consultas, bem como os exames, devem
apresentar periodicidade anual;

e Outros exames complementares, como TC e
cintilografia 6ssea, serao solicitados confor-
me as queixas da paciente e se outros achados
assim Os Impuserem.

Tab. 2

ESTADIO CONDUTA

EstApio | Aguarda-se o parto ou a vitabilidade fetal com rigoroso controle. Apos o parto,
realiza-se terapéutica definitiva.

EstAbio | A2 O diagndstico prévio a maturidade fetal é indicativo de histerectomia tipo Il mais

EsTtApio Il linfadenectomia com utero gravidico. No caso de feto viavel, é realizada cesariana
corporal, seguida de cirurgia de Wertheim-Meigs.

EstApio Il B Antes da vitabilidade fetal é indicada radioterapia. Pode se aguardar o aborta-

EstApio lli mento espontaneo ou realizar esvaziamento uterino, com a complementagéo do

EsTApio IV tratamento posteriormente. Com a vitabilidade fetal, impde-se a cesariana cor-

poral e, apos quatro semanas, radioterapia. Pode ser utilizada quimioterapia
neoadjuvante com o objetivo de prevenir a progressao da doenca.
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DIVERGENCIAS NA LITERATURA

® A SEGUIR, APRESENTAREMOS ALGUMAS DAS DIVER-
GENCIAS ENCONTRADAS SOBRE AS DOENCAS DO COLO
UTERINO. ALGUMAS DELAS JA FORAM EXPLORADAS NAS
PROVAS DE RESIDENCIA MEDICA. POR ESTE MOTIVO, NAS
PROVAS DE GINECOLOGIA E OBSTETRICIA VALE SEMPRE
A PENA CONFERIR AS REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS DOS
CONCURSOS QUE VOCE IRA SE SUBMETER.

@ AMOSTRA SATISFATORIA PARA
Faueoe  AyALIACAO

OLHo !

DIRETRIZES BRASILEIRAS PARA RASTREAMENTO
po CANCER DE CoLo po UTtero (2016) —
VERSAO PARA CoNsULTA PUBLICA:

Nao menciona os requisitos para considerar
uma amostra satisfatoria.

DIRETRIZES BRASILEIRAS PARA RASTREAMENTO
po CANCER DE CoLo po UTero (2011):

Nao menciona os requisitos para considerar
uma amostra satisfatoria.

MaNuAL bo MiNisTERIO DA SAUDE DE 2002,
“FALANDO sOBRE 0 CANCER DO CoLo UTERINO™:

A amostra é classificada de satisfatoria
quando preenche os seguintes requisitos:
identificacao correta na requisicdo e lami-
nas; informacdes clinicas relevantes (cons-
tante da requisicado de exame citopatoldgi-
co); células escamosas bem preservadas
em quantidade adequada (aproximadamen-
te 300 células); e no colo, no minimo dois
agrupamentos de células glandulares en-
docervicais e/ou metaplasicas escamosas,
compostos de pelo menos cinco células
bem preservadas.

CADERNO DE ATENGAO BAsicA — CONTROLE
pos CANCERes DO CoLo po UTERO E DA
Mama, po MiNISTERIO DA SAUDE, 2006:

A avaliacio € insatisfatoria devido a: ma-
terial acelular ou hipocelular (< 10% do
esfregaco); leitura prejudicada (> 75% do
esfregaco) por presenca de sangue, pidci-
tos, artefatos de dessecamento, contami-
nantes externos (vaselina, pomadas) e
intensa superposicao celular. E importante
salientar que este manual informa que a
presenca de células metaplasicas e glan-
dulares endocervicais que representem a
juncédo escamocolunar nao é utilizada no
sistema binario (satisfatorio x insatisfato-
rio), como critério de avaliacao da adequa-
bilidade da amostra. Em outras palavras,
partir de 2006, a avaliagcao da adequabili-
dade no que diz respeito a representacao
da JEC, passou a ser de responsabilidade
do ginecologista. Assim, caso nao haja
descricdo da representatividade da JEC no
laudo citologico, a coleta foi mal realizada
pelo ginecologista.

Perceba que as fontes descritas acima sao
do Ministério da Saude. Entao, fique atento
as referéncias dos concursos que vocé ira
se submeter.

CarituLo 1 - Doengas bo CoLo UTERINO

ConbutAas DIVERGENTES
Fara DIANTE DO AcHADO CiToLOGICO
owo!  pe LIE DE BAixo GRAU

DIRETRIZES BRASILEIRAS PARA RASTREAMENTO
po CANCER DE CoLo po UTeEro (2016):

A informacéo consta em nosso texto.

DIRETRIZES BRASILEIRAS PARA RASTREAMENTO
po CANCER DE CoLo po UTero (2011):

A conduta preconizada pelo MS era a repeti-
cao do exame citopatologico em seis meses
na Unidade da Atencao Basica, ja que os
estudos demonstram que na maioria das pa-
cientes portadoras de les&do de baixo grau ha
regressao espontanea. Como a colposcopia
apresenta alta sensibilidade (96%), baixa es-
pecificidade (48%) e alta taxa de sobrediag-
nostico e de sobretratamento, torna-se des-
favoravel como primeira escolha na condugao
das pacientes.

- MuLHERES ATE 20 ANOS: deverao repetir o exa-
me citopatologico a cada doze meses, sendo
referidas para colposcopia somente se houver
persisténcia desse diagndstico citopatologico
por 24 meses.

ManuAis bo MiNISTERIO DA SAUDE (2006-2002):

Os manuais do Ministério da Saude nao pre-
conizam a realizacao de colposcopia diante
de um achado citolégico de LIE-BG. A colpos-
copia como apresenta alta sensibilidade
(96%), baixa especificidade (48%), alta taxa
de sobrediagndstico e de sobretratamento,
torna-se desfavoravel como primeira escolha
na condugao das pacientes.

Se a citologia de repetigao for negativa em dois
exames consecutivos na Unidade da Atencao
Basica, a paciente deve retornar a rotina de
rastreamento citologico. Se a citologia de re-
peticao for positiva, com qualquer atipia celular,
encaminhar a Unidade de Referéncia de Média
Complexidade para colposcopia imediata. Se
a colposcopia mostrar lesao, realizar biopsia e
recomendacao especifica a partir do laudo
histopatoldgico.

WiLLiams GynecoLoGy (2016):

Este livro indica a colposcopia para a maioria
dos casos de LIE de baixo grau na citologia.

TRATADO DE GINECOLOGIA — BEREK & NovAK
(2012):

Este livro indica a colposcopia em LIE de bai-
X0 grau, mesmo diante de um unico achado
citolégico.

MaAaNuAL PARA CoNcursos /| TEGO ba
SOGIMIG (2012):

A 52 edicdo (2012) recomenda colposcopia.

RoTiNAs EM GINECOLOGIA (2011):

Este livro preconiza a realizacao de colposco-
pia diante das LIE de baixo grau (basta um
exame alterado para indicar colposcopia).

OBs.: CASO O CONCURSO NAO APRESENTE REFE-
RENCIAS BIBLIOGRAFICAS, SIGA AS RECOMENDAGOES
Do MINISTERIO DA SAUDE.
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SUGESTOES BIBLIOGRAFICAS:

Livros DiDATICOS:

1.

2.

G N

10.

11.

12.

Ginecologia e Obstetricia — Febrasgo para o
medico residente. 12 ed., Manole, 2016.
Ginecologia Ambulatorial Baseada em Evi-
déncias Cientificas, Coopmed, 3?2 edicéo,
2016.

Te Linde — Atlas de Cirurgia Ginecoldgica. 12
ed., Revinter, 2016.

Williams Gynecology. 3" ed., McGraw-Hill,
2016.

Terapéutica Clinica em Ginecologia (HC —
FMUSP). 12 ed., Manole, 2015.

Rotinas em Ginecologia (FMRP—- USP). 12 ed.,
Atheneu, 2015.

Ginecologia. 12 ed., Editora da UFF, 2014.
Berek & Novak’s Gynecology. 152 ed., Lippin-
cott Williams & Wilkins, 2012.

Crispi et al. Tratado de Endoscopia Ginecolo-
gica — Cirurgia Minimamente Invasiva. 32 ed.
Revinter, 2012.

Manual de Ginecologia e Obstetricia da SOGI-
MIG, 2012.

Ginecologia Ambulatorial Baseada em Evidén-
cias Cientificas — IMIP, Medbook, 12 edicéo,
2011.

Freitas F, Menke CH, Rivoire WA, Passos EP.
Rotinas em Ginecologia. 62 ed., Artmed,
2011.
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SiTES

1. Diretrizes brasileiras para o rastreamento do can-
cer do colo do utero (INCA/Ministério da Saude)
— 2016 — Consulta Publica http.//www?Z2.inca.qov.
br/iwps/wcm/connect/agencianoticias/site/home/
noticias/2016/diretrizes _para_rastreamento _can-
cer_colo _utero _consulta _publica

2. Instituto Nacional do Céancer (INCA): http:/
www/1.inca.qov.br/estimativa/2016/

3. Diretrizes brasileiras para o rastreamento do
cancer do colo do utero (INCA/Ministério da
Saude) — 2011; http://www1.inca.gov.br/inca/
Arquivos/Diretrizes rastreamento _cancer _colo
utero.pdf

4. American Society of Clinical Oncology: www.
plwc.org/portal/site/PLWC.

5. National Cancer Institute: www.cancer.gov; www.
cancer.qov/clinical _trials/

6. NOMENCLATURA BRASILEIRA PARA LAU-
DOS CERVICAIS E CONDUTAS PRECONIZA-
DAS Recomendacgbes para profissionais de
saude: http://portalsbc.com.br/nomeclaturas.pdf.

7. Cadernos de Atengdo Basica: Controle dos Can-
ceres do Colo do Utero e da Mama: http://www.
scribd.com/doc/3382905/Caderno-de-Atencao
-Basica-Utero-e-Mama.

8. Manual de Atencdo a Mulher no Climatério —
Ministério da Saude (2008): http.//bvsms.saude.
gov.br/bvs/publicacoes/manual_atencao _mu-
lher _climaterio.pdf
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LESOES PRECURSORAS E CANCER
DO CORPO DO UTERO

Entre as neoplasias malignas do sexo femini-
no, o cancer do corpo do atero € o sexto tipo
mais frequente.

Diferente de outros canceres, para os quais nao
ha grande diferen¢a na magnitude entre as taxas
de incidéncia e mortalidade, a taxa de mortali-
dade do corpo do utero ¢ substancialmente mais
baixa do que a taxa da incidéncia. O cancer de
corpo do utero apresenta uma boa sobrevida.
A sobrevida global em cinco anos fica em tor-

no de 80%.

O adenocarcinoma ¢ o tipo histologico mais
comum de cancer do corpo do tutero.

A i1dade precoce na menarca, idade tardia da
menopausa, terapia de reposi¢do hormonal e
obesidade sdo os principais fatores de risco.
Outro fator de risco importante ¢ a idade. A
maioria dos casos apresenta-se em mulheres
acima dos 50 anos, apenas 15% dos casos diag-
nosticados estao presentes em mulheres com a
1dade abaixo dos 50 anos; e, desses, somente
5% abaixo dos 40 anos.

Apesar da necessidade de mais estudos, obser-
va-se uma possivel associagdo entre obesidade
e diabetes mellitus com o aumento do cancer
endometrial. A pratica regular de atividade fi-
sica, a manutencao do peso corporal adequado
¢ habitos alimentares saudaveis sdao considera-
dos fatores de protecdo contra a doenga. Outro
fator que esta associado a diminuigdo do risco
do cancer do corpo do utero € o uso dos con-
traceptivos orais.

) — Conhecer as lesGes precurso-
" ras e as condutas preconizadas
para elas.

— Saber os fatores de risco para o cancer de
corpo uterino.

— Conhecer os fatores protetores.

— Saber os sinais, sintomas e achados nos
exames complementares sugestivos desta
malignidade.

— Conhecer as principais caracteristicas dos
tipos histolégicos do cancer de endométrio.

— Saber o novo estadiamento do cancer de
endométrio (FIGO 2009) e o que o diferen-
cia do anterior (FIGO 1998).

— Conhecer as condutas terapéuticas possiveis
na abordagem das malignidades endome-
triais.

— Conhecer as divergéncias sobre o assunto.
Sempre que existir algo controverso na li-
teratura, vocé encontrara um simbolo para
que voceé fique de @ vivo! Todas as diver-
géncias serao listadas ao final do capitulo.

Este capitulo se propde a destacar os aspectos
mais importantes € mais abordados nas provas
de residéncia médica das lesdes precursoras e
do cancer de corpo uterino.

LESOES PRECURSORAS E
CANCER DE ENDOMETRIO

CONSIDERAGOES INICIAIS

A estimativa do INCA para 2016 calculou 6.950
casos novos de cancer de corpo do utero para o
Brasil. Sem considerar os tumores de pele nao
melanoma, o cancer do corpo do utero € o
quinto mais incidente na regiao Sudeste. Na
regido Centro-Oeste, ocupa a s€tima posi¢ao.
Na regiao Nordeste € o oitavo mais frequente.
Naregiao Norte ocupa a nona posi¢ao, enquan-
to, na regido Sul, ¢ o 12° mais frequente.

Considerando a relevancia clinica do tema,
dividiremos didaticamente este capitulo em
“Cancer de Endomeétrio” e “Sarcomas Uteri-
nos”, para facilitar seu estudo.

CANCER DE ENDOMETRIO

EPIDEMIOLOGIA

O adenocarcinoma de endometrio responde
por aproximadamente 97% das neoplasias
malignas do corpo uterino. Sdo esperados
anualmente seis a sete casos por 100.000 mu-
lheres, com idade média de 60 anos. Apenas
5% dos casos ocorrem em mulheres com me-
nos de 40 anos. Estima-se que 2 a 3% das
mulheres desenvolverdo cancer de corpo ute-
rino durante a sua vida.

FATORES DE RISCO

Os principais fatores de risco (Tabela 1)
associam-se aos efeitos proliferativos da ex-
posicao prolongada do estrogénio, princi-
palmente quando continua e sem oposicio

47
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progestogénica. O estimulo hormonal acarre-
ta alteragdes proliferativas no tecido endome-
trial, que podem culminar em hiperplasia e
precipitar a transformacao maligna.

Tab. 1: Fatores de risco para o cancer de endométrio.

* |pAaDE > 60 ANOS
* RACA BRANCA
* NIiVEL SOCIOECONOMICO ELEVADO

* ANTECEDENTES FAMILIARES E HEREDITARIOS DE
CANCER DE ENDOMETRIO

* SinoroME DE LyNcH TIPO Il (neoplasias de
célon, endométrio e ovario)

* PASSADO DE ANOVULAGAO CRONICA
(incluindo a sindrome de ovarios poli-
cisticos)

* MENARCA PRECOCE

* MENOPAUSA TARDIA

* NULIPARIDADE

* TH NAO ASSOCIADA A PROGESTAGENOS
* Uso DE TAMOXIFENO

o TUMORES OVARIANOS PRODUTORES DE ESTRO-
GENOS

e OsEsipADE (IMC* > 30)
o DiABETES MELLITUS
e DIETA RICA EM LIPiDIOS

o ANTECEDENTES PESSOAIS DE IRRADIAGAO NA
PELVE

o DOENCAS DA VESICULA BILIAR
e HIPERPLASIA ENDOMETRIAL ATIPICA
¢ HISTORIA DE CANCER DE MAMA

* PresencA DE BRCA (especialmente para
carcinoma seroso-papilifero)

(*) IMC: indice de Massa Corpérea = Peso (kq)
Altura? (m)

A seguir, esmiugamos os fatores de risco mais
relevantes:

@ |DADE:

O pico de incidéncia manifesta-se entre a quin-
ta ¢ sexta décadas de vida. Aproximadamente
75% dos casos ocorrem em mulheres acima
dos 50 anos. A 1dade média das portadoras do
cancer de endométrio ¢ de 60 anos. Assim,
pode-se tragar a seguinte analogia: “o cancer
de endométrio € o cancer das avds, ao passo
que o cancer de colo ¢ o das maes”.

@ RacA BRANCA:

O cancer de endométrio € mais frequente entre
mulheres de raca branca e mulheres ocidentais.

@ COoNDICAO SOCIOECONOMICA:

O cancer de endométrio ¢ mais comum em
mulheres abastadas. Supde-se que a alimenta-
¢do rica em gorduras acarretaria maior ganho
de peso e maior indice de estrogenicidade.

CaPiTuLO 2 - LESOES PRECURSORAS E CANCER DO CorpPo Do UTERO

@ ANTECEDENTES FAMILIARES:

Apesar do impulso oncogénico genético do
cancer de endométrio nao ser tdo acentuado
quanto nas mamas € ovarios, parece existir uma
certa predisposicao familiar.

@ HEREDITARIEDADE:

Aproximadamente 10% dos casos de cancer de
endométrio sao hereditarios. As alteracdes ge-
néticas mais comumente envolvidas com esta
neoplasia sdo: mutagdes nos oncogenes K-ras
¢ HER2-neu e nos supressores tumorais p53,
p21, pl6 e pTENI1. Alteragdes nos genes
MMACI1, hMLH1 e hMSH6 tém sido relatadas.

@ SiNnDROME DE LYNCH II:

H4a tendéncia familiar entre os canceres de co-
lon e endométrio. A sindrome de Lynch II ou
cancer de colon nao polipoide hereditario € uma
doenga autossomica dominante. A predisposi-
¢do ¢ para o cancer colorretal e também para
tumores ginecoldgicos, especialmente o carci-
noma de endométrio (principal, ocorrendo em
45% das mulheres da familia afetada) e de
ovario. O problema esta na mutacao disfuncio-
nal de genes que regulam o reparo do DNA, tal
como o hMSH2 e o hMSH3, mutacado essa
conhecida como instabilidade de microssatéli-
tes. Estes individuos desenvolvem Ca colorretal
numa idade precoce (média 35-45 anos), quase
sempre no colon direito ou ceco e frequente-
mente sincronicos (em dois pontos distintos do
colorreto a0 mesmo tempo) € metacronicos
(surgimento de um novo cancer em local dis-
tinto do colorreto mais de seis meses apds a
resseccao do primeiro). A chance de desenvol-
ver a neoplasia chega a 70%. Uma caracteris-
tica marcante ¢ o nao desenvolvimento de po-
lipos tipicos antes do adenocarcinoma, que se
desenvolve a partir de lesdes planas (“polipos
planos adenomatosos”). O risco se torna mais
alto a partir dos 21 anos.

A sindrome de cancer colorretal ndo polipoide
hereditario aumenta em dez vezes o risco de

cancer de endomeétrio.

@ Passapo DE ANOVULACAO CRONICA:

Todos os estados anovulatorios sao conside-
rados fatores de risco. Muitas vezes estdo
associados a infertilidade. Coibem a formacao
do corpo luteo e a secrecdo de progesterona
na segunda metade do ciclo. Dessa forma,
caracteriza-se pela agdo estrogénica nao ba-
lanceada pela progesterona. Neste grupo,
destacamos a sindrome de ovarios policisticos.

@ MenNARCA PREcCOCE, MENOPAUSA TARDIA E
NULIPARIDADE:

Estes aspectos da vida reprodutiva relacionados
com o hiperestrogenismo aumentam o risco de
cancer de endomeétrio. A menopausa natural
apOs 0s 55 anos aumenta o risco em 2,4 vezes,
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ATENCAO

Sedimentando alguns conceitos importantes
para as provas:

1°) FATOR PROTETOR DOS CONTRACEP-
TIVOS ORAIS PARA O CANCER DE OVA-
RIO E ENDOMETRIO:

O uso de contraceptivos orais € um fator
protetor a carcinogénese ovariana, reduzin-
do os riscos em aproximadamente 50%. Ele
€ 0 unico modo de quimioprevencao docu-
mentado para tumores ovarianos. A medica-
cao também reduz em 50% o risco de cancer
de endométrio com a utilizacado do esquema
combinado por um periodo superior a doze
meses. A prote¢cao maxima ocorre apos trés
anos de uso ininterrupto de pilula. Seu uso
confere protecado contra o desenvolvimento
do cancer endometrial em virtude de alguns
efeitos promovidos pela progesterona, tais
como: diminuicdo do numero de receptores
estrogénicos nas células endometriais; es-
timulo das células endometriais na produ-
cao de enzimas que convertem o estradiol
em sulfato de estrona, que € biologicamen-
te menos ativo; supressao da transcricao de
oncogenes estrogénio-mediados.

em comparagdao com mulheres cuja menopau-
sa ocorreu antes dos 49 anos. As nuliparas
correm risco duas a trés vezes maior que as
mulheres com prole.

@ TErRAPIA HORMONAL ESTROGENICA:

A terapia hormonal estrogénica, sem progestero-
na, na menopausa aumenta em quatro a oito vezes
o risco de cancer endometrial. Este risco aumen-
ta com doses maiores € com o uso prolongado.

@ Uso bE TAMOXIFENO:

E um agente antiestrogénico usado no trata-
mento adjuvante do cancer de mama, mas que
possui efeito estrogénico no endométrio. O uso
continuo por um a dois anos aumentou em 50%
os casos de cancer de endomeétrio.

@ TumorEes OvVARIANOS PRODUTORES DE
ESTROGENOS:

Os tecomas, mais frequentemente que os tu-
mores de células granulosas, causam alteragdes
hiperplasicas endometriais.

@ OBEsIDADE (IMC > 30):

E o fator de risco mais importante na génese
da doenga, independente do status menopausal.
O ganho excessivo de peso esta associado ao
hiperestrogenismo enddgeno através de varias
vias: aumento da conversao periférica tecidual
dos androgénios, diminui¢do da globulina
transportadora de esteroides e maior ocorréncia
de anovulagao cronica. O ganho recente de peso
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ReLAcAO ENTRE A TERAPIA HORMONAL (TH) E OS ANTICONCEPCIONAIS ORAIS
NA POS-MENOPAUSA E RISCO DE CANCER DE OVARIO E ENDOMETRIO

2°) TERAPIA HORMONAL E FATOR DE
RISCO PARA CANCER DE OVARIO E EN-
DOMETRIO:

Embora tenha havido um aumento do risco
de cancer de ovario no grupo com TH com-
binada, este n&o foi estatisticamente signifi-
cativo. Alguns estudos de meta-analise evi-
denciam aumento discreto no risco de cancer
de ovario, porém significativo com a reposi-
cao estrogénica isolada. Portanto, € a terapia
hormonal com estrogénio isolado que é fator
de risco.

De forma analoga, € a terapia hormonal es-
trogénica na menopausa sem progesterona
gque aumenta em quatro a oito vezes o risco
de cancer endometrial. Vale lembrar que este
risco aumenta com doses maiores e com o
uso prolongado. A terapia hormonal conjuga-
da reduz o risco de cancer de endomeétrio,
embora nao o elimine, principalmente se
houve uso de estrogénio sem oposicao de
progesterona no passado.

Entao, memorize: é a terapia estrogénica
isolada que representa fator de risco para
as malignidades ovarianas e endometriais.

parece representar maior probabilidade de ris-
co, enquanto a distribui¢do da gordura corporal
ainda nao tem papel bem definido na génese
do cancer de endométrio.

@ DiaBETES MELLITUS (DM):

O DM aumenta em 1,3 a 2,8 vezes o risco de
cancer de endométrio. Segundo alguns autores,
as diabéticas apresentam menopausa mais tardia,
fato que acarretaria uma acao estrogénica mais
prolongada no endométrio. Além disso, a maioria
das pacientes diabéticas € obesa. A obesidade
favorece, conforme mencionado anteriormente,
a conversao periférica de androégenos (por exem-
plo androstenediona) em estrona. Outra hipdtese
para explicar a associacao seria um possivel au-
mento da producao de somatotropina. O excesso
de somatotropina condicionaria o tipico aspecto
somatico das ce€lulas cancerosas do endométrio.
Além disso, o excesso de somatotropina pode
ocasionar aumento de acidos graxos livres e co-
lesterol, ocorrendo hipertensdo, aumento dos
niveis de glicemia, hiperinsulinismo ¢ DM.

@ HipERTENSAO ARTERIAL SisTEMICA (HAS):

A HAS foi associada ao cancer de endométrio
durante muitos anos. No entanto, segundo algu-
mas referéncias, nao foi confirmada a relacao
causal. A HAS ¢ uma condigao clinica frequen-
temente associada ao diabetes mellitus e a obe-
sidade, e provavelmente este ¢ o fator de con-
fundimento. Mas alguns livros de ginecologia
(Halbe, SOGIMIG, Ginecologia Ambulatorial
Baseada Evidéncias, Pinotti) a conside- IO
ram como fator de risco independente.
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@ HIPOTIREOIDISMO:
De forma analoga a HAS, também nao
confirmada a relagdo causal do hipoti- O

reoidismo com o cancer de endométrio.

@ ANTECEDENTES DE IRRADIACAO PELVICA:

No passado, as portadoras de sangramento
uterino anormal eram tratadas com radiotera-
pia. Estas mulheres estavam predispostas a
maior incidéncia de cancer de endométrio.

@ HiperPLASIA ENDOMETRIAL ATIPICA:

Esta alteracao morfologica e bioldgica das glan-
dulas endometriais e do estroma aumenta em 8
a 29 vezes o risco de cancer de endométrio.

@ COLELITIASE:

Parece estar associada a risco relativo de 1,3 a
3 vezes.

Embora a maioria dos tratados de gineco-
logia considere o hipotireoidismo e a hiper-
tensao arterial como fatores de risco para o
cancer de endométrio, o Berek & Novak’s
Gynecology (2012) relata que nao foi confir-
mada sua relacao causal. Assim, esta infor-
macao requer cuidado na hora de responder
as questoes objetivas.

FATORES DE PROTEGAO

@ MULTIPARIDADE:

A remocao de celulas malignas pela gravidez
¢ considerada um fator protetor. No entanto,
os efeitos da progesterona no endométrio na
gestacdo sao seguramente o fator principal
nesta protecao.

@ Uso DE_ ANTICONCEPCIONAIS ORAIS
CowmeinaDOs (ACO):

Reduz em 50% o risco de cancer de endométrio
com a utilizacdo do esquema combinado por
um periodo superior a doze meses. A protecao
maxima ocorre apos trés anos de uso ininter-
rupto de pilula. O uso de ACO confere prote-
¢ao contra o desenvolvimento do cancer endo-
metrial, em virtude de alguns efeitos promovi-
dos pela progesterona:

- Diminui¢do do numero de receptores estro-
génicos nas c¢lulas endometriais;

- Estimulo das células endometriais na produ-
¢do de enzimas que convertem o estradiol em
sulfato de estrona, que ¢ biologicamente me-
nos ativo;

- Supressao da transcri¢gdo de oncogenes es-
trogénio-mediados.
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@ TABAGISMO:

Diminui o risco de cancer de endomeétrio devi-
do ao seu efeito antiestrogénico.

@ Uso DE SiSTEMA INTRAUTERINO (SIU)

LiBERADOR DE LEVONORGESTREL, PERDA DE
Peso E Uso CRITERIOSO DE ESTROGENOS:

Constituem boas medidas preventivas.

DICA

M Se exposicao a estrogenos
é fator de risco, a diminuigao
dos niveis de estrégeno é fa-
tor de protecao (Tabela 2). Lembre-se tam-
bém de que a progesterona antagoniza os
efeitos dos estrogenos!

b 74

R

« Multiparidade.

« Uso de anticoncepcionais orais combi-
nados.

« Tabagismo.

« Uso de SIU liberador de progesterona.

« Perda de peso.

« Terapia Hormonal (TH) combinada.

QUADRO CLINICO

Aproximadamente 95% das mulheres com
diagnostico de cancer de endomeétrio possuem
algum sinal ou sintoma da doenga.

Felizmente, no inicio do desenvolvimento do
cancer de endomeétrio, a maioria das pacientes
manifesta episoddios de sangramento uterino
anormal na peri ou na pds-menopausa, quando
o tumor ainda esta limitado ao Utero. Aproxi-
madamente 75% dos casos de cancer de endo-
meétrio sao detectados no estadio I da doenca.
Neste contexto, o emprego de um meétodo
diagnostico apropriado e preciso, como a biop-
sia endometrial dirigida por histeroscopia,
permite um diagndstico precoce, tratamento
adequado e altas taxas de cura.

Os sangramentos na perimenopausa € pds-me-
nopausa devem ser sempre valorizados € im-
poem investigacdo apropriada, mesmo que
sejam pouco expressivos ou transitorios.

Menos de 5% das mulheres com cancer de endo-
meétrio sao assintomaticas. Neste caso, o cancer
de endométrio pode ser suspeitado pela demons-
tracao da espessura endometrial em exames ul-
trassonograficos de rotina, ou mais raramente pela
presenca de Atipias Glandulares de Significado
Indeterminado (AGUS) na colpocitologia.

Para fins didaticos, dividiremos a apresentagao
do quadro clinico em sintomas € sinais:
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SINTOMAS

@ Po6s-MENOPAUSA:

- Metrorragia e corrimento vaginal: cerca
de 90% das pacientes com cancer de endo-
métrio apresentam um destes sintomas. A
hemorragia decorre de areas de necrose
tumoral. Vale lembrar que pode nao haver
hemorragia em pacientes mais idosas devi-
do a estenose da cérvice.

A perda sanguinea na pos-menopausa € o
sintoma mais comum do cancer de endomé-
trio. No entanto, apenas 10% das pacientes
com sangramento na pés-menopausa tém
cancer de endométrio.

- Hematométrio (cole¢ao sanguinea no interior
do utero) ou piométrio (colecao de pus no
interior do utero): especialmente em pacientes
mais idosas, estes sintomas podem surgir em
funcao de estenose cervical. O hematométrio
ou piométrio podem causar corrimento vagi-
nal purulento. Estes achados normalmente se
associam a um pior prognostico.

- Pressao ou desconforto pélvico: estes sin-
tomas podem decorrer do aumento uterino
produzido por hematomeétrio ou dissemina-
¢do extrauterina da doenca.

@ PRE-MENOPAUSA:

- Sangramento uterino anormal: costuma
se caracterizar como intervalos irregulares
com duracao prolongada e fluxo excessivo
(menometrorragia) ou intervalos irregulares,
de duragdo variavel e fluxo escasso (oligo-
menorreia), ou sangramento ciclico que per-
siste apoOs 1dade habitual da menopausa.

A possibilidade de cancer de endométrio em
pacientes na pré-menopausa deve ser aventada
quando o sangramento for persistente ou re-
corrente, principalmente em pacientes obesas.

SiNAIS

Na auséncia de sintomas, o cancer de endomé-
trio ¢ normalmente detectado pela investigacao
de resultados anormais na colpocitologia, ava-
liacdo de achado anormal a ultrassonografia
transvaginal ou tomografia computadorizada
(realizada na investigacao de outras afecgoes)
e, por fim, descoberta de cancer em ttero re-
movido por outras indicacoes.

@ ExamE Fisico:

Raramente evidencia qualquer alteragdo suges-
tiva de cancer de endomeétrio, exceto nos casos
avancados. A obesidade ¢ a hipertensao arterial
sdo fatores constitucionais geralmente associa-
dos. A atencao deve estar direcionada para os
locais comuns de metastases. Inclui as seguin-
tes particularidades:

- Exame abdominal: geralmente ndo apre-
senta alteragdes significativas. Mas, em casos
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avangados, pode revelar a presenca de ascite,
metastases palpaveis hepaticas ou omentais.

- Avaliacao de linfonodos periféricos.

- Exame ginecologico: inclui também a ava-
liagdo cuidadosa das mamas. O introito vagi-
nal, a drea suburetral, toda a vagina e colo
uterino devem ser cuidadosamente inspecio-
nados. Geralmente, os tumores invasivos do
colo, vagina e vulva sdo evidentes ao exame.
O exame ¢ geralmente normal em tumores
pequenos. O toque vaginal bimanual ¢ man-
datorio ja que permite a avaliacao do tamanho
¢ mobilidade do utero e a investigacao de
massas anexiais. Inclui também o toque retal,
que permite a avaliacdo da disseminagdo do
tumor através da identificacdo de endureci-
mentos no paramétrio € nodularidades em

fundo de saco vaginal (FIGURA 2).

Fig. 2: Toque vaginal bimanual.

RASTREAMENTO

Atualmente, ndo € preconizado o rastreamento
do cancer de endométrio, pois nao existe um
exame apropriado, econdmico e aceitavel que
reduza a mortalidade.

Nao existe recomendacao para rastreamento em
mulheres sem risco definido. Nao ha recomen-
dacao de rastreio em mulheres obesas, diabéti-
cas, usuarias de TRH ou usuarias de tamoxifeno.

Mesmo nas pacientes de alto risco, o rastreamen-
to poderia, na melhor das hipdteses, detectar
apenas a metade dos casos. No entanto, mulheres
com predisposicao a desenvolver cancer colorre-
tal nao polipoide hereditario (sindrome de Lynch
1) apresentam alto risco (40-60%) de desenvolver
cancer de endométrio. E esta pode ser a primeira
manifestacdo da sindrome. Para essas pacientes
que desejam manter seu stafus reprodutivo, esta
recomendado exame pélvico a cada 1-3 anos a
partir dos 18 anos e, a partir dos 25 anos, exame
pélvico, USG transvaginal e bidpsia de endomé-
trio anuais. Para as pacientes com prole consti-
tuida, recomenda-se a realizacao de histerectomia
total abdominal e anexectomia bilateral.

Felizmente, no inicio do desenvolvimento do
cancer de endométrio a maioria das pacientes
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Fig. 3: CoIpOCItolog/a

manifesta episodios de sangramento uterino anor-
mal na peri ou na pos-menopausa, quando o tumor
ainda esta limitado ao utero (cerca de 75% dos
casos sa0 detectados no estadio I). Nessa situacao,
o emprego de um método diagnostico apropriado
€ preciso, como a biopsia endometrial dirigida
por histeroscopia, permite um diagnostico preco-
ce, tratamento adequado e altas taxas de cura.

@ COLPOCITOLOGIA:

A realizagao da colpocitologia (Papanicolaou) €
inadequada e a citologia endometrial € insensivel
e inespecifica para o rastreio do cancer de endo-
métrio, mesmo em uma populacio de alto risco.

A presenca de celulas endometriais de aspecto
benigno na colpocitologia em mulheres assinto-
maticas nao requer maiores investigagoes. Isto ¢
um achado comum principalmente em mulheres
no menacme, decorrente de descamacao celular,
até o oitavo ou décimo dia do ciclo. Entretanto,
o aparecimento de celulas endometriais na col-
pocitologia depois de dez dias que sucedem o
periodo menstrual, sobretudo nas pacientes acima
dos quarenta anos (Ministeério da Saiade, 2006)
ou em mulheres na pds-menopausa impoe inves-
tigacdo preferencialmente com histeroscopia e
biopsia dirigida. E importante salientar, ainda,
que idealmente a coleta de citologia ndo deve ser
realizada em vigéncia de sangramento. Caso seja
realizada nesta situacio, esta observacao devera
constar na solicitacao da citologia.

@ TEeSTE DA PROGESTERONA:
Um teste de estimulo com progesterona mostra

que o endométrio foi estimulado por estrogénio,
mas ¢ incapaz de identificar doenga endometrial.

@ ULTRASSONOGRAFIA TRANSVAGINAL
(USGTV) E BiéprsiA b ENDOMETRIO:

Ambos os exames possuem um custo muito
alto para que sejam empregados como testes
de rastreamento.

DIAGNOSTICO

@ COLPOCITOLOGIA:

Um dado que deve ser valorizado € a presenca
de células endometriais na colpocitologia apos
o 10° dia do ciclo menstrual, principalmente em
mulheres apos os 40 anos, ou na pés-menopau-
sa. Entretanto, estes achados so estdo presentes
em 30-50% das pacientes com cancer de endo-
métrio (FIGURA 3). Por esta razao, a colpoci-
tologia nao pode ser considerada procedimento
satisfatorio para rastreamento ou diagnostico.

@ ULTRASSONOGRAFIA TRANSVAGINAL (USGTV):

E um exame simples, ndo invasivo. Permite a
avaliacao do endométrio, através do estudo do
eco endometrial, tanto no menacme quanto na
pOs-menopausa, e nas diferentes fases do ciclo
menstrual. Embora o rastreamento do cancer
de endometrio nao seja preconizado, na pratica
clinica, a USGTYV na pds-menopausa ¢ empre-
gada como metodo de rastreio de alteragdes
endometriais (FIGURA 4). Ela acaba selecio-
nando as pacientes que deverao ser submetidas
a avaliagdo histopatologica do endométrio.

A espessura endometrial maxima nas IO
pacientes na pos-menopausa sem uso de
terapia de reposi¢ao hormonal ¢ de 4 mm ou 5 mm,

ACHADOS ULTRASSONOGRAFICOS ENDOMETRIAIS

Atrofia Endometrial

Fig. 4

Colec¢ao Liquida

Espessamento
Endometrial
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dependendo da referéncia bibliografica. Valo-
res superiores a estes indicam anormalidade.
O risco de cancer do endométrio ¢ inferior a
1% no caso de espessura endometrial menor
que S mm. Acima desse limite, o risco pode ser
de aproximadamente 20%.

Em mulheres na pré-menopausa, a utilidade da
ultrassonografia para excluir anormalidades
endometriais nao estd estabelecida. Ela ¢ defi-
nitivamente menos util na avaliacao endome-
trial dessas pacientes, pois tais mulheres apre-
sentam um endométrio mais espesso. Assim,
nao ha um limite maximo estipulado para en-
domeétrio normal em mulheres na pré-meno-
pausa. No entanto, nessas pacientes sem san-
gramento vaginal, ¢ recomendada avaliagdo
endometrial caso a espessura endometrial seja
maior que 8 a 11 mm, segundo alguns autores,
¢ at¢ mesmo maior que 15 mm segundo outros,
mas este ponto de corte nao ¢ consenso na li-
teratura. Em linhas gerais, a avaliacao adicional
dessas pacientes deve ser baseada na situacao
clinica, incluindo a persisténcia de sangramen-
to apesar de medidas terapé€uticas, ou suspeita
de anormalidade estrutural, como po6lipo, o qual
devera ser removido.

Os achados ecograficos sugestivos de cancer
de endometrio incluem:

- Colegdes liquidas intrauterinas;

- Espessamento endometrial;

- Massa endometrial polipoide;

- Endométrio hiperecogénico ou irregular com
ecogenicidade mista.

@ DOPPLERFLUXOMETRIA:

Seu papel ainda ndo esta totalmente esclarecido.
Indices de pulsatilidade inferiores a 1,5 nos ra-
mos ascendentes das artérias uterinas sdao bas-
tante sugestivos de neoplasia maligna. Entretan-
to, falso-positivos podem ser encontrados em
mulheres em uso de reposi¢cao hormonal estro-
génica ou em quadros de infecc¢ao intrauterina.

A maioria dos estudos admite que o san-
gramento pdés-menopausa em endométrio
com espessura igual ou menor que 4 ou 5
mm, dependendo da referéncia, € compati-
vel com atrofia. No entanto, sdo necessarios
mais dados antes de considerar os achados
ultrassonograficos suficientes para eliminar
a necessidade de bidpsia de endométrio em
uma paciente sintomatica.

Atualmente, valores maiores do que 4 mm
ou 5 mm de espessura endometrial na US-
GTV em mulheres na pdés-menopausa, sem
TRH, impdéem a realizacao de video-histe-
roscopia e biépsia endometrial para descar-
tar malignidade endometrial.

Alguns livros de referéncia para as pro-
vas de residéncia médica ainda mantém o
ponto de corte para avaliacado endometrial
adicional de 5 mm.
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@ HISTEROSSONOGRAFIA:

Consiste na instilacao de 20 a 30 ml de soro
fisioldgico na cavidade uterina, por intermé-
dio de um cateter introduzido pelo colo, du-
rante a realizagdo de USGTV. Objetiva um
melhor estudo da cavidade uterina. Possibi-
lita a identificacdo, localizacdao e avaliacao
da extensao de espessamentos endometriais.
Permite também a identificacdo de miomas
submucosos e polipos endometriais, bem
como sua diferenciagdo com processos ex-

pansivos neoplasicos (FIGURA 5).

ATENCAO

Segundo algumas fontes biblio-
graflcas a USGTV nao parece

<27 ser uma ferramenta util na ava-
Ilagao de mulheres em uso de terapia estro-
génica isolada. A espessura limite considera-
da normal nio foi estabelecida e, portanto, a
avaliacdo endometrial € o padrao-ouro para
excluir hiperplasia ou cancer de endométrio
em mulheres sintomaticas.

Em mulheres em uso de terapia hormonal,
a USGTV deve ser considerada apenas
nas indicagoes clinicas tradicionais, como
na avaliacdo de massas anexiais ou na
presenca de sangramento anormal, quan-
do a biépsia nao puder ser realizada. San-
gramento persistente sempre requer bidp-
sia endometrial independente dos achados
ultrassonograficos.

ATENCAO

DUviDA FREQUENTE SOBRE A
7 ConbuTA DIANTE DO ACHADO
DE ENDOMETRIO HETEROGENEO
NA P()s-MENOPAUSA

De uma forma geral, a presenca de um en-
dométrio heterogéneo a USGTV na pds-
-menopausa, independente de sua espes-
sura, requer investigacao com histerosco-
pia e biopsia dirigida, caso se evidencie al-
guma lesao. A imagem heterogénea pode
corresponder a uma area de hipertrofia fo-
cal ou um polipo endometrial. Neste caso,
a necessidade de estudo histopatoldgico se
impOe, pois tais lesbes podem representar
uma hiperplasia endometrial ou até mesmo
um cancer de endomeétrio.

Fig. 5: Imagem nodular e hiperecogénica localiza-
da no fundo da cavidade uterina compativel com
polipo endometrial.
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ADENOCARCINOMA FOCAL

ADENOCARCINOMA DIFuso

SAIBA MAIS...

Sobre as Recomendacoes do Manual de
Atencao a Mulher no Climatério/
Menopausa do Ministério da Saude (2008)

De acordo com este Manual, a indicacdo da
investigagcao endometrial na rotina esta re-
lacionada a sintomas genitais como sangra-
mentos irregulares na pré, durante ou apoés
a instalacdo da menopausa.

Entretanto, ha um detalhe que n&o pode ser
esquecido: o Ministério da Saude recomenda
a propedéutica inicial por métodos nao inva-
sivos, mais especificamente pela ultrassono-
grafia pélvica. Este exame, preferentemente
por via transvaginal, possibilita a mensuragao
e observacao do aspecto endometrial.

E considerado normal até 5 mm nas mulhe-
res nao usuarias de terapia hormonal e até
8 mm nas mulheres usuarias de terapia
hormonal. Nos casos de espessamento €&
obrigatorio prosseguir a investigagao por his-
teroscopia e biopsia endometrial, ou mesmo
curetagem para estudo anatomopatologico.

@ HISTEROSCOPIA:

Atualmente, ¢ empregada para diagnoéstico de
hiperplasia e cancer de endométrio em mulhe-
res com sangramento uterino anormal, sangra-
mento pds-menopausa ou com anormalidades
endometriais 8 USGTV. E o método propedéu-
tico mais eficaz para a investigagdao de anor-
malidades da cavidade uterina, pois possibilita
a visualizacao direta, avaliacao da localizacio,
profundidade e extensdo das lesdes endome-
triais. Além disso, orienta ou dirige a biopsia
endometrial. Mais detalhes sobre o método de
obten¢ao de amostra endometrial estdo dispo-
niveis no topico a seguir (FIGURA 6).

@ REssoONANCIA MIAGNETICA:

Nao ¢ capaz de diferenciar doenga maligna de
benigna. E excelente para diferenciar miomé-
trio de endométrio, permitindo a avaliagcdo da
invasdo miometrial. Pode também detectar
tumores extrauterinos e envolvimento do colo

uterino (FIGURA 7).

ADENOCARCINOMA DE ENDOMETRIO
EstAGcio |IA

ADENOCARCINOMA DE ENDOMETRIO
EsTAcio IB

’ Leafit:
ADENOCARCINOMA DE ENDOMETRIO
EsTtAcio IB

Fig. 7: RM.



http://#scrolldown
http://#videomiolo=13671-RGIN105042

MEDGRUPO - CicLo 1: MEDCURSO

@ Estubo ANATOMOPATOLOGICO:

Para obtenc¢ao de amostra tecidual do endomé-
trio, diversos métodos podem ser empregados:
aspiracao endometrial a vacuo, cureta de Novak,
dilatacdo e curetagem uterina e histeroscopia.

¢ AsPIRAGAO ENDOMETRIAL SIMPLES: pode ser
feita no consultorio como primeiro passo na
avaliacdo da paciente. Caracteriza-se por boa
precisdo diagnostica apenas em carcinomas
invasivos. Tem baixo custo € nao gera des-
conforto para a paciente. Na presenca de
bidpsia com hiperplasia ou resultados nega-
tivos com persisténcia de sangramento ou
espessamento endometrial a ultrassonografia,
esta indicada a curetagem uterina ou histe-
roscopia com bidpsia.

*Bi6psiA ENDOMETRIAL com CURETA DE No-
VAK: pode ser realizada em ambulatorio, as
cegas, sem conhecimento prévio da lesdo. E
também muito empregada imediatamente
apos o estudo histeroscopico. Nestes casos,
a ponta da cureta ¢ orientada para a parede
uterina onde se encontra a alteracao que se

deseja no estudo histopatologico (biopsia
orientada) — FIGURA 8.

e CURETAGEM UTERINA FRACIONADA: método de
escolha na auséncia de histeroscopia. E também
realizada sem prévio conhecimento da locali-
zacdo da lesdo. E um método cego, de valor
limitado nas doencas focais, tanto benignas
(polipos e miomas) quanto malignas, localiza-
das no fundo uterino e/ou cornos tubarios.

*Bi6PsiA DIRIGIDA POR HISTEROSCOPIA: ¢ atual-
mente o método de escolha. Representa a
Unica técnica semiodtica que permite uma
avaliagdo preé-operatoria segura da invasao
cervical pelo tumor. Permite uma real ava-
liacdo do tumor, fornecendo informacgodes
sobre seu aspecto macroscopico, localizacao,
extensdo em relacdo a cavidade endometrial
e ao canal cervical. A bidpsia dirigida com
pingas endoscopicas permite o direcionamen-
to da bidpsia que fo1 imprescindivel para o
diagnostico oportuno de lesdes focais e de
pouca extensao.
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INDICACOES DE ESTUDO

HISTOPATOLOGICO

PRE-MENOPAUSA:

=Obesidade extrema.
=Anovulacgao cronica.
=Sangramento anormal.

P6s-MENOPAUSA:

=Obesidade extrema.

*Hematomeétrio.

=Piométrio.

“Presenca de células endometriais na citolo-
gia vaginal (mesmo que de aspecto benigno).

“Eco endometrial superior a 4 ou 5 mm na
presenca de sangramento (USGTV). @

= Sangramento persistente, mesmo
se eco endometrial <4 ou 5 mm.

= Qualquer sangramento na pdés-menopausa
(segundo alguns autores).

DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO

A hiperplasia endometrial € a lesdo precursora de
todas as neoplasias endometriais relacionadas ao
excesso de estrogenos sem a contraposi¢ao de
progestagenos. Entretanto, cerca de 20% das neo-
plasias malignas de endométrio ndo se relacionam
a exposi¢cao cronica aos estrogenos. Em tais casos,
a hiperplasia endometrial ndo esta presente.

A hiperplasia endometrial corresponde a um
espectro de alteracoes morfologicas e biologi-
cas das glandulas e do estroma endometriais.
Varia de um estado fisioldgico exagerado ao
carcinoma in situ.

Atualmente, ja se questiona se a fisiopatologia
da neoplasia do cancer passa por um processo
continuo de transformacao, através de uma
lesao precursora. Especula-se que existam duas
entidades clinicas distintas: a hiperplasia en-
dometrial e a neoplasia endometrial. As hiper-
plasias endometriais atipicas seriam as precur-
soras da neoplasia de endométrio e referidas
como Neoplasia Intraepitelial do Endométrio
(NIE). Ja as hiperplasias endometriais tipicas
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ndo estariam associadas ao processo, sendo
apenas chamadas de hiperplasia endometrial.
Ambas sofrem influéncia dos estrogenos e po-
dem coexistir em um mesmo endométrio.

HIPERPLASIA ENDOMETRIAL

A hiperplasia endometrial ¢ definida como au-
mento anormal (volume e espessura) do endo-
métrio proliferativo que mostra desorganizacao
estrutural, estratificagdo epitelial e atipia cito-
logica. Ela resulta de um estimulo estrogénico
persistente, endogeno ou exdgeno, em um en-
dométrio proliferativo, ndo necessariamente
excessivo, porém nao antagonizado pela pro-
gesterona. Pode, ainda, resultar de uma respos-
ta endometrial inadequada a estes esteroides
(alteracdes na receptividade aos esteroides).

As hiperplasias endometriais sdo clinicamente
importantes por varias razoes, a saber:

- Podem cursar com episodios de sangramento
uterino anormal;

- Podem estar associadas a tumores ovarianos
produtores de estrogenos;

- Podem derivar de terapia hormonal exclusi-
vamente estrogénica ¢ anteceder ou coexistir
com o cancer endometrial.

Podem ser classificadas em simples ou com-
plexa, com ou sem atipia. O recente esquema
de classificagao aprovado pela International
Society of Gynecological Pathologists funda-
menta-se nas caracteristicas anatomicas e cito-
logicas, bem como em estudos em longo prazo
que refletem a historia natural das lesdes.

Classificacao sob o ponto de vista
arquitetural

@ HiperpLASIA SivpLES: (FIGURA 9)
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Sao glandulas dilatadas ou cisticas, com for-
matos redondos ou ligeiramente irregulares,
sem aumento da razdo glandula-estroma
(com estroma interposto proporcionalmente
a populacdao glandular), sem aglomeragao
glandular e nenhuma atipia citologica. A
presencga de cancer apos diagnodstico de hi-
perplasia simples sem atipia foi descrita em
1% dos casos (Tabela 3).

@ HiperpLASIA CompLEXA: (FIGURA 10)

Sao glandulas de arquitetura complexa (brota-
mento e invaginagdo), aglomeradas com menos
estroma interposto (aumento da relacao glan-
dula/estroma), sem atipia. A presenga de cancer
apos diagnostico de hiperplasia complexa sem
atipia foi descrita em 3% dos casos (Tabela 3).

Classificacao quanto a presenca de
atipia citologica

Sdo células com grandes ntcleos de tamanho
e formato variaveis que perderam a polari-
dade, presenca de aumento das razdes nu-
cleo-citoplasma, nucléolos proeminentes e
cromatina irregularmente condensada com
eliminagao da paracromatina.

@ HiperpLASIA ATiPicA: (FIGURA 11)

Caracteriza-se pela presenca de celulas epi-
teliais alargadas, hipercromaticas com nu-
cléolos proeminentes e aumento da relacdo
ntcleo/citoplasma. E a verdadeira precurso-
ra do cancer endometrial. Sdo também con-
sideradas como neoplasia intraepitelial en-
dometrial. Pode ser considerada como sim-
ples ou complexa, em fun¢ao da arquitetura
glandular correspondente.

A hiperplasia simples atipica evolui para o
cancer em cerca de 8% dos casos. Ja a hiper-
plasia complexa atipica evolui para cancer em
aproximadamente 29% dos casos.

Tipo DE HIPERPLASIA

Tirica SimpLEs (CisTICA SEM ATIPIA)

TiricA ComPLEXA (ADENOMATOSA SEM ATIPIA)
ATiPICA SIMPLES

ArTiricA COMPLEXA

Fonte: Berek & Novak’s Gynecology (2012).

Tab. 3 CLASSIFICAGAO HISTOLOGICA DAS HIPERPLASIAS ENDOMETRIAIS

PROGRESSAO PARA 0 CANCER (%)
1
3

8
29
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O risco de a hiperplasia evoluir para carcino-
ma esta relacionado a presenca e a intensi-
dade da atipia citologica.

M Se a hiperplasia & atipica, &
porque ela é diferente do nor-
mal, “esquisita”. Entdo, maior
sera o risco de evoluir para carcinoma de
endomeétrio!!l

CANCER DE ENDOMETRIO

Classificacao quanto aos tipos
patogénicos

Podemos encontrar basicamente dois tipos de
cancer de endométrio (Tabela 4):

@ Tipo I:

O tipo mais frequente (75 a 85% dos casos)
acomete mulheres mais jovens, na perimeno-
pausa, com historia de exposi¢ao estrogénica
sem a oposi¢do da progesterona. Em geral, ori-
gina-se a partir de um endométrio hiperplasico
que evolui para carcinoma. Tende a ser bem ou
moderadamente diferenciado. Apresenta melhor
prognostico (invasao superficial do miométrio)
do que aqueles nao associados ao hiperestroge-
nismo. Em geral, sdo do tipo endometrioide e
sdao diagnosticados em idade mais precoce.

@ Tipo Il

Esta variedade ndo possui associagao com hi-
perestrogenismo € hiperplasia endometrial
(tipo II). Origina-se a partir do endométrio
atrofico. Tende a acometer mulheres mais ve-
lhas, magras e na pos-menopausa. Normalmen-
te, ¢ menos diferenciado e menos sensivel aos
progestagenos. Correlaciona-se com um pior
prognostico (tendéncia a invasao profunda do
miométrio e alta frequéncia de disseminagao
metastatica para linfonodos pélvicos).

Tab. 4

Caracteristica Tipo |

AspPecTos GENETICOS Diploide,
mutacao K-ras,
MHLL, PTEN

ExposicAo A EsTROGENIOS  Presente

GRrAuU DO TumMOR G1

INvasAo MIOMETRIAL Menor

ProGNOsTICO INICIAL Bom

Tipo HistoL6aICcO Endometrioide

OBESIDADE Presente

CaPiTuLO 2 - LESOES PRECURSORAS E CANCER DO CorpPo Do UTERO

As alteragdes genéticas moleculares iniciais
sao diferentes nos dois tipos patoldgicos de
cancer de endomeétrio. No tipo |, sdo mais
frequentes as mutagdes do gene supressor
tumoral PTEN e do oncogene K-ras e instabi-
lidade de microssatélites. No tipo I, sdo mais
comuns as mutacgdes do p53.

Classificacao em graus histolégicos

Em relacdo ao grau histoldgico (Tabela 5) ¢
importante lembrar alguns aspectos: quanto
maior o grau histologico, maior a agressivida-
de e a velocidade de invasdao do tumor. Isso
ocorre porque, quanto maior o grau, mais in-
diferenciadas serao as c¢lulas neoplasicas.

Tumor indiferenciado = Tumor agressivo

Tab. 5

Grau | (G1) — bem diferenciado: padrao de
crescimento de células indiferenciadas menor
ou igual a 5%. Responde por 20% dos casos.

Grau ll (G2) — moderadamente diferencia-
do: padrao de crescimento de células indi-
ferenciadas entre 6 e 50%. Responde por
60% dos casos.

Grau lll (G3) - indiferenciado: padrao de
crescimento de células indiferenciadas maior
do que 50%. Responde por 20% dos casos.

Classificacao quanto aos tipos
histologicos

Mais de 90% dos tumores endometriais sdao
adenocarcinomas. E importante lembrar que o
SARCOMA tambeém ¢ um tumor que pode ser
encontrado no corpo do utero. Ele decorre da
degeneragdo sarcomatosa que pode ocorrer a
partir de miomas de crescimento rapido. Mais
detalhes sobre ele serdo encontrados ao final
deste capitulo.

Tipo |l

Aneuploide,
mutacao TP33,
ERBB2 (HER 2)

Ausente

G2, G3

Maior

Reservado

Seroso-papilar, células claras
Ausente

Modificado do livro Ginecologia Ambulatorial Baseada em Evidéncias Cientificas (2016).
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@ ADENOCARCINOMA ENDOMETRIOIDE:

Descreve 80% dos canceres de endométrio, as-
semelhando-se histologicamente com glandulas
endometriais normais. A medida que esses tumo-
res tornam-se mais indiferenciados, aumenta seu
componente solido e de atipias, bem como sua
agressividade biologica. Portanto, a determinagao
do grau de diferenciagdo destes tumores ¢ muito
importante, pois ela possui alto valor prognostico.

@ AbpenocARrciNoMA MuciNOSO:

Representa aproximadamente 5% dos canceres
de endométrio. Possui padrao mucinoso € com-
portamento semelhante ao do adenocarcinoma
endometrioide. Na maioria dos casos possui
bom prognostico.

@ CARcINOMA SER0SO PAPILAR:

Sao tumores com comportamento semelhante
ao do carcinoma seroso do ovario e das tubas.
Sao considerados tumores de alto grau, com
tendéncia a disseminacao peritoneal. Corres-
pondem a 3 a 4% dos canceres do endométrio.
Mais comumente se associam com o tipo II.

@ CARrciNomA DE CELULAS CLARAS:

Sao tumores mais incidentes em mulheres 1do-
sas, com comportamento muito agressivo,
frequentemente de padrao misto com alto grau
de invasdo miometrial no momento do diag-
nostico. Esta mais comumente associado com
o tipo II do cancer de endométrio.

@ CaARrciNoma EscAamoso:

Sao tumores raros que se caracterizam pela apre-
sentacdo de epitelio escamoso, frequentemente
associados a estenose cervical e piométrio.

I 1.Se o0 cancer € de endomeé-
trio, o tipo histolégico mais
comum € o endometrioide!

2. Se otumor é indiferenciado, é porque esta
crescendo tao rapido que nao deu tempo
de diferenciar!!! Entéo, é bem agressivo!

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Segundo o livro Berek & Novak’s Gynecology
(2012), as principais causas de Sangramento
Uterino Anormal (SUA) na pés-menopausa sao:
@ Estrogénios exogenos (TH) — 30%.

@ Endometrite atrofica/vaginite atrofica —30%.
@ Cancer de endométrio — 15%.

@ Polipos endometriais ou cervicais — 10%.

@ Hiperplasia endometrial — 5%.
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@ Outras causas (ex.: cancer de colo, sarcoma
uterino, trauma) — 10%.

As neoplasias endometriais, cervicais € ovaria-
nas devem ser sempre descartadas na presenga
de sangramento uterino na pos-menopausa.

Entdo, convém lembrar que
a causa mais provavel de um
sangramento na pos-meno-
pausa é a atrofia endometrial.
No entanto, € imprescindivel
descartar a possibilidade de
cancer de endométrio.

INVESTIGAGAO PRE-OPERATORIA

@ AvAaLIACAO PRE-OPERATORIA!

A rotina de investigacdo pré-operatoria das
pacientes sem indicio de doenca extrauterina,
ou seja, no estadio inicial do cancer de endo-
métrio, deve incluir, além do exame ginecolo-
gico, colposcopia e citologia, ultrassonografia,
bidpsia endometrial e exames laboratoriais
(hemograma completo, provas de fun¢ao renal
¢ hepatica, eletrdlitos, glicemia, urinalise).

Para as pacientes com indicios de doenca ex-
trauterina ou alto risco de metastases, os exames
imagenologicos, como ultrassonografia, Resso-
nancia Magnética (RM), Tomografia Compu-
tadorizada (TC) de torax, abdome e pelve,
cistoscopia e colonoscopia sao indicados.

A RM apresenta resultado semelhante a TC na
avaliacao de doenca linfonodal, porém apre-
senta vantagens na avaliagdo da invasao mio-
metrial e cervical. A cistoscopia podera ser
solicitada se houver suspeita de invasao de
bexiga. A colonoscopia deve ser indicada ape-
nas para as pacientes com presenca de sangue
oculto nas fezes ou historia de mudanca do
habito intestinal, em razdo da pequena possi-
bilidade de cancer de colon concomitante.

A RM de pelve é importante para observar
tanto a profundidade da invasdo miometrial
quanto do envolvimento cervical.

A TC e a RM sio equivalentes em termos de
avaliacao de metastases linfonodais, mas
nenhum destes exames € bom o suficiente
para substituir a avaliacao linfonodal cirurgica.

O nivel sérico aumentado do CA 125 apresen-
ta correlacao positiva com a doenga em estadio
avancado ¢ doenca linfonodal.

ESTADIAMENTO

O estadiamento do cancer de endométrio € ci-
rurgico desde 1988. A documentagdo extensa
da doenca durante o ato operatdrio devera ser
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realizada, assim como correlaciona-la aos re-
sultados histopatologicos.

Muito se aprendeu sobre as varidaveis envol-
vidas no prognostico do cancer de endométrio
nos ultimos 20 anos. Em virtude disto, a Fe-
deracdo Internacional de Ginecologia e Obs-
tetricia (FIGO) propos, em 2009, novo esta-
diamento cirurgico para o carcinoma de corpo
uterino (Tabela 6 ¢ FIGURA 12). Apesar das
mudancas, a abordagem terapéutica cirurgica
manteve-se inalterada em relacao ao estadia-
mento anterior.

A citologia peritoneal devera ser relatada
separadamente, pois nao alterard o estadia-
mento. Ao lado de todo estadio devera cons-
tar a classificagao do grau tumoral como G1
(bem diferenciado), G2 (moderadamente

CaPiTuLO 2 - LESOES PRECURSORAS E CANCER DO CorpPo Do UTERO

diferenciado) ou G3 (indiferenciado). O grau
final sera dado, na maioria das vezes, pelo
grau arquitetural do tumor.

MEMORIZE

i

= 3 m O estadiamento de TODAS as
9/ neoplasias ginecologicas ¢ CI-
~~"  RURGICO, exceto o estadia-

mento da neoplasia de colo uterino.

@ EstApIAMENTO CIRURGICO!

Desde 1988, com a adocao do estadiamento ci-
rurgico pela FIGO, debates consideraveis sur-
giram para constituir uma abordagem aceitavel
internacionalmente. Um protocolo geralmente
recomendado pode ser assim resumido:

A FIGO LiBERou Em 2009 0 NOVO ESTADIAMENTO DO CANCER DE
- ENDOMETRIO. O QUE MUDOU EM RELAGAO AO ESTADIAMENTO ANTIGO?

- O estadio IA inclui a invasao apenas do endomeétrio ou a invasao de menos da metade da
espessura endometrial. Antes o |A descrevia apenas a ocupacao do endometrio.

- O estadio IB inclui a invasao da metade ou mais da espessura miometrial. Antes o IB incluia
apenas a invasao da metade do endométrio.

- O estadio IC deixou de existir. Antes correspondia a invasao de além da metade do endo-
métrio.

- Comprometimento da endocérvice € considerado estadio | e ndo mais como estadio lIA.

- O estadio Il ndo se subdivide mais em |lIA e IIB. Ele se restringe somente a invasdo do
estroma cervical, mas sem extensao além do utero.

- A citologia do liquido peritoneal sera reportada separadamente, sem alteracao no estadia-
mento. Logo, a citologia peritoneal positiva ndo € mais classificada como estadio IlIA.

- O estadio IllA inclui apenas a invasao até a serosa do corpo uterino ou dos anexos.

- O estadio IlIC foi subdividido em [lIC1 e lIC2. O llIC1 corresponde a linfonodos pélvicos
positivos e |lIC2 corresponde a linfonodos para-aorticos positivos com ou sem linfonodos
pélvicos comprometidos.

- O estadio IVB define a presenca de metastases a distancia e inclui entre elas as metastases
intra-abdominais e linfonodos inguinais.

Confira-o na integra abaixo:

EstADIO 0 TIS Carcinoma in situ.
EsTADpIO | — 1A Restrito ao endométrio ou invadindo menos da metade
TUMOR RESTRITO (T1aNOMO) da espessura miometrial.
AO UTERO IB Invasdo da metade ou mais da espessura miometrial.
(T1bNOMO)
EsTADIO Il — TUMOR INVADE ESTROMA CERVICAL, MAS SEM EXTENSAO ALEM DO UTERO
(T2NOMO)
EsTtADIO Il — TUMOR com A Invasao até a serosa do corpo uterino ou dos anexos.
EXTENSAO LOCAL OU (T3aNOMO)
HEEELAL DO e 1B Invasdo parametrial ou vaginal.
(T3bNOMO)
HIC Metastase aos linfonodos pélvicos ou para-aérticos.
I1C1 (T1 — 3b N1 MO) — Linfonodos pélvicos positivos.
[11C2 (T1 - 3b N2 MO) — Linfonodos para-adrticos positivos
com ou sem linfonodos pélvicos comprometidos.
EsTtApio IV — TumMOR IVA Tumor invade a bexiga e/ou mucosa intestinal.
INVADE A BEXIGA E/OU (T4 N qualquer MO)
MUCOSA 'NTE§T'NA'-AEI°U VB Metastases a distancia incluindo metastases intra-
METASTASES A DISTANCIA - (T qualquer N -abdominais e linfonodos inguinais.

qualquer M1)
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Estadiamento do Cancer
- de Endométrio

Fig. 12: Estadiamento do céancer de endométrio — FIGO 2009.

1°) O lavado peritoneal ¢ obtido imediatamente.

2°) A etapa que se segue ¢ a exploracao cuida-
dosa do conteudo intra-abdominal. O omento,
figado, diafragma, intestinos, superficie peri-
toneal e anexos devem ser examinados e pal-
pados para avaliagao de quaisquer lesoes pos-
siveis, complementada pela palpacido cuida-
dosa de linfonodos aumentados ou suspeitos
em cadeias pélvicas e para-adrticas.

3°) O procedimento cirurgico padrdo seria
uma histerectomia total extrafascial com sal-
pingo-ooforectomia bilateral. A histerectomia
¢ necessaria para se determinar o grau de in-
vasao miometrial € o envolvimento cervical.
A remogdo da bainha vaginal ¢ desnecessaria
e ndo ha beneficio de excisar o tecido parame-
trial nos casos habituais. Entretanto, se o en-
volvimento cervical estromal ¢ demonstrado
no pré-operatorio por meio da RM ou notado
no intraoperatorio, a histerectomia radical
pode ser a mais apropriada. A remog¢do ane-
xial ¢ recomendada mesmo se os anexos se
apresentarem como normais, pois eles podem
conter micrometastases.

4°) Embora recomendado pelo sistema IO
de estadiamento, a linfadenectomia das

cadeias pelvicas e para-adrticas permanece
controversa. A amostragem seletiva ¢ de valor
duvidoso como um procedimento de rotina; a
linfadenectomia completa ¢ reservada para
casos com caracteristicas de alto risco. Vale
lembrar que qualquer suspeita de invasido de
linfonodos (radioldgica ou por palpagdo) € in-
dicacdo para remog¢ao dos mesmos. Sao indi-
cagoes para Linfadenectomia Para--Aortica
(LPA): linfonodos iliacos externos ou comuns
positivos, adrticos suspeitos, anexos grossei-
ramente positivos, linfonodos pe€lvicos gros-
seiramente positivos, tumores de alto grau
mostrando envolvimento miometrial profun-
do e, por fim, pacientes com tumores de célu-
las claras ou seroso papilifero.

Um meétodo alternativo de estadiamento cirur-
gico combina a abordagem laparoscépica com
a histerectomia e linfadenectomia. Em geral,
esta abordagem é mais adequada na doenca
de estadio clinico |I.
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Coleta de liquido peritoneal para avaliagao citolégica: na auséncia de liquido peritoneal deve-se
proceder um lavado da cavidade com 20-50 ml de solugao salina.

Exploragcao do abdome e da pelve: devemos realizar bidopsia ou excisao de quaisquer lesbes
extrauterinas sugestivas de metastases.

Histerectomia total abdominal e salpingo-ooforectomia bilateral: o utero deve ser aberto a fim
de avaliarmos o seu tamanho e a extensao tumoral para o miométrio e regiao cervical. A bidpsia
por congelacdo deve ser executada imediatamente para avaliagdo do grau histolégico do tumor,

presenca de invasao cervical e profundidade da invasao miometrial.

@ Linfonodos pélvicos e para-adrticos: na suspeita de invasdo devem ser removidos para
analise histopatoldgica, segundo a maioria das referéncias.

Biopsia dos linfonodos retroperitoneais, mesmo clinicamente negativos, nas seguintes

circunstancias:

Histologia tumoral agressiva (seroso, epidermoide, células claras e adenocarcinoma endometrio-

ide grau 3);

Invaséo superior a metade do miométrio;
Extensao istmocervical do tumor;
Tamanho tumoral maior do que 2 cm;
Presenca de doenca extrauterina.

ATENCAO: A omentectomia infracdlica s6 esta indicada para os seguintes tumores: G3
indiferenciado, adenocarcinoma de células claras ou serosopapilifero.

A presenca de celulas de carcinoma no lava-
do peritoneal € uma controvérsia que persiste
sobre a fungao da linfadenectomia.

Em geral, a presenca de citologia peritoneal
positiva indica que a doenca € extensa. E,
neste caso, a linfadenectomia é recomenda-
vel. Vale lembrar que o resultado da citologia
deve ser relatado separadamente, pois nao
alterara o estadiamento.

De acordo com a maioria dos
S livros didaticos, a linfadenecto-
mia pode ser prescindida no estadio IAG1 e
em casos selecionados do IAG2. Alguns au-
tores advogam que ela s6 pode ser dispensa-
da em tumores menores que 2 cm.

\ ATENGAO

Y Os anexos sempre devem ser
retirados. Sua manutencao sé
deve ser considerada em ca-
sos muito especificos, em pacientes jovens
sem risco de neoplasia ovariana, com neo-
plasia de baixo grau e estadio precoce, sem
doenca extrauterina.

@ DISSEMINACAO:

O modo mais comum de metastase do cancer
de endométrio é a LINFATICA. Esta muito
associada com a presenca de invasao miome-
trial e grau de diferenciagdo.

O cancer de endomeétrio pode também se dis-
seminar por: extensao direta (responsavel pela
invasao do miométrio ¢ também da cérvice),
via transtubaria (pode levar a metastase do
peritonio e do ovario) e pela via hematogénica

(responsavel pelas metastases a distancia, cujos
principais sitios sdo o pulmao e figado).

TRATAMENTO

O

O tratamento das hiperplasias vai depender da
presenca ou nao de atipias citologicas, da ida-
de da paciente e do seu interesse em engravidar.

HiPpERPLASIA ENDOMETRIAL

O tratamento das hiperplasias simples e com-
plexas sem atipias visa basicamente controlar o
sangramento e evitar a progressao para cancer,
embora este risco seja pequeno € controverso.

A melhor opg¢do neste sentido atualmente con-
siste no emprego de progestagenos, os quais
revertem a hiperplasia através da ativacao de
receptores de progesterona, resultando em de-
cidualizacao e adelgagamento do endométrio.
A exposicao aos progestagenos também dimi-
nui os receptores de estrogénio e progesterona,
ativando enzimas que convertem estradiol em
seu metabolito menos ativo, a estrona. Apesar
da eficacia dos progestagenos em reverter a
hiperplasia endometrial estar comprovada,
ainda se discute a necessidade de se tratar as
hiperplasias sem atipias.

Hiperplasia tipica

Nas hiperplasias sem atipias (simples ou
complexas) admitem-se trés condutas distintas:
expectante, tratamento medicamentoso e trata-
mento cirirgico, que serdo esmiugadas a seguir.

@ SEGUIMENTO coM BI6PsIAS A INTERVALOS
REGULARES.

@ EMPREGO DE PROGESTAGENOS:
Baseia-se no emprego de progestageno ciclico

ou continuo, oral ou intramuscular, podendo ser
utilizados o acetato de medroxiprogesterona ou
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acetato de megestrol. Nova amostra endometrial
(controle histologico) deve ser realizada quatro
a seis meses apds o tratamento. E necessario
aguardar trés a quatro semanas ap0s o término
da progestagenioterapia para realiza¢ao da biop-
sia de endomeétrio e, consequentemente, avalia-
cao da resposta terapeutica.

@ HISTERECTOMIA:

A histerectomia pode ser sugerida em pacien-
tes com hiperplasia sem atipia que se encon-
trem na pds-menopausa € apresentem persis-
téncia da lesdo e do sangramento apesar da
terapia progestinica.

Hiperplasia atipica

Nos casos de hiperplasias com atipias, o tra-
tamento preferencial consiste na histerecto-
mia, porém o emprego de progestagenos
pode ser aceitavel em condigoes especificas.

Assim, na presenca de atipias, duas condutas po-
dem ser aventadas: tratamento clinico e cirtrgico.

@ EmMPREGO DE PROGESTAGENOS:

Em mulheres que ainda desejam engravidar, o
uso de acetato de megestrol 40 mg duas vezes
ao dia, diariamente pode ser uma opc¢ao, de-
vendo-se repetir a biopsia endometrial apos trés
meses de tratamento. Outra op¢ao inclui ace-
tato de medroxiprogesterona, 10 mg ao dia de
forma continua. Repete-se a biopsia apos trés
meses de terapia. Em caso de persisténcia da
lesdao, a histerectomia esta indicada. Também
pode ser uma op¢ao em mulheres na pos-me-
nopausa sem condic¢des cirurgicas.

@ HISTERECTOMIA:
E a terapia de escolha nas mulheres que ndo

desejam mais engravidar ou com adesao insa-
tisfatoria a terapia e seguimento.

Embora na pratica clinica seja realizada his-
terectomia total acompanhada de anexecto-
mia bilateral, TODOS OS LIVROS DIDATI-
COS MAIS RECENTES DA ESPECIALIDA-
DE e o MANUAL DE ATENCAO A MULHER
NO CLIMATERIO / MENOPAUSA DO MINIS-
TERIO DA SAUDE (2008) consideram ape-
nas a histerectomia total como medida tera-
péutica para as hiperplasias atipicas. Esta
nao € uma divergéncia na literatura!

CANCER DE ENDOMETRIO

Como mencionado anteriormente, o estadia-
mento cirurgico é terapéutico. O que vai va-
riar entre os estadios é se estd indicado trata-
mento adjuvante pos-operatorio ou ndo.
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@ TRATAMENTO ADJUVANTE P6s-OPERATORIO
DE ACORDO com O ESTADIAMENTO:

O tratamento poOs-operatorio € um fator comu-
mente abordado nas provas de residéncia médica.
Ele se baseia em fatores de prognostico determi-
nados por estadiamento cirtrgico € patologico.

Normalmente, as pacientes sao classificadas
em trés categorias de tratamento:

= Baixo risco: pacientes com baixa incidén-
cia de recorréncia e alta taxa de cura sem qual-
quer tratamento pos-operatorio.

®» Risco intermediario: pacientes com menor
taxa de cura cirtirgica, mas que podem ou ndo
ser beneficiadas pelo tratamento suplementar.

= Alto risco: pacientes com alta taxa de re-
corréncia e baixa taxa de sobrevida sem trata-
mento pos-operatorio.

As opcoes para o tratamento pos-operatorio das
pacientes incluem observacao, radioterapia do
fornice da vagina, radioterapia pelvica externa,
radioterapia de campo estendido (p€lvica e
para-aortica), radioterapia abdominal total,
progestogeénios ou quimioterapia sistémica.

E importante salientar que n&o ha um con-
senso quanto ao tratamento adjuvante por
estadios. Por esta razdo, a cobranca deste
assunto em uma prova de residéncia médica
podera abrir 0 precedente para recursos.

Apresentaremos aqui a informac&o mais en-
contrada nos livros didaticos, mas reiteramos
que nao € unanime.

@ ABORDAGEM CIRURGICA E_ @
RADIOTERAPIA:

A recomendacao baseada nos estadios ¢ a
seguinte:

=% Estadio I: A histerectomia com salpingo-
-ooforectomia bilateral ¢ o tratamento padrao
atualmente recomendado. A exploragao minu-
ciosa das cavidades abdominal e p€lvica, assim
como a palpacao das cadeias linfaticas retro-
peritoneais, € parte obrigatoria do procedimen-
to. Embora exigida para estadiamento comple-
to, o beneficio terapéutico da linfadenectomia
¢ controverso <&. A tendéncia atual é pres-
cindir da linfadenectomia em mulheres com
carcinoma endometrial em estadio inicial, re-
servando-a em casos muito selecionados.

A radioterapia adjuvante nao esta indicada na
presenca de doenga em estadio I de baixo risco
ou intermediario. Isso certamente incluiria to-
dos os tumores G1 sem envolvimento da sero-
sa ¢ G2 com menos de 50% de invasao mio-
metrial. Em mulheres de alto risco em que o
estadiamento cirtrgico pleno excluiu doenca
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extrauterina, a radioterapia apresenta beneficio
incerto, € muitos reservariam a radioterapia
para os casos de recidiva pélvica. Outros ad-
vogam a radioterapia adjuvante para casos de
altissimo risco, como tumores G3 com mais de
50% de invasdao miometrial. A braquiterapia
vaginal isolada para pacientes de alto risco com
linfonodos pélvicos negativos ¢ uma op¢ao
interessante a ser considerada.

>\ ATENGAO

-
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M7 CIRURGIA VIA LAPAROSCOPICA

f Tradicionalmente, a cirurgia para
o cancer endometrial é realizada por via lapa-
rotbmica. Entretanto, o uso seletivo da cirurgia
laparoscopica para o manejo de cancer gine-

coldgico tem sido progressivamente publicado.

Baseado em resultados recentemente publi-
cados, concluimos que a maioria das mulhe-
res com carcinoma endometrial em estadio
inicial pode ser tratada por videolaparoscopia,
com excelente prognostico cirurgico, menor
tempo de internacao hospitalar, recuperacao
mais precoce e melhora da qualidade de vida.

=» Estadio ll: A cirurgia pode ser utilizada
como tratamento primario para envolvimento
cervical diagnosticado clinicamente. A histe-
rectomia radical com linfadenectomia pélvica
bilateral e dissec¢ao para-aortica seletiva po-
derd ser realizada. Se esta abordagem for uti-
lizada, a Ressonancia Magnética (RM) pré-
-operatoria ¢ aconselhavel para assegurar a
ressecabilidade local. Estudos indicam exce-
lentes resultados desta intervencao, sem bene-
ficio da adicdo de radioterapia para pacientes
com linfonodos negativos.

Se a cirurgia nao for inicialmente vidvel, a ra-
dioterapia pé€lvica e a braquiterapia seguidas
por histerectomia com linfadenectomia seleti-
va dos linfonodos para-aorticos podem ser

empregadas. (@)

= Estadio lll: As pacientes com este estadia-
mento devem ter os linfonodos avaliados devido
ao alto risco de metastases. O objetivo da cirurgia
¢ a erradicacdo de toda doenca macroscopica,
sempre que for tecnicamente possivel. A radiote-
rapia de campo estendido ou terapia sistémica sao
sugeridas na presenca de metastases extrap€lvi-
cas, dependendo das condi¢des das pacientes.

=» Estadio IV: Pacientes com evidéncias de
metastases extrapélvicas sdo geralmente ma-
nejadas com quimioterapia sist€émica. Um en-
saio clinico randomizado comparou a radiote-
rapia abdominal total com esquema quimiote-
rapico composto por doxorrubicina-cisplatina
em mulheres com estadio I'V do cancer endo-
metrial tendo um maximo de 2 cm de doenca
residual pos-operatoria. A quimioterapia au-
mentou significativamente a sobrevida global
¢ livre da doenga, comparada com radioterapia
abdominal total. A radioterapia local pode ser
benéfica, particularmente em metastases cere-
brais e Osseas. A radioterapia pé¢lvica pode
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ocasionalmente auxiliar no controle local e
evitar sangramento ou complicagdes regionais.

@ QUIMIOTERAPIA:

E uma medida terapéutica empregada apenas
nos estadios mais avangados da doenca. Ela
certamente esta indicada no estddio IVB (me-
tastases extrapélvicas). Nos estadios [l e IVA,
os resultados sdo conflitantes.

@ HormMoNIOTERAPIA (TERAPIA COM
PROGESTERONA):

Antes de prosseguirmos, pedimos aten¢ao
a um detalhe: podemos empregar o trata-
mento hormonal com progesterona no ma-
nejo terapéutico do cancer como fazemos
nos casos de hiperplasia?

Mulheres com estadio IA grau 1 que desejam
preservar a fertilidade podem optar por nao
realizar o tratamento cirtrgico e utilizar terapia
progestinica. Entretanto, ressalta-se que estas
pacientes estdo sob elevado risco de recorrén-
cia. Portanto, ¢ recomendavel que estas mulhe-
res que optarem pelo tratamento clinico sejam
submetidas ao tratamento cirurgico classico
depois de atingir a prole desejada, mesmo nos
casos com demonstrada regressao.

SAIBA MAIS...

Sobre situacoes especiais

A conduta no diagnostico pos-histerectomia,
em pacientes clinicamente inoperaveis, no
diagnostico na mulher jovem, na citologia pe-
ritoneal positiva e o acompanhamento das
pacientes com cancer de endométrio se en-
contra resumida na se¢ao boénus de nosso site.

PROGNOSTICO

O prognostico esta relacionado diretamente ao
estadiamento cirurgico e presenca de invasao
linfovascular. Os subtipos nao endometrioides
se relacionam a pior prognostico.

A frequéncia de envolvimento linfonodal aumen-
ta com a indiferenciacdo € com a invasao mio-
metrial. Para tumores restritos ao endomeétrio, o
risco de metastase linfatica ¢ minimo (0 a 4%).

Os fatores prognosticos a serem considerados
no carcinoma do endométrio:

» Tipo histolégico;

» Diferenciacdo histologica;
» Estadiamento;

» Grau de invasdo miometrial;
» Citologia peritoneal;

P Presenca de metastases (linfaticas, anexiais,
vaginais ¢ a distancia);
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» Aumento da expressido do gene p53.

Vale lembrar que atipia nuclear notavel, ina-
propriada para grau arquitetural, aumenta o
grau de diferenciacao histologica do 1 ou do 2
em 1 grau. A sobrevida de 5 anos ap0s o trata-
mento € de 76% no estadio I, 59% no estadio
II, 29% no estadio III e 10% no estadio I'V.

SARCOMAS UTERINOS

Sao tumores mistos — elementos miillerianos e
mesenquimais — cuja variedade mesodérmica
maligna ¢ chamada de sarcoma. Originam-se do
estroma e do miométrio, possuem etiologia mui-
tas vezes mista, apresentando progressao biolo-
gica e clinica rapida e, portanto, prognéstico pior
do que os tumores originados do endométrio.

EPIDEMIOLOGIA

Os sarcomas uterinos representam 1% das neo-
plasias ginecologicas € 2 a 6% dos tumores
malignos do corpo uterino.

FATORES DE RISCO

Os principais fatores de risco sdo nuliparidade
¢ a obesidade. Baixa proporcao desses tumores
foi associada a historia prévia de exposi¢ao a
radioterapia e tamoxifeno.

Deve-se atentar para os leiomiomas de cresci-
mento rapido na pos-menopausa.

TIPOS HISTOLOGICOS

Os tipos histoldgicos mais frequentes sao os
tumores miillerianos mistos (carcinossarcoma,
sarcoma do estroma endometrial e adenossar-
coma) ¢ o lelomiossarcoma.

PARTICULARIDADES CLINICAS

Os sarcomas geralmente apresentam cresci-
mento rapido e agressivo, disseminacdo he-
matogénica e linfatica precoce e sdo altamen-
te recidivantes.

Sao classificados como de baixo e alto graus
de malignidade, o que determina o prognostico
associado ao estadiamento.
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ESTADIAMENTO

A Federacdo Internacional de Ginecologia ¢
Obstetricia (FIGO) propds um novo estadia-
mento para sarcomas uterinos.

Estadiamento Cirargico.

Estadio | Sarcoma confinado ao
corpo uterino.

A Menor que 5 cm.

1B Maior ou igual a 5 cm.

Estadio Il Sarcoma estende-se
para pelve.

A Envolvimento anexial.

1B Envolvimento extrauterino
da pelve.

Estadio Il Sarcoma estende-se
para abdome.

A Acomete um sitio abdomi-
nal.

B Acomete mais de um sitio
abdominal.

lHIC Metastase para linfonodos
pélvicos e para-aorticos.

Estadio IV Sarcoma acomete bexiga
e/ou reto e/ou metastase
a distancia.

VA Sarcoma acomete a bexi-
ga e/ou reto.

VB Metastase a distancia.

TRATAMENTO E FATORES
PROGNOSTICOS

A cirurgia € o tratamento mais efetivo. Pode ser
complementada pela radioterapia, apesar dos
resultados pobres, com altos indices de recidiva.

Em mais da metade dos casos de sarcoma ute-
rino, as recorréncias desenvolvem-se mesmo
quando a doenga ¢ aparentemente localizada
no momento do tratamento. Os locais mais
comuns sdao o abdome e o pulmao.

A sobrevida de cinco anos € de 33 a 50%. Os
fatores progndsticos mais importantes sao o
grau histologico e o estadiamento inicial.
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DIVERGENCIAS NA LITERATURA

@ A SEGUIR, APRESENTAREMOS ALGUMAS DAS DIVER-
GENCIAS ENCONTRADAS SOBRE AS HIPERPLASIAS ENDO-
METRIAIS E O CANCER DE CORPO UTERINO. ALGUMAS
DELAS JA FORAM EXPLORADAS NAS PROVAS DE RESIDEN-
CIA MEDICA. POR ESTE MOTIVO, NAS PROVAS DE GINE-
COLOGIA E OBSTETRICIA VALE SEMPRE A PENA CONFERIR
AS REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS DOS CONCURSOS QUE

VOCE IRA SE SUBMETER.

@ CoNDUTA RECOMENDADA NAS

Fiaue pe  HIPERPLASIAS ENDOMETRIAIS
OLHO !

O tratamento depende da idade da paciente,
do desejo de engravidar, do tipo histolégico e
da presenca ou auséncia de atipia citolégica.

Nas hiperplasias tipicas, as medicacbes de
escolha sugeridas para o tratamento das hi-
perplasias sao os progestagenos, de prefe-
réncia os derivados do C19 (noretindrona),
porque promovem maior atrofia sobre o endo-
métrio em comparacao com os derivados do
C21 (medroxiprogesterona), os quais teriam
acao semelhante a decidualizacao.

Na hiperplasia atipica, o melhor tratamento &
a histerectomia total (abdominal ou vaginal),
sempre com salpingectomia. A ooforectomia
pode ser ou nao realizada.

Nas hiperplasias tipicas, € mais tradicional
tratar as hiperplasias com os progestagénios,
que podem ser administrados pelas vias in-
tramuscular, oral ou localmente (sistema in-
trauterino de levonorgestrel). A via mais utili-
zada € a oral. Inicialmente, os progestdgenos
devem ser usados de forma continua por trés
a quatro meses, em doses variaveis de acor-
do com cada medicamento:

- acetato de medroxiprogesterona 20 a 30 mg/dia;
- acetato de megestrol 40 a 60 mg/dia;

- acetato de ciproterona 100 a 150 mg/dia;

- acetato de nomegestrol 20 a 30 mg/dia;

- acetato de noretisterona 20 a 30 mg/dia;

- SIU de levonorgestrel.

Apos o término do tratamento, esta indicada
a obtencao de nova amostra endometrial para
confirmar a regressao da hiperplasia. Durante
o tratamento, pode ocorrer sangramento in-
tercorrente. Nesta situacdo, deve-se acres-
centar 0,625 mg/dia de estrogénios conjuga-
dos, e depois ministrar os medicamentos por
10 a 14 dias, a partir do 14° ou 15° dia do ciclo
em doses menores:

- acetato de medroxiprogesterona 10 mg/dia;
- acetato de ciproterona 50 mg/dia;

- acetato de nomegestrol 10 mg/dia;

- acetato de noretisterona 10 mg/dia.

Na hiperplasia atipica, nao havendo necessi-
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dade do utero, o tratamento consiste na his-
terectomia. Portanto, pacientes na peri ou
pos-menopausa com hiperplasias atipicas sao
tratadas pela histerectomia.

A conduta nas hiperplasias pode ser assim
resumida:

- Hiperplasia simples sem atipia na transicao
menopausal — acetato de medroxiprogeste-
rona 20 mg/dia por 6 meses;

- Hiperplasia simples com atipia na transicao
menopausal — histerectomia;

- ApGs a menopausa — histerectomia, exceto
nos casos em que nao ha condigdes cirurgi-
cas, quando entao a opcao € o uso do aceta-
to de medroxiprogesterona em altas doses
200 mg IM a cada 2 meses, em um total de
trés doses. O acompanhamento devera ser
realizado em seis meses.

Este livro informa que se recomenda a histe-
rectomia nas mulheres com hiperplasia com-
plexa atipica que nao desejam mais engravidar.

Mais detalhes sobre o tratamento recomen-
dado nas hiperplasias encontram-se disponi-
veis no corpo do capitulo.

Estes livros ndo fazem mencao ao tratamento
das hiperplasias endometriais.

Este livro ndo faz mencao ao tratamento das
hiperplasias endometriais.

Este livro, diferentemente de sua edigio anterior,
separa a conduta de forma mais clara, de acor-
do com a faixa etaria e tipo de hiperplasia endo-
metrial. Nao utiliza mais os termos atipias leves
e moderadas.

Para as hiperplasias simples ou complexas
sem atipias, recomenda o tratamento medica-
mentoso com progestageno, com o objetivo
de controlar o sangramento anormal e preve-
nir a progressao para cancer.

Em pacientes portadoras de hiperplasias com
atipias, o tratamento de escolha € a histerec-
tomia. Alternativas a esse tratamento podem
ser oferecidas as pacientes que desejam ge-
rar ou sem condigdes clinicas para a cirurgia.

OBS. 1: PERCEBA QUE TODAS AS FONTES BIBLI-
OGRAFICAS ACIMA CONSIDERAM A HISTERECTOMIA
TOTAL COMO TRATAMENTO PADRAO PARA AS HIPER-
PLASIAS ATIPICAS.

OBS. 2: ESTA NAO E UMA DIVERGENCIA DA LITERA-
TURA! FIQUE ATENTO A POSSIVEIS RECURSOS NAS
QUESTOES DE RESIDENCIA MEDICA.
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Em RELACAO A ESPESSURA

Fioue oe  ENDOMETRIAL NORMAL

OLHO !

Um bom ponto de corte na USGTV para mu-
Iheres com sangramento vaginal na pos-me-
nopausa € a espessura endometrial menor
que 4 mm, que representa sensibilidade de
96 a 98% e especificidade de 36 a 38% para
neoplasia endometrial. Se usuarias de repo-
sicao hormonal, o ponto de corte € de 8 mm.

Este livro informa que mulheres com sangra-
mento genital, ou seja, sintomaticas devem
realizar uma ultrassonografia transvaginal para
medida da espessura do eco endometrial. O
ponto de corte adotado por esta referéncia &
de 5 mm como medida considerada limitrofe
de normalidade em mulheres com sangramen-
to, sem uso de hormdnios. Acima de 5 mm,
deve-se proceder a investigacao histopatoldgi-
ca do endométrio. O padrao-ouro no estudo
endometrial € a histeroscopia com biopsia.

Este manual informa que a ultrassonografia
pélvica transvaginal € um método de rastrea-
mento de patologia endometrial, que fornece
informacdes referentes ao volume do utero,
espessura e caracteristicas do endométrio. O
exame deve ser sempre realizado imediata-
mente apos o término do sangramento, seja
menstrual ou provocado (apos o teste da pro-
gesterona) para visualizacido da camada basal
do endométrio, possibilitando o diagndstico
de possiveis alteragdes, sem o efeito prolife-
rativo induzido pelos hormdénios, aumentando
assim sua acuracia.

Nestas condicdes e em mulheres apés a
menopausa sem terapia hormonal e com a
espessura endometrial a partir de 5 mili-
metros devera ser investigado. Em outras
palavras, um endomeétrio menor ou igual a 4
mm em mulheres apds a menopausa sem
terapia hormonal dispensa investigacoes.

Este livro informa que uma espessura do en-
dométrio maior que 4 mm, uma massa en-
dometrial polipoide ou uma colecao de li-
quido no utero exigem avaliagdo adicional.

Ele informa, ainda, que embora a maioria dos
estudos concorde que a espessura endometrial
igual ou menor que 5 mm em mulheres na pos-
-menopausa € compativel com atrofia, sdo ne-
cessarios mais dados antes que os achados da
ultrassonografia possam ser considerados su-
ficientes para eliminar a necessidade de bidpsia
de endométrio em pacientes sintomaticas.

Este livro informa que muitos estudos clinicos
suportam a ideia de que a espessura endo-
metrial determinada na ultrassonografia trans-
vaginal abaixo de 5 mm pode ajudar a excluir
malignidade e pacientes com sangramento

CaPiTuLO 2 - LESOES PRECURSORAS E CANCER DO CorpPo Do UTERO

uterino anormal. Ele informa, ainda, que o ris-
co de cancer de endométrio € menor que 1%
na presenca de espessura endometrial abaixo
de 5 mm e pode ser 20% acima desse ponto
de corte. No entanto, ele adverte que alguns
autores recomendam a biopsia endometrial em
toda mulher assintomatica com espessura aci-
ma de 11 mm na ultrassonografia endometrial.

Ele conclui que ndo ha consenso em relagao
ao ponto de corte ideal para exclusao de ma-
lignidade em mulheres sintomaticas. Portanto,
a ultrassonografia n&do deve excluir a neces-
sidade de estudo histopatolégico do endomé-
trio devido a possibilidade de perda de 4% dos
casos de cancer.

Este livro cita que o risco de neoplasia endo-
metrial € menor que 1% na presenca de es-
pessura endometrial abaixo de 5 mm.

Este livro cita que medidas menores ou iguais
a 5 mm estao associadas a baixo risco para
patologia endometrial, incluindo o carcinoma.
Varios estudos mostram um valor preditivo
negativo de 100% para o diagnostico de hiper-
plasia ou cancer endometrial com espessura
total menor que 5 mm.

OBS. 1: PERCEBA QUE VARIOS LIVROS DIDATICOS
AINDA CONSIDERAM 5 MM O PONTO DE CORTE PARA
AVALIACAO DA ESPESSURA ENDOMETRIAL. ENTAO,
NAO TEM JEITO: FIQUE ATENTO AS REFERENCIAS DOS
CONCURSOS QUE VOCE IRA SE SUBMETER!

OBS. 2: NESTE CASO, O MAIS IMPORTANTE PARECE
SER A INFORMAGAO DE QUE QUANTO MAIOR A
ESPESSURA, MAIOR O RISCO DE NEOPLASIA MALIGNA.

@ Em RELAGAO A

FiQuE DE LINFADENECTOMIA
OLHO !

Ainda nao existe consenso na literatura quan-
to a necessidade de linfadenectomia rotineira,
sua extensao e tipos de linfonodos que devem
ser retirados.

Esse livro informa que o American College of
Obstetricians and Gynecologistis recomenda
estadiamento cirurgico completo com linfade-
nectomia peélvica e para-adrtica para todas as
pacientes com cancer de endométrio. Mas, ao
mesmo tempo, informa que o estadiamento
linfonodal em todos os casos de cancer de
endomeétrio é controverso. Por fim, conclui que,
no minimo, quaisquer linfonodos pélvicos ou
para-aorticos suspeitos devem ser retirados.

Esse livro recomenda para a maioria das mu-
Iheres histerectomia total abdominal, anexec-
tomia bilateral, linfadenectomia pélvica e para-
-aortica e coleta de lavado peritoneal.
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Este livro informa recomenda a cirurgia com-
pleta (histerectomia total abdominal, anexec-
tomia bilateral, linfadenectomia pélvica e pa-
ra-aortica e coleta de lavado peritoneal) em
todos os casos de estadiamento cirurgico do
cancer de endométrio. Portanto, esta fonte
inclui a linfadenectomia pélvica e para-aortica.

A abordagem cirurgica consiste de lavado pe-
ritoneal, da histerectomia total abdominal, ex-
trafascial, salpingo-ooforectomia bilateral, lin-
fadenectomia para-adrtica e pélvica seletiva e
omentectomia. Realiza-se o inventario da ca-
vidade abdominal e linfonodos retroperitoneais.
Cirurgias mais extensas sdo recomendadas
para os casos de tumores que invadem o colo
do utero, entretanto, € mais frequente o uso da
combinagcao de histerectomia extrafascial e
radioterapia pélvica externa.

Este livro informa que o procedimento cirurgico
deve abranger coleta de liquido peritoneal para
avaliagao citoldgica, exploragao do abdome e
da pelve ou excisao de qualquer lesao extrau-
terina sugestiva de cancer metastatico, histerec-
tomia extrafascial e salpingo-ooforectomia bila-
teral. Linfonodos pélvicos e para-aorticos sus-
peitos devem ser removidos para exame pato-
l6gico. Linfonodos retroperitoneais clinicamente
negativos devem ser biopsiados em todas as
pacientes com um ou mais fatores de risco:

Indicagoes de Dissecgao Seletiva
de Linfonodos Pélvicos e Para-
-Adrticos no Cancer de
Endométrio

Histologia tumoral de células claras, seroso,
escamoso ou endometrioide de grau 2-3.

Invasdo de mais da metade do endométrio.
Extensao istmocervical.

Tumor maior que 2 cm.

Doenca extrauterina.

Este livro informa que o procedimento cirurgi-
co deve abranger coleta de liquido peritoneal
para avaliagao citologica, exploragao do ab-
dome e da pelve ou excisao de qualquer lesao
extrauterina sugestiva de cancer metastatico,
histerectomia extrafascial e salpingo-ooforec-
tomia bilateral. Ele recomenda a linfadenec-
tomia pélvica e para-aodrtica seletiva e biopsia
das goteiras parietocolicas apenas para os
tumores G2 ou G3, com infiltracido de metade
ou mais do miométrio, propagagao para en-
doceérvice ou anexos e tipo histologico de pior
progndstico (carcinoma adenoescamosos de
células claras ou seroso papilifero).

Este livro recomenda a linfadenectomia pélvi-
ca sistematica e para-aortica seletiva apenas
nos estadios IA e IB de alto grau (G3) e IC. A
linfadenectomia para-adrtica rotineira estaria
indicada no estadio |IB em diante.

CaPiTuLO 2 - LESOES PRECURSORAS E CANCER DO CorpPo Do UTERO

Este autor preconiza a linfadenectomia pélvi-
ca de forma sistematica, com excec¢ao para
os tumores G1 restritos ao endomeétrio, quan-
do, segundo o autor, a chance de metastase
linfonodal é nula. A linfadenectomia para-aor-
tica é realizada em casos seletivos.

A FIGO recomenda bidpsia de qualquer linfo-
nodo intraperitoneal ou retroperitoneal suspei-
to e amostragem de linfonodos retroperito-
neais. Entretanto, o tipo e extensao da dissec-
cao linfonodal ainda nao foram determinados.

AACOG recomenda a linfadenectomia pélvica
em todas as pacientes com diagnostico de
cancer de endomeétrio.

Este livro cita que a linfadenectomia pélvica
deve ser realizada em todos os casos, exceto
nos casos de tumores pouco agressivos (en-
dometrioide) e bem diferenciados. Também n&o
é realizada em pacientes com mais de 60 anos.

OBS. 1: FIQUE ATENTO AS REFERENCIAS DOS
CONCURSOS QUE VOCE IRA SE SUBMETER!

@ Em ReELaAcAo A OMENTECTOMIA

FiQuE DE
OLHO !
A omentectomia também & motivo de contro-
vérsia na literatura.

Este livro informa e recomenda a cirurgia com-
pleta em todos os casos de estadiamento ci-
rurgico do cancer de endometrio que nao inclui
a omentectomia infracélica.

Este livro informa e recomenda a cirurgia com-
pleta em todos os casos de estadiamento ci-
rurgico do cancer de endometrio que n&o inclui
a omentectomia infracélica.

A abordagem cirurgica inclui a omentectomia
em todos os casos.

A edicao de 2012 recomenda a omentectomia
nos canceres nao endometrioides e nos es-
tadios Ill e IV.

Este livro informa que a omentectomia esta
indicada nos subtipos histoldgicos seroso-pa-
pilar e de células claras.

Este livro cita que a omentectomia deve ser
incluida em casos de adenocarcinoma seroso
papilifero e de células claras.
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CaPiTuLO 2 - LESOES PRECURSORAS E CANCER DO CorpPo Do UTERO

RoTiNAs EM GINECOLOGIA (2011): 2. Ginecologia Ambulatorial Baseada em
Este livro preconiza que a omentectomia € Evidéncias Cientificas, Coopmed, 32 edicéo,
parte fundamental do estadiamento cirurgico. 2016.
3. Te Linde — Atlas de Cirurgia Ginecologica. 12
ed., Revinter, 2016.
4. Terapéutica Clinica em Ginecologia (HC —
@ Em ReELACAO A FMUSP).12 ed., Manole, 2015.
Fiaue b RADIOTERAPIA 5. Rotinas em Ginecologia (FMRP — USP). 12
S | ed., Atheneu, 2015.
ManNUAL PARA Concursos | TEGO 6. Williams Gynecology. 3" edition. McGraw-Hill
pA SOGIMIG (2012): Education.
: . 1 7. Ginecologia. 1?2 ed., Editora da UFF, 2014.
Este livro recomenda que nos estadios IA 8. Berek & Novak’s Gynecology. 15% ed.,
G3, 1B G3 e IC G1, G2 e G3 o tratamento Lippincott Williams & Wilkins, 2012.
mclqa = hlstefrec.tomla et oc.)fore:ct_omla. = 9. Crispietal. Tratado de Endoscopia Ginecoldgica
salpingectomia, linfadenectomia pélvica sis- _ Cirurgia Minimamente Invasiva. 32 ed.
tematica e para-aodrtica seletiva. Se o estudo Revinter, 2012.
histopatolégico pos-operatorio revelar com- 10, Manual de Ginecologia e Obstetricia da
prometimento linfonodal ou outro fator prog- SOGIMIG, 2012.
nostico relevante, estao indicadas a radiote- 11. Ginecologia Ambulatorial Baseada em
rapia adjuvante, externa e braquiterapia. Evidéncias Cientificas — IMIP, Medbook, 12
edicdo, 2011.
RotiNas Em GINECoLOGIA (2011): 12. Freitas F. Menke CH, Rivoire WA, Passos EP,
Este livro recomenda a braquiterapia de cu- Rotinas em Ginecologia. 62 ed., Artmed, 2011.
pula vaginal nos estadios IA G3 e IB G2. As
do grupo IB G3 e IC devem ser submetidas
a radioterapia pélvica e braquiterapia.
SiTES
OBS. 1: SUGERIMOS QUE VOCE MEMORIZE O TRATA-
MENTO ADJUVANTE POS-OPERATORIO RECOMENDADO 1. [nstituto Nacional do Céncer (INCA): http://
PELO TRATADO DE GINECOLOGIA — Novak & Be- www1.inca.gov.br/estimativa/2016/
REK, 2012, DISPONIBILIZADO EM NOSSO CAPITULO. 2. Manual de Atencao a Mulher no Climatério —

Ministério da Saude (2008): http:.//bvsms.
saude. gov.br/bvs/publicacoes/manual

atencao_mulher _climaterio.pdf
3.  American Society of Clinical Oncology: www.
plwc.org/portal/site/PLWC
National Cancer Institute: www.cancer.qov ;
www.cancer.qov/clinical_trials/

SUGESTOES BIBLIOGRAFICAS:

Livros DibATicos
1. Ginecologia e Obstetricia — Febrasgo para o 4.
medico residente. 12 ed., Manole, 2016.
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NEOPLASIA INTRAEPITELIAL VULVAR

— Saber o que é neoplasia in-
traepitelial vulvar.

— Conhecer as classificagdes da NIV.

— Reconhecer os fatores de risco para a ocor-
réncia da NIV.

— Distinguir os principais diagnosticos dife-
renciais da NIV.

— Estabelecer as condutas terapéuticas

possiveis na abordagem das malignida-
des vulvares.

CONCEITOS FUNDAMENTAIS

O termo Neoplasia Intraepitelial Vulvar (NIV)
inclui todas as lesdes pré-malignas escamosas e
nao escamosas da vulva. A simplicidade deste
termo apresenta a vantagem de identificar cla-
ramente as lesdes com risco real de progressao
para o cancer. Por outro lado, afec¢des vulvares
com diferencas bioldgicas no potencial oncogé-
nico e, por conseguinte, no manejo clinico, estao
agrupadas em uma mesma nomenclatura.

CARCINOGENESE VULVAR

A NIV escamosa consiste na lesdo precursora
do cancer escamoso da vulva. Fundamentadas
na presenga ou auséncia do HPV duas vias com
diferencas epidemiologicas, clinicas, histolo-
gicas e moleculares tém sido admitidas para
explicar a carcinogénese vulvar. De um lado,
existem os tumores HPV positivos. Por outro
lado, ha os tumores que ndo estdo associados
a infecc¢ao induzida por HPV e ao comporta-
mento sexual. Portanto, identificam-se dois
tipos de cancer escamoso de vulva:

@ CARCINOMA Escamoso QUERATINIZADO —
Tumores HPV INDuzIDOs: acometem pacientes
jovens e estdo intrinsecamente relacionados
com atividade sexual, tabagismo e multicentri-
cidade de lesoes;

@ CARcINOMA Escamoso NA0 QUERATINIZADO
— Tumores HPV NAo INDuziDos: incidem em
pacientes mais 1dosas, ndo estdo associados a
infec¢do induzida por HPV, nem ao comporta-
mento sexual. Com frequéncia, estes tumores
se associam as dermatoses vulvares, como o
liquen escleroso € o liquen plano, especialmen-
te em areas de hiperplasia epitelial.

CLASSIFICACOES

Em linhas gerais, as classificacdes para as
doencas da vulva tém o objetivo de facilitar o
diagnostico, o estudo das doengas e, principal-
mente, permitir uma abordagem homogénea
por parte de todos os especialistas da area.

Varias alteracoes ocorreram ao longo dos anos.
Este topico se propoe a discorrer sobre estas
modificacdes que resultaram na classificagao
atualmente empregada.

Fique atento a eventuais atualizacées em
nosso site!

CLASSIFICAGOES PASSADAS

At¢ pouco tempo, as NIVs escamosas subdivi-
diam-se em NIV 1, 2, 3 de acordo com a espes-
sura do epitélio acometida. A NIV 1 correspon-
dia ao acometimento de apenas um ter¢o da
distancia entre a membrana basal e a superficie
do epitélio. Quando dois ter¢os eram atingidos,
denominava-se NIV 2. E na NIV 3, toda a es-
pessura do epitélio estava comprometida.

Posteriormente, com base em diferencas histo-
patologicas, a NIV 3 foi, entdo, subdividida em
indiferenciada (HPV induzida) e diferenciada
(liquen induzida). As caracteristicas que as
diferenciam estdo resumidas na Tabela 1.

SusbIvisAo DA NIV 3 em NIV DIFERENCIADA
E NIV INDIFERENCIADA

A NIV indiferenciada pode se apresentar
como uma lesao levemente elevada, demar-
cada, uni ou multifocal, nas cores preta,
branca, cinza, vermelha ou marrom, depen-
dendo da raca da idade e das caracteristicas
da pele da paciente.

A NIV diferenciada tende a ser unifocal em
pacientes idosas, em alguns casos, se de-
senvolve sobre um substrato de liquen es-
cleroso. A lesdo pode ser uma ulcera, papu-
la verrucosa ou placa hiperceratotica.

O diagnéstico é histopatoldgico de ambos os
tipos de NIV.

CLASSIFICAGAO ATUAL

Em uma nova tentativa de simplificar e unifor-
mizar a nomenclatura das lesoes intraepiteliais
neoplasicas escamosas da vulva, a International
Society Study Vulvo-Vaginal Disease (ISSVD)
formulou uma nova classificacdo da neoplasia
intraepitelial vulvar. A principio, dois fatores
motivaram esta mudanca:

1°) Ndo ha evidéncia de que o espectro morfo-
logico da NIV 1, 2 e 3 reflita um continuum
bioldgico;

2°) Nao ha evidéncia de que a historia natural
da NIV seja semelhante a da NIC.

O termo NIV 1 fo1 eliminado e passou a equi-
valer a infec¢ao causada por HPV, sendo a
tradu¢do do condiloma plano no epitélio vulvar,

70
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CarituLo 3A - NEeopLASIA INTRAEPITELIAL VULVAR

NIV Indiferenciada

Associagcao com NIC/NIVA.
Contracepcao oral e fumo.

ASSOCIACAO COM Em até 19% dos casos.

DOENCA INVASIVA

MuTacAo P53w Frequentemente negativa.

REcIDIVA Elevada recidiva (25%).

INCIDENCIA Frequente (incidéncia de 90%). Pouco frequente (incidéncia de 2 a 10%).
IDADE ldade jovem. Idade avancada (média de 67 anos).
APRESENTAGAO Macula e papiloma. Placas brancas acinzentadas.
LocALizacAo Areas sem pelos. Areas pilosas.
EvoLucAo Surgimento rapido. Surgimento lento.

Carater estacionario. Progresséao para invaséo.
DisTRIBUIGAO Bilateral (ambos os lados da vulva). Unilateral.

Multifocal. Unifocal.
AssocCIAGAO Historia de infeccao por HPV. Associagao com liquen ou hiperplasia

HPV 16, 31, 33 (em 90% DNA 16).

NIV Diferenciada

eScamosa.

Fortemente associada com doencga in-
vasiva.

Frequentemente positiva.

Aproximadamente 15% na doencga
unifocal.

representando, simplesmente, uma infec¢do
transitoria por HPV. E a NIV 3, refere-se a le-
sdo com grande potencial invasor.

A classificacao empregada atualmente ¢: NIV
tipo usual e NIV tipo diferenciada.

NIV Tiro UsuAL

O termo “tipo usual” deve-se a facilidade com
que essas lesdes sdao reconhecidas macrosco-
picamente, pois sdo as mais frequentemente
observadas. Ela inclui as antigas NIV 2 e NIV
3, cujos termos clinicos antigos eram: doenca
de Bowen e papulose Bowenoide. Ja os termos
histologicos eram: displasia e carcinoma in situ.
Estas lesOes estdo associadas aos HPV onco-
génicos, principalmente o HPV 16. No entanto,
possuem menor probabilidade de progressao
para o carcinoma escamoso de vulva, quando
comparada a NIV tipo diferenciada.

Histologicamente, sao subdivididas em:

@ NIV Verrucoide (condilomatosa): incide em
mulheres jovens com lesdes de aspecto verru-
coso ¢ multifocal;

@ NIV Basaloide: ¢ comum em mulheres mais
velhas com lesOes unicas € bem delimitadas;
@ NIV Mista (verrucoide e basaloide).

NIV basaloide tem capacidade
de evoluw para o cancer de vulva, mas a
primeira encontra-se menos envolvida nos
casos de invasao.

NIV Tiro DIFERENCIADA

O termo “diferenciada” refere-se ao aspecto
histologico da lesdo que exibe atipia apenas na
camada basal de um epitélio com diferenciagdo

mantida. Apesar da denominacao “diferencia-
da”, este tipo de NIV possui maior potencial
oncogénico. Além disso, € rara e observada no
tecido adjacente ao carcinoma escamoso de
vulva associado ao liquen escleroso.

Nao se associa a infeccao por HPV e incide em
pacientes mais jovens.

DIAGNOSTICO

ANAMNESE

Os sintomas da NIV sdo inespecificos.

Aproximadamente 20% das pacientes sao as-
sintomaticas. A doenca ¢, entao, descoberta no
curso de um exame ginecologico rotineiro.

O sintoma mais comum ¢ o prurido, seguido

de queimacao, irregularidades ou mancha na
superficie vulvar e dispareunia.

ExamME Fisico

O exame mais importante no diagnostico da
NIV ¢ inspec¢ao vulvar.

A NIV ndo apresenta uma aparéncia macros-
copicamente uniforme. Pelo contrario, a lesdao
apresenta uma grande variedade de aspectos,
considerando o niimero, a localizacao, a exten-
sdo ¢ a coloracao.

A NIV do tipo usual pode se apresentar como
papulas, maculas, coalescentes ou individuais,
simples ou multiplas, de aspecto hiperpigmenta-
do (escuro), liquenificado e hiperceratdtico (bran-
ca), eczematoide e descamativo (r6seo) ou eritro-
plasico (vermelho), dependendo de sua localiza-
¢do (mucosa ou superficie cutanea). Também
podem ser observadas lesdes de aspecto verruco-
so e de papulas mescladas de cinza e branco,
assemelhando-se ao condiloma acuminado.
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ExamEs COMPLEMENTARES

VULVOSCOPIA

Consiste no exame colposcopico da vulva apos
aplicacdo de acido acético a 5%. Nao tem gran-
de importancia para o diagnostico da NIV, ja que
quase todos os casos podem ser diagnosticados
com a visdo desarmada. Um estudo desenvolvi-
do em 1997, concluiu que a coloragdo aceto-
branca da mucosa vulvar regular ¢ comum em
mulheres sadias, sem enfermidade vulvar e que
a vulvoscopia ndo pode ser usada como um tes-
te definitivo para o diagnostico da NIV.

ATENCAO

7 EXPLORAGAO VULVOSCOPICA SU-
BENTENDE DUAS GRANDES VERDA-
DES ABSOLUTAS QUE DEVEM SER RESPEITADAS,
A SABER:

» Nao existe correlagao vulvoscopia-histologia;
« Somente a bidpsia pode gerar o diagnostico.

ATENCAO

- VULVOSCOPIA NAO FAZ PARTE DA
COLPOSCOPIA

A vulvoscopia, no SENTIDO ESTRITO da
palavra, nao faz parte da colposcopia.

A colposcopia é olhar através/dentro da vagina.

Mas cabe aqui salientar que a exploracao
vulvar € o prolongamento I6gico e mesmo
indispensavel do exame cervicovaginal em
afeccéao viral causada por HPV.

CoLPOSCOPIA

O exame colposcopico deve estender-se ao colo
uterino € vagina.

TeSTE DE COLLINS

Consiste na aplicacao de azul de toluidina sobre
a vulva com posterior aplicacao do acido acético
a 5%. Os locais em que ocorrer a fixagao do azul,
serdo os indicados para realizagdo de bidpsias.
Pelo fato de poder apresentar falso-positivos e/
ou falso-negativos, o método estd caindo em de-
suso. Areas impregnadas pelo azul de toluidina
podem corresponder apenas a escoriagoes (falso-
-positivo), enquanto areas hiperqueratoticas, que
nao se coram, podem conter NIV (falso-negativo).

BiopsiA VULVAR

E 0 exame definitivo para o diagnostico da NIV.

Como a aparéncia clinica da NIV € muito variavel,
¢ imperativo biopsiar todas as lesdes suspeitas,
para que seja feito o diagndstico precoce da lesao
intraepitelial e, principalmente, da invasao inicial.

CarituLo 3A - NEeopLASIA INTRAEPITELIAL VULVAR

A biopsia pode ser unica ou multipla depen-
dendo da extensdo da doenca e de suas carac-
teristicas. Pode-se utilizar um punch, bisturi a
frio ou alga por cirurgia de alta frequéncia.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

O diagnéstico diferencial € realizado com:

MICROPAPILAS FISIOLOGICAS: este achado ¢
muito comum ¢ frequentemente visualizado
na face interna dos pequenos labios € no in-
troito vaginal. E visto, também, em mulheres
virgens. Deve-se tomar cuidado ao examinar
¢ diagnosticar esta entidade para que nao se-
jam utilizadas substancias causticas de forma
indevida, levando a vulvodinia;

ConbiLOMAS: podem atingir grandes dimen-
sOes, porém estao normalmente relacionados
aos tipos de HPV de baixo risco;

CERATOSE SEBORREICA;

CARCINOMA BASOCELULAR,

NEvos.

TRATAMENTO

OBJETIVOS

O tratamento tem os seguintes objetivos:

Controlar os sintomas € prevenir a progressao
para o carcinoma invasor;

Empregar os métodos mais conservadores pos-
siveis, considerando a idade da paciente, loca-
lizagdo, extensao e multifocalidade das lesoes.

EscoLHA Do Tipo

Assim, a escolha do tipo de tratamento deve
levar em consideragdo os seguintes fatores:
Facilidade técnica;
Baixa morbidade;
Baixo custo;
Resultados satisfatorios em longo prazo;
Minimizar distor¢des anatomicas e funcionais,
principalmente em pacientes mais jovens.

MoDALIDADES TERAPEUTICAS

TRATAMENTOS CIRURGICOS

@ ExcisAo AmMPLA DA LESAO (EXCISAO LOCAL
OU VULVECTOMIA PARCIAL SUPERFICIAL):

A excisao ampla com margem de seguranca de
pelo menos 1 cm € o tratamento padrao da NIV.
Essa abordagem oferece resultado estético sa-
tisfatorio e a possibilidade de estudo histopa-
tologico. A dimensdo da excisdo cirturgica de-
pendera da idade da paciente, do nimero, da
extensao ¢ da localizacao das lesoes.
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Em alguns casos, quando as lesdes sao muito
extensas, a vulvectomia simples esta indicada.

Outro aspecto importante, principalmente
nas pacientes jovens, ¢ a conservac¢do do
clitéoris, mesmo quando forem realizados
procedimentos maiores.

A enxertia ou a rotacdo de retalhos cutaneos
devem ser empregados em caso de necessidade
para diminuir a taxa de deiscéncia e melhorar
o efeito estético.

(

Ak

A excisdo ampla a frio € o tratamento cirurgico
preferencial, pois permite a avaliagao micros-
copica e das margens. A grande limitagao des-
te procedimento terapéutico consiste na pos-
sivel ocorréncia de deformidades estéticas.

VANTAGEM DO TRATAMENTO
NAo DESTRUTIVO

A grande vantagem do tratamento nao destru-
tivo € permitir avaliacao histopatoldgica precisa,
com analise dos apéndices cutaneos nas le-
sOes em areas pilosas, diagnosticar o carcino-
ma superficialmente invasor, além da possibi-
lidade da avaliagao microscopica de multiplas
lesdes. Deve-se atentar, de forma especial, a
reparacao estética neste tipo de cirurgia.

O tratamento pelo laser pode ser feito sob a
forma de excisdo ou vaporizagao.

@ REesseccAo com LASER ou ALGA DIATERMICA:

Sao técnicas ambulatoriais que podem preser-
var a estrutura anatomica e funcao sem inter-
ferir no resultado.

A alca diatérmica apresenta limitacdo quanto
a extensao da doenca.

@ VAPORIZAGAO POR LASER:

E eficaz em pequenas e multiplas lesdes loca-
lizadas em mucosa ou pele glabra (pele espes-
sa ¢ sem pelos). No entanto, como ¢ um me-
todo destrutivo, nao fornece amostra de teci-
do para exame histopatologico. Portanto, as
biopsias prévias deverao ser multiplas para
afastar invasao oculta.

CarituLo 3A - NEeopLASIA INTRAEPITELIAL VULVAR

TRATAMENTOS TOPICOS

@ Imiquimobp CREME A 5% (ALDARA®):

Como se trata de um tratamento topico, esta
indicada a realizacao de mais de uma biopsia
para afastar invasdo, principalmente em pacien-
tes mais 1dosas.

E um modulador da imunidade mediada por
c¢lulas com a propriedade de aumentar os ni-
veis locais de interferons e interleucinas.

E uma boa alternativa terapéutica conservado-
ra na NIV tipo usual, principalmente em pa-
cientes jovens, com lesoes pequenas e multiplas
e de localizacao de dificil abordagem cirtrgica,
como o0s pequenos labios e o clitdris.

E aplicado em dias alternados, trés vezes por
semana, por at¢ 16 semanas. Existem relatos de
boa tolerancia e aderéncia ao tratamento. Tam-
bém foram descritos discretos efeitos colaterais
locais (eritema, prurido ¢ descamacao vulvar)
decorrentes da propria agdo da droga. Nao foram
relatados efeitos colaterais sist€micos.

SEGUIMENTO

ApOs a realizacdo do tratamento especifico e
confirmagdo histopatologica, a paciente deve-
ra ser examinada semestralmente em busca de
novas lesoes suspeitas de NIV, ja que a recor-
réncia de lesOes intraepiteliais € fato esperado.
Entretanto, cabe aqui destacar que o intervalo
para a recorréncia da doenga ¢ varidvel.

PROGNOSTICO

A taxa de progressao da NIV para carcinoma
invasor em pacientes nao tratadas ¢ extrema-
mente alta, variando de 87 a 100%. Ja em pa-
cientes tratadas varia de 2 a 10%.

As taxas de recorréncia variam de 20 a 26%.

Parece que alguns fatores estdo envolvidos nas
recorréncias ou na progressao, tais como pre-
senca do HPV, carater multifocal ¢ multicén-
trico das lesoes, grande variedade de modali-
dades terap€uticas, comprometimento de mar-
gens cirurgicas e de anexos da pele.

Os estudos de biologia molecular demons-
tram que as alteracdes genéticas e epigené-
ticas (modificacdes do genoma durante a
divisdo celular, que ndo envolve uma mudan-
ca na sequéncia de DNA) que ocorrem du-
rante o processo de carcinogénese vulvar,
associadas ou nao a infeccdo induzida por
HPYV, seriam pré-requisitos para o desenvol-
vimento do cancer de vulva. A literatura
apesar de escassa revela que mutagdo no gene
pS3 possul intima relagdo nos casos de reci-
diva e progressao da NIV.
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CANCER DE VULVA

> PonTos PRINCIPAIS:

— Conhecer os principais fatores
de risco para o cancer de vulva.

— Conhecer a apresentacéo clinica sugestiva
desta neoplasia maligna.

— Conhecer os principais métodos diagnésticos.

— Saber o estadiamento e os principais tipos
histologicos do cancer de vulva.

— Conhecer as vias de disseminacao da doenca.

— Conhecer as condutas terapéuticas possiveis
na abordagem das malignidades vulvares.

— Saber as principais complicacdes dos pro-
cedimentos terapéuticos.

— Saber o progndstico e taxas de recidiva da
afeccao.

— Conhecer o seguimento necessario para as
pacientes acometidas por esta enfermidade.

RELEVANCIA CLINICA

O cancer de vulva representa 3 a 5% das neo-
plasias genitais femininas. Em outras palavras,
dessas neoplasias € o quarto mais prevalente.

E uma doenca tipica de mulheres idosas, com
pico de incidéncia na 7* e 8* década de vida. No
entanto, nos ultimos anos, houve um aumento
de sua incidéncia em virtude, provavelmente,
de um aumento da expectativa de vida da popu-
lagdao feminina e do aumento da prevaléncia de
infec¢ao pelo HPV. Consequentemente, cons-
tatou-se uma incidéncia crescente em mulheres
mais jovens, ainda na fase reprodutiva.

ESTRATEGIA DIAGNOSTICA

ANAMNESE

O prurido vulvar, normalmente de longa evolu-
¢ao, € a queixa mais comum, € esta presente em
aproximadamente 70% dos casos. Pode decorrer
do proprio tumor ou de lesdes distroficas asso-
ciadas. Pelo fato do prurido aparecer, pelo menos
nas fases iniciais, como sintoma unico € ser
queixa bastante comum, ¢ muitas vezes pouco
valorizado pela paciente e pelo médico, que
recorrem a tratamentos paliativos empiricos,
contribuindo para retardo no diagnostico. Alias,
uma vez que a doenga tem grande incidéncia em
mulheres idosas, nao € raro que, por pudor, até
queixas mais graves sejam menosprezadas e
escondidas e, por conseguinte, seja postergada
a consulta médica e o diagnostico.

A dor, sintomas irritativos € urinarios, como
ardéncia e frequéncia, podem estar presentes
mesmo em fases iniciais. Em estados mais
avancados, ha relato de massa tumoral, ulcera-
¢do e sangramento.

Os sintomas mais comuns sao prurido, lesao
nodular visivel ou palpavel, dor, sangramen-
to, ulceragao, disuria e corrimento vaginal.
Cabe aqui lembrar que as lesbes vulvares
descobertas durante o exame fisico devem
ser biopsiadas (no centro da lesdo) para ex-
cluir neoplasia.

Durante a historia clinica, devem ser investi-
gados fatores de risco para o cancer de vulva,
a saber:

@ INFECCOES GRANULOMATOSAS VENEREAS: de
acordo com algumas fontes bibliograficas, o
linfogranuloma venéreo ¢ a infec¢ao granulo-
matosa venérea mais frequentemente relacio-
nada com o cancer de vulva.

@ INFECGAO PELO PapPiLomAvirRus (HPV): a
infec¢do pelo HPV também tem sido observa-
da em lesdes pré-invasivas e invasivas da vul-
va, assim como nas neoplasias de todo trato
genital inferior, com destaque para os subtipos
16, 18, 31, 33, 35. Vale aqui lembrar que em
muitos casos coexistem as infec¢des granulo-
matosas e o condiloma genital.

@ Baixo NivEL SoclioEcoNomIcO.

@ PROMISCUIDADE SEXUAL.

@ TABAGISMO.

@ IMUNOSSUPRESSAO CRONICA.

@ OBESIDADE.

@ DIABETES.

@ HIPERTENSAO.

ATENCAO

7 CoNcoMITANCIA com OUTRAS
NEeoprPLAsIAS MALIGNAS

Um percentual importante de pacientes por-
tadoras do cancer de vulva sao acometidas,
simultaneamente, de neoplasias malignas
em outras localizagdes, genitais ou extrage-
nitais. E frequente coincidir com neoplasias
intraepiteliais ou invasoras do colo do utero.

ExamME Fisico

O exame da vulva ¢ metddico. A habilidade
de definir se ha ou ndo alteracdes € o pré-re-
quisito para o diagnoéstico € o tratamento de
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muitos casos de doenga vulvar, seja ela rela-
cionada com condi¢gdes dermatologicas, in-
fecciosas ou malignas.

O diagnostico clinico tem como passo primordial
a inspecao, favorecida por ser a vulva a por¢ao
externa da genitalia. Entretanto, apesar da faci-
lidade que a situagdo anatomica oferece, ndo ¢
raro que essa etapa do exame seja omitida ou
pouco cuidadosa, fazendo com que muitas lesoes
passem despercebidas ou sejam negligenciadas.
Toda extensao da vulva, particularmente dobras
e sulcos, deve ser cuidadosamente inspecionada.
As lesdes iniciais podem ser placas brancas,
hiper ou hipotroficas, mais ou menos abrangen-
tes, causando retracdo do introito, porém sem
caracteristica especifica. Alteracoes traumaticas
por cocadura, ou infec¢des secundarias concor-
rem para confundir o examinador.

A palpacdo avalia a mobilidade, extensdo a
tecidos adjacentes e a consisténcia das lesoes,
pelo geral, endurecidas, mas pode se apresen-
tar, também, como nodulos sélidos, cisticos
ou fibroelasticos. As regides inguinocrurais
sdo, também, palpadas para avaliacao de vo-
lume, consisténcia e mobilidade dos linfono-
dos. O exame fisico ¢ finalizado com a reali-
zacdo do toque vaginal e do toque retal para
avaliar infiltra¢ao de tecidos adjacentes, como
uretra, paredes vaginais e septo reto-vaginal.

As localiza¢des mais comuns, de lesdes cir-
cunscritas, sdo os grandes labios, pequenos
labios e clitoris. Mais precisamente, as lesoes
neoplasicas (FIGURA 1) situam-se na seguin-
te topografia e frequéncia:

= @Grandes labios — 70%;
= Clitoris e regido perineal — 15 a 20%.

E importante salientar que lesdes mais avanca-
das tornam-se evidentes e t€m aspecto carac-
teristico verrucoso, exofitico, nodular ou ulce-
rado, que facilitam o diagnostico clinico.

ExamEs COMPLEMENTARES

@ VULVOSCOPIA:

Consiste no exame colposcopico da vulva apos
aplicagdo de acido acético a 5%. E util para
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evidenciar areas suspeitas que devem ser sub-
metidas a biopsia.

A exploracio vulvoscopica subentende trés
grandes verdades absolutas que devem ser
respeitadas, a saber:

- Nao existe correlacao vulvoscopia-histologia.
- Somente a biopsia pode gerar o diagndstico.
- A vulvoscopia serve somente para localizar
as imagens andmalas a serem biopsiadas.

@ TesTE DE COLLINS:

Consiste na aplicacdao de azul de toluidina
sobre a vulva com posterior aplicacdo do aci-
do acético a 5%. Os locais em que ocorrer a
fixacdo do azul, serdo os indicados para rea-
lizagdo de biopsias. Pelo fato de poder apre-
sentar falso-positivos e/ou falso-negativos, o
método esta caindo em desuso.

@ BIi6PsIA DE VULVA:

Como ja foi dito, as lesdes vulvares descober-
tas durante o exame fisico devem ser biopsiadas
(no centro da lesdo) para excluir neoplasia.

O diagndstico definitivo ¢ sempre histopato-
logico. As bidpsias da vulva devem ser indi-
cadas rotineiramente, mesmo quando se
trata de lesdes aparentemente inocentes,
desde que de longa evolucdo, geralmente
distroficas acompanhadas de prurido, que nao
regridam ou cicatrizem, ou ainda, afastadas
ou tratadas eventuais infeccdes ou dermato-
ses associadas.

Em lesOes extensas, as bidopsias devem ser
multiplas, orientadas pelo emprego do acido
acético a 5% e/ou do azul de toluidina, ou ain-
da, pela palpacdo da regido acometida, a pro-
cura de drea mais endurecida. SO essa pratica
permitird presenciar lesdes iniciais, intraepite-
liais, que permitem tratamento mais conserva-
dor com melhor progndstico.

A bidpsia, também, nao pode ser dispensada
em lesdes clinicamente malignas, uma vez que
s0 o estudo microscopico define o diagnostico
e permite tracar a conduta. Além disso, € 1m-
portante no diagnostico diferencial com as
infecgOes granulomatosas, ulceras distroficas,
cancro ¢ condilomas planos ou acuminados.
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TIPOS HISTOLOGICOS

O carcinoma escamoso ¢ o tipo histologico
mais frequente. Ocorre aproximadamente
em 90% dos casos, seguido pelo melanoma,
que contribui com menos de 5% dos tumores
malignos da vulva. Outros tipos histologicos
menos comuns incluem: adenocarcinoma da
glandula de Bartholin, adenocarcinoma ba-
socelular, sarcoma, carcinoma de células
basais € doenc¢a de Paget invasiva.

CrassiFicAcAo HisToLoaGicA bos TUMORES
MaALiGNOS DA VuLvA

A Tabela 1 resume a classifica¢ao histologica
dos tumores malignos da vulva segundo a OMS.

Tipos HisToLoGIcos EsPEciAlS

@ CARCINOMA DE CELULAS EscAMOsSAS:

Conforme ja foi mencionado, € o tipo histolo-
gico mais frequente. Incide em cerca de 90 a
92% dos casos. Leva metastases ganglionares
precoces aos linfonodos inguinais. Em 50%
dos casos, a lesao localiza-se nos pequenos
labios. Subdivide-se em: tipico, basaloide, ver-
rucoso, condilomatoso, que apresentam carac-
teristicas bem distintas.

Cerca de 30 a 60% dos casos de Carcinoma de
C¢lulas Escamosas (CCE) possuem area de
NIV adjacente, e o liquen escleroso esta pre-
sente em 15 a 40% dos outros casos de CCE.
Portanto, o CCE pode ser dividido em dois
grupos distintos, a saber:

- Casos associados a infec¢ao pelo HPV (NIV
indiferenciada);

- Casos associados a liquen escleroso/hiperpla-
sia de celulas escamosas.

@ CARCINOMA VERRUCOSO:

E um subtipo do cancer de células escamosas.
E neoplasia rara (menos de 1% dos caos), e
como o nome indica, tem padrao de cresci-
mento exofitico verrucoso, com aspecto de
couve-flor. O tumor € bem diferenciado, com
queratinizacdo na superficie do epitélio e tem
pouca tendéncia a invasdo ¢ disseminacao
linfatica. O tratamento recomendado ¢ uma
ampla incisdo local.

@ MELANOMA:

Apesar de raro, ¢ a segunda malignidade mais
comum da vulva. Incide em 2 a 4% dos casos.
Caracteriza-se por lesdo pigmentada, elevada,
mais frequente nos grandes labios e no clitoris.
Cerca de 10% das lesdes nao sdo pigmentadas.

O prognostico depende do tamanho da lesdo e
da profundidade da invasao.

O estadiamento da FIGO nao se aplica a esse
tipo de cancer.

CapituLo 3B - CANCER DE VuLva

Tab. 1

| — TUMORES EPITELIAIS

1.Lesoes escamosas

1.1) Neoplasias intraepiteliais escamosas
vulvares (NIV)
e Diferenciada
e Indiferenciada
1.2) Carcinoma epidermoide
e Tipico
e Basaloide
e \errucoso
e Condilomatoso
e Outros

1.3) Carcinoma basocelular

2.LESOES GLANDULARES

2.1) Doenca de Paget
2.2) Carcinomas da glandula de Bartholin

2.3) Tumores originarios de tecido
mamario ectoépico

2.4) Carcinoma de glandulas sudoriparas
2.5) Outros adenocarcinomas

Il — TUMORES DE PARTES MOLES
1. RABDOMIOSSARCOMA EMBRIONARIO (SARCOMA
BOTRIOIDE)
2.LEIOMOSSARCOMA (MAIS FREQUENTE)
3. FIBRO-HISTIOCITOMA MALIGNO
4. ANGIOSSARCOMA
5.LIPOSSARCOMA

Il — MisceLANEA

1. MELANOMA
2. LINFOMA

IV — TUMORES SECUNDARIOS

Existem trés sistemas de estadiamento:

- Estadiamento de Clark: fundamenta-se na
microanatomia da pele, medindo a profundi-
dade de invasao;

- Estadiamento de Breslow: fundamentado na
espessura vertical da lesao;

- Estadiamento de Chung: combina aspectos
do estadiamento de Clark e Breslow.

A cirurgia € o ponto principal do tratamento.
A lesdo deve ser retirada com ampla margem
de seguranga, dependendo do estadio da lesdo.
A vulvectomia radical ndo € necessaria para a
maioria das lesoes, ja que a excisdo com 2 cm
de margem juntamente com o diafragma uro-
genital ¢ conduta terapéutica adequada e nao
compromete a sobrevida da paciente.

@ CARcINOMA DE CELULAS BAsaAis DA VULVA:

Pode se originar da pele ou dos foliculos pilosos
da vulva. E raro, e responsavel por aproximada-
mente 2 a 3% de todos os tumores de vulva. Em
geral, ocorre em mulheres com mais de 50 anos
de idade e € invasivo, mas raramente da metasta-
se. O tratamento consiste em ampla incisao local.
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@ DoencA DE PAGET DA VULVA:

E uma forma especial de carcinoma in situ da
vulva. Pode estar ou nao associado ao adeno-
carcinoma invasor. Caracteriza-se pela presen-
ca de celulas neoplasicas glandulares na espes-
sura do epitélio escamoso. Sao c€lulas grandes,
claras e com citoplasma vacuolado, as chama-
das células de Paget. Ao exame, apresenta-se
como uma placa aveludada, frequentemente
erodida e de crescimento lento. E dolorosa e
menos pruriginosa que as dermatoses benignas.

@ SARCOMAS:

Sado tumores raros, € o tipo epitelioide € o mais
comum. Devem ser lembrados por sua rapida
recidiva apds excisao cirurgica.

@ METASTATICOS:

Podem originar metastases vulvares, canceres
de colo, endométrio, ovario, vagina, anus,
mama, rim e tireoide.

VIAS DE DISSEMINACAO

O cancer de vulva se dissemina das seguintes
formas:

@ ExTeENsAo DIRETA:

Envolve estruturas adjacentes como a vagina,
uretra e anus.

@ EmBoLIZAGAO LINFATICA:

Dissemina¢ao aos linfonodos inguinais ¢
femorais.

@ HEMATOGENICA:

Disseminagdo para sitios distantes, incluindo
pulmdes, figado e osso.

O

O estadiamento clinico do cancer de vulva
adota como critérios o tamanho do tumor, a
invasdo de estruturas perineais, 0 comprome-
timento linfonodal e a metastatizagdo a distan-
cia (TNM). Como havia altas taxas de falha na
avaliacao linfonodal, o sistema de estadiamen-
to foi alterado para cirurgico, incorporando,
assim, o status anatomopatologico dos linfo-
nodos inguinais (Tabela 2).

ESTADIAMENTO

# N ATENGCAO
%.,ﬁ )= EsTADIAMENTO DO MELANOMA

<*” VULVAR

O melanoma vulvar acompanha o estadia-
mento do melanoma cutaneo.
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TRATAMENTO

O tratamento de eleicdo para o cancer de vulva
¢ cirurgico, porém nao ¢ padronizado, devendo
ser considerado o tamanho da lesao, o estado
linfonodal e a busca da técnica mais conserva-
dora possivel, sem comprometer a sobrevida
das pacientes.

A radioterapia, como primeira escolha, deve
ficar restrita aos casos sem condi¢oes clinicas
para abordagem cirurgica.

EscoLHA DO TiPO DE TRATAMENTO
CIRURGICO

A modalidade cirtrgica escolhida deve ser a
mais conservadora possivel. Em outras pala-
vras, deve ser aquela que nao resulte em com-
prometimento da sobrevida da paciente e que
considere as particularidades de cada caso.

TRATAMENTO CIRURGICO

Convencionalmente, as op¢des de tratamento
cirurgico sao:

@ RESSECGCAO AMPLA DA LESAO: corresponde
a resseccdao da lesdo com margem cirurgica
livre de no minimo 5 mm. Mas cabe aqui sa-
lientar que a margem ideal ¢ de 10 mm.

@ VULVECTOMIA SIMPLES: consiste na resseccao
dos grandes e pequenos labios, vestibulo, in-
cluindo a regido clitoridiana, com coxim gor-
duroso ate o nivel da aponeurose dos musculos
superficiais do perineo.

@ VULVECTOMIA CUTANEA: visa a preservacao
de estruturas vulvares, principalmente o cli-
toris. Ha também conservagao do coxim gor-
duroso. A ressecc¢do ndo atinge o plano apo-
neurdtico.

@ VULVECTOMIA AMPLIADA: inclui a resseccao
da regido pubica, os sulcos genitofemorais e
toda regido perineal até a margem anal.

@ VULVECTOMIA RADICAL: consiste na vulvec-
tomia ampliada com linfadenectomia inguino-
femoral bilateral.

@ VULVECTOMIA SUPRARRADICAL: ¢ a vulvec-
tomia radical acrescida de linfadenectomia
pélvica.

Em decorréncia das consequéncias psicos-
sexuais e da morbidade associadas as ci-
rurgias radicais extensas, ha tendéncia atual
de conservar a vulva e individualizar o tra-
tamento segundo a extensao da lesao, sua
localizacdo, se uni ou multifocal, profundi-
dade da invasao e eventual comprometimen-
to linfonodal.
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T=TUMOR
= Tumor primario.

TTis = Carcinoma pré-invasivo

T = Tumor confinado a vulva e/ou perineo com 2,0 cm ou menos na sua maior
dimensao

T2 = Tumor confinado a vulva e/ou perineo com mais de 2,0 cm na sua maior di-
mensao

T3 = Tumor de qualquer tamanho com invasio da uretra e/ou do anus

T4 = Tumor de qualquer tamanho infiltrando a mucosa vesical e/ou retal, incluin-

do a porcdo da mucosa uretral e/ou anus
N = LINFONODOS REGIONAIS

NO = Linfonodos nao palpaveis

N1 = Linfonodos regionais unilaterais metastaticos

N2 = Linfonodos regionais bilaterais metastaticos
M = METASTASE A DISTANCIA

MO = Auséncia de metastases

M1 = Metastase a distancia

ESTADIAMENTO CIRURGICO DO CANCER VULVAR COM BASE NOS ACHADOS
PATOLOGICOS POS-OPERATORIOS

0 Tis — Carcinoma in situ NO MO
| -Tumor confinadoa Estadio IA: T1a — invasao
vulva e/ou perineo estromal inferior a 1,0 mm
inclusive
T1 NO MO — maior dia- NO MO

metro menor que 2,0 Estadio IB: T1b — invasao
cm e linfonodos in- estromal superior a 1,0 mm
guinais negativos.

Il — Tumor confinado
a vulva e/ou perineo

N1 MO

T2 NO MO — com maior T2 NO MO

diametro superior a 2
cm e linfonodos in-
guinais negativos.

lll: Tumor de qualquer
tamanho a vulva ou T1 N1 MO
perineo T2

T1 N1 MO: porgao in-
ferior da uretra e/ou
vagina ou

T2 N1 MO: anus ou
metastase linfonodal T3 NO MO
regional unilateral N1

T3 N1/N2 MO

IVA: Tumor invade
porcao superior da
uretra.

T1 N2 MO
T1 N2 MO: mucosa
vesical, mucosa retal,
osso pélvico e/ou lin- T2 N2 MO
fonodos regionais
bilaterais

T3 N2 MO
T1 N2 MO
T2 N2 MO
T3 N2 MO T4 Nqq MO
T4 Nqq MO

IVB: Metastases a dis-
tancia, incluindo lin- Qualquer T Qualquer N M1
fonodos pélvicos

FonTE: GINECOLOGIA AMBULATORIAL BASEADA EM EvIDENCIAS CIENTIFICAS, 2016

Algumas observagoées:
- O estadiamento supracitado nao esta disponivel em todos os livros didaticos.

- Como a maioria das fontes ainda faz meng¢do ao estadiamento da FIGO (2009), ainda o
deixaremos disponivel na seg¢ao de divergéncias na literatura.
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TENDENCIA ATUAL DO TRATAMENTO CIRURGICO

Nas ultimas décadas, as modifica¢des introdu-
zidas no tratamento incluem:

@ A eliminag¢ao da linfadenectomia pélvica,
substituida pela radioterapia pélvica em ca-
sos de comprometimento de linfonodos in-
guinofemorais.

@& Emprego de incisdes separadas para as lin-
fadenectomias e vulvectomia, que promove
maior conservacao de pele.

@ A definicao atual de vulvectomia radical
admite que o efeito da cirurgia radical depende
mais da margem de resseccao do que da excisao
de todo 6rgao. Controvertida ¢ a defini¢ao de
margem de seguranca, que varia, segundo es-
tudos, de 8 mm a 3 cm.

@ Omissao da linfadenectomia inguinofemoral
em tumores microinvasivos (até 2 cm de exten-
sdo e invasdao com profundidade at€¢ 1 mm).

@ Omissao da linfadenectomia contralateral
em lesOes lateralizadas, desde que com ex-
tensdo maxima de 2 cm e linfonodos 1psila-
terais negativos.

@ Emprego da radioterapia e quimioterapia,
isolados ou associados, como neoadjuvantes
em tumores avangados.

@& Sempre que possivel e de forma rotineira,
deve-se recorrer ao auxilio do cirurgido plastico
no mesmo ato operatdrio para realizacdo de
cirurgia plastica reparadora com emprego de
enxertos ou retalhos miocutaneos.

RADIOTERAPIA

A radioterapia esta indicada nas seguintes si-
tuagoes:

@ Margens cirurgicas inferiores a § mm.
@ Profundidade de invasao superior a 5 mm.
@ Envolvimento linfovascular.

@& Comprometimento linfonodal; nesse caso,
a radioterapia deve estender-se a pelve,
substituindo a linfadenectomia pélvica.

@ Em combinagdo com a quimioterapia em casos
de doenca localmente avancada ou recidiva.

QUIMIOTERAPIA

A quimioterapia neoadjuvante estd indicada na
seguinte situagao:

@ Estagios avancados, associada ou nao a ra-
dioterapia.

TRATAMENTO SEGUNDO 0 ESTADIAMENTO

Para facilitar a memorizacdo, apresentamos
a conduta terapéutica de acordo com o esta-
diamento.
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- Estadio I:

Cirurgia:

- Estadio IA (lesdes com profundidade estro-
mal < 1 mm): excisdo local radical sem lin-
fadenectomia, ja que a taxa de metastase
linfonodal ¢ < 1%.

- Estadio IB (lesdes com profundidade estromal
> 1 mm): excisdo local radical associada a lin-
fadenectomia. Como o comprometimento lin-
fonodal é em torno de 8%, o uso da técnica de
linfonodo sentinela tem sido descrito como
método preciso e seguro.

Radioterapia (RT):

A RT pode ser considerada uma alternativa
nos casos de margens comprometidas, entre-
tanto, a ampliagdo das margens cirargicas
deve ser considerada.

- Estadio Il:

Vulvectomia radical com dissec¢ao dos linfo-
nodos inguinais ¢ femorais (sobrevida de 80 a
90% em cinco anos). A técnica cirurgica mais
conservadora € a excisdo radical da lesdo com
margens cirurgicas livres de pelo menos 1 cm.

Radioterapia (RT):

A RT adjuvante pode ser considerada uma al-
ternativa nos casos de margens comprometidas
ou exiguas, devendo ser considerada a amplia-
cdo das margens cirurgicas. Tambeém pode ser
indicada nos casos de invasdo angiolinfatica e
invasdo estromal > 5 mm.

- Estadios lll e IV:

Cerca de 40% das pacientes com neoplasia de
vulva apresentam-se ao diagnostico com doen-
ca avangada, nos estadios III e IV. Nesses ca-
s0S, a ressec¢ao cirurgica (apenas vulvectomia
radical ou vulvectomia radical associada a
exenteracao pélvica) ¢ bastante extensa, com
altas taxas de morbidade e mortalidade de até
10%. O tratamento padrao ¢ a realizagao de
radioterapia associada a quimioterapia, por
apresentar melhores resultados em termos de
resposta clinica e recidiva quando comparada
a radioterapia isolada.

COMPLICAGOES

A hemorragia ¢ a complicacdo peroperatoria e
imediata mais frequente.

As complicagdes precoces (apos 48h, de acor-
do com alguns autores) sdo a infec¢ao da feri-
da operatoria, a necrose ¢ a deiscéncia da feri-
da operatoria (considerada por alguns autores
como complicacao imediata).

As complicagdes tardias incluem o linfedema
cronico (acomete 30% das pacientes), as trom-
boses venosas, as distopias genitais, a inconti-
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néncia urinaria de esfor¢o (10% das pacientes)
¢ as cicatrizes retrateis. A estenose de introito
vaginal pode causar dispareunia.

SEGUIMENTO POS-TRATAMENTO

No primeiro ano, a revisao clinica devera ser
trimestral. Apos o término do primeiro ano até
o0 terceiro ano, passara a ser semestral, e anual
apoOs o terceiro ano.

A tomografia computadorizada abdominal e pél-
vica visa a avaliacao dos linfonodos para-aorticos
e pélvicos, e deve ser realizada anualmente.

PROGNOSTICO E SOBREVIDA

O principal fator progndstico ¢ o acometimen-
to linfonodal, particularmente do linfonodo

@ Estabiamento FIGO (2009)

FiQue DE

OLHO ! . . . . r .
A maioria dos livros didaticos

ainda apresenta o estadiamento da Fede-
racao Internacional de Ginecologia e
Obstetricia (FIGO), revisado em 2009, o
qual inclui fatores progndsticos, como
tamanho da lesao, tamanho e numero de
metastases linfonodais.
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inguinal, sendo que a metastase no linfonodo
sentinela > 2 mm implica em piores resultados.
A sobrevida em cinco anos ¢ de 90% na ausén-
cia de linfonodos comprometidos, diminuindo
para 70% — se houver comprometimento uni-
lateral — e 25% se for bilateral.

Outros fatores prognosticos importantes sao a
profundidade de invasao, grau de diferenciacao
do tumor e presenca de invasao vascular.

DIVERGENCIAS NA LITERATURA

® A SEGUIR, APRESENTAREMOS UMA DIVERGENCIA NA
LITERATURA SOBRE O ESTADIAMENTO DO CANCER DE
VULVA. NAS PROVAS DE GINECOLOGIA, VALE SEMPRE A
PENA CONFERIR AS REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS DOS
CONCURSOS QUE VOCE SE SUBMETERA. FIQUE ATENTO!

A recomendacao para estadiamento inclui
exame pelvico (ginecoldgico e retal) reali-
zado por ginecologista especializado em
oncologia, Ressonéancia Magnética (RM)
ou Tomografia Computadorizada (TC) de
abdome e pelve e radiografia de torax.

O estadiamento € clinico-cirurgico, € a
avaliacao linfonodal é feita pelo exame
anatomopatologico.

ESTADIO | - TUMOR CONFINADO A VULVA E/OU PERINEO, SEM METASTASE LINFONODAL
la Lesbes com 2 cm ou menos de tamanho, confinadas a vulva ou perineo e invasdo menor ou

igual a 1 mm, sem metastase linfonodal.

Ib Lesdo > 2 cm em tamanho ou com invasdo estromal > 1 mm, confinada a vulva ou perineo,

com linfonodos negativos.

ESTADIO Il - TUMOR DE QUALQUER TAMANHO, COM EXTENSAO PARA ESTRUTURAS
PERINEAIS ADJACENTES (1/3 INFERIOR DA URETRA, 1/3 INFERIOR DA VAGINA, ANUS),
SEM METASTASE LINFONODAL

ESTADIO Il - TUMOR DE QUALQUER TAMANHO COM OU SEM EXTENSAO PARA AS ESTRU-
TURAS PERINEAIS ADJACENTES (1/3 INFERIOR DA URETRA, 1/3 INFERIOR DA VAGINA,
ANUS), COM LINFONODOS INGUINOFEMORAIS ACOMETIDOS

llla1 Uma metastase linfonodal maior ou igual a 5 mm.

lla2 Uma ou duas metastases linfonodais menores que 5 mm.
llib1 Duas metastases linfonodais menores que 5 mm.

llib2 Trés ou mais metastases linfonodais menores que 5 mm.
llic Linfonodos acometidos com extensao extracapsular.

ESTADIO IV — O TUMOR ESTENDE-SE ALEM DA PELVE VERDADEIRA OU ENVOLVE A MU-
COSA DA BEXIGA OU DO RETO

IVa Tumor de qualquer tamanho com invasao da uretra superior, mucosa da bexiga, mucosa
retal ou osso pélvico e/ou metastase para o linfonodo regional bilateral.
IVb  Qualquer metastase a distancia, incluindo linfonodos pélvicos.

SUGESTOES BIBLIOGRAFICAS:

Livros DipATicos

1. Ginecologia e Obstetricia — Febrasgo para o
meédico residente. 12 ed., Manole, 2016.

2. Ginecologia Ambulatorial Baseada em
Evidéncias Cientificas, Coopmed, 3?2 edicéo,
2016.

3.  Williams Gynecology. 3" ed., McGraw-Hill,
2016.

4. Te Linde — Atlas de Cirurgia Ginecologica. 12
ed., Revinter, 2016.

5. Terapéutica Clinica em Ginecologia (HC —
FMUSP). 12 ed., Manole, 2015.
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Rotinas em Ginecologia (FMRP — USP). 12
ed., Atheneu, 2015.

Ginecologia. 12 ed., Editora da UFF, 2014.
Berek & Novak’s Gynecology. 15% ed.,
Lippincott Williams & Wilkins, 2012.

Manual de Ginecologia e Obstetricia da
SOGIMIG, 2012.

Ginecologia Ambulatorial Baseada em
Evidéncias Cientificas — IMIP, Medbook, 12
edicao, 2011.
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NEOPLASIA INTRAEPITELIAL VAGINAL

\ PoNTOs PRINCIPAIS:

%% — Saber o que é neoplasia intrae-
= pitelial vaginal.

— Conhecer os fatores de risco para a ocor-
réncia da NIVA.

— Saber a classificacdo das NIVAs.

— Conhecer as condutas terapéuticas pos-
siveis na abordagem da NIVA.

CONCEITOS FUNDAMENTAIS

Neoplasia Intraepitelial Vaginal (NIVA) ¢ o
termo usado para nomear um espectro de mu-
dancas intraepiteliais que apresentam, inicial-
mente, uma neoplasia bem diferenciada, que
pode progredir para carcinoma invasor, mas a
incidéncia de NIVA e a progressao para doen-
ca invasiva sao desconhecidas.

Convém, no entanto, lembrar que o desen-
volvimento das lesdes vaginais € mais lento
que o das lesdes cervicais, uma vez que a
vagina ndo possui c¢lulas imaturas presentes

no colo do tutero, principal alvo da infeccao
pelo HPV.

As mudangas sdo confinadas ao epitélio esca-
moso acima da membrana basal. As NIV As sao
classificadas de grau I a III, em fung¢do da por-
centagem de células acometidas desde a mem-
brana basal até a superficie.

EPIDEMIOLOGIA

Infelizmente, carecemos de dados nacionais,
mas a incidéncia de NIVA ¢ de 0,2 a 0,3 por
100.000 mulheres nos Estados Unidos. Possui
distribuicdo multifocal. E mais frequente no
ter¢o superior da vagina (80 a 90%).

H4 um aparente aumento na incidéncia das
NIVAs nos tltimos anos, que pode se dever a
melhora dos programas de rastreamento com
citologia oncotica.

A NIVA tende a ocorrer primariamente em
mulheres sexualmente ativas, em idade repro-
dutiva, e frequentemente esta associada a NIC.
Ela ¢ bem menos comum que a NIC, mas sua
incidéncia vem aumentando em mulheres jo-
vens € imunossuprimidas.

O fator principal de associacdo ¢ a infeccao
pelo HPV, que esta presente em aproximada-
mente 70% dos casos de NIVA , principalmen-
te o tipo 16. E, por este motivo, considerado o
provavel agente carcinogénico.

O tabagismo e a infec¢do pelo herpes tipo II
sdao importantes cofatores.

Sao pacientes de risco ao desenvolvimento de
NIVA:

e Tratamento prévio para NIC;

e Radioterapia prévia por cancer de colo uterino;

¢ Infeccdao por HPV e imunossupressao;

e Presenca de adenose vaginal.

5 MEMORIZE

" ADENOSE VAGINAL

A adenose vaginal corresponde a presen-
ca de epitélio glandular na vagina, normal-
mente em suas por¢des superiores, oriun-
do do ducto de Muller ou paramesonéfrico,
em lugar do epitélio escamoso originado no
seio urogenital. Parece que aproximada-
mente 30% dos casos de adenose ocorrem
em mulheres cujas maes foram expostas ao
dietilestilbestrol (DES) durante a gravidez
e 8% sejam congénitos. A adenose € mais
susceptivel a acao de agentes oncogénicos,
inclusive o HPV.

CLASSIFICACAO

Como ja foi1 mencionado, as NIVAs sao clas-
sificadas de grau I a III, em funcao da porcen-
tagem de c€lulas acometidas desde a membra-
na basal até a superficie. Em outras palavras,
a NIVA também ¢ classificada pelo grau de
alteracao celular (Tabelas 1 e 2).

Tab. 1

NIVAI:
» Alteracdes histologicas confinadas ao
terco inferior do epitélio.

NIVAII:
e Alteracgdes histologicas acometem os
dois tergos inferiores do epitélio.

NIVA IIl:
e Lesao intraepitelial em mais de dois
tercos da espessura do epitélio.

Tab. 2
TiPos SINONIMO Nova CLaAssIFICACAO

NIVA Displasia leve NIVA baixo grau
grau |
NIVA Displasia NIVA alto grau
grau ll moderada
NIVA Displasia grave NIVA alto grau
grau lll e Ca in situ
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quer periodo mais longo do que as lesoes
cervicais devido a presenca de células ima-
turas no colo uterino.

HISTORIA NATURAL

A historia natural e o potencial maligno da
NIVA ndo estdo bem documentados na litera-
tura. Questiona-se se a NIVA I € um processo
pré-maligno ou se € apenas uma manifestagdao
da infec¢ao por HPV.

Cabe aqui destacar que na pratica clinica, ape-

nas os graus II e III da NIVA sdo considerados
verdadeiramente cancerigenos.

DIAGNOSTICO

SusPEITA DIAGNOSTICA

A presenca de citologia alterada ou de areas
1odo-negativas na vagina deve levantar a sus-
peita de NIVA. E importante salientar que as
areas alteradas devem ser avaliadas pela col-
poscopia. Este exame tem o objetivo de iden-
tificar a lesdo e dirigir a bidpsia. Vale aqui dizer
que as lesOes sdo geralmente assintomaticas e
multifocais, principalmente no ter¢o superior.

Nas mulheres na pés-menopausa, apresentam-
-se com aspecto acetobranco e, as vezes, como
eritema. Nas jovens, as areas frequentemente
possuem aspecto micropapilar, ¢ podem ser
coalescentes como o condiloma.

CoNFIRMACAO DiAGNOSTICA

® BI1oPsiA VAGINAL:

E o exame definitivo para o diagndstico da
NIVA, que, por sua vez, definird também o
grau da lesdo. Deve ser realizada uma bidpsia
representativa da lesao.

TRATAMENTO

No planejamento terapéutico deve-se levar em
consideragdo os seguintes preceitos:

Prevenir o aparecimento de cancer;

Preservar a forma e a funcao da vagina.

Varios procedimentos conservadores foram
propostos para o tratamento da NIVA, ¢ in-
cluem: excisao local, eletrocoagulagao, vapo-
rizagdo com laser e aplicacao de medicamento
topico, como acido tricloroacetico e S-fluoracil.

NIVA I

® ESTROGENIOTERAPIA TOPICA POR TRES MESES
EM PACIENTES COM HIPOESTROGENISMO: deve-se,
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entdo, acompanhar e tratar apenas os casos
persistentes.

® EXCISAO CIRURGICA DAS LESOES LOCALIZADAS.

® APLICACAO DE S5-FLUORACIL (EFURIX®) NAS
LESOES DIFUSAS: 1,5 a 2,0 g endovaginal apos
prote¢do da vulva com vaselina uma a duas
vezes por semana. Reavaliar apds dez aplica-
coes. Na presenca de dor e/ou sangramento
suspender o uso do medicamento e ponderar a
continuidade do tratamento.

NIVA Il e NIVAIIII

Nestas pacientes, o tratamento deve ser indivi-
dualizado. Deve-se levar em consideracao:

Idade;
Atividade sexual;
Localizagao da lesao.

® Terco MEpio E INFERIOR: excisdao ampla
com bisturi a frio ou laser de CO,.

® TERGO SUPERIOR: nas pacientes poOs-histe-
rectomia e radioterapia, procede-se a vapori-
zagdo com laser de CO, ou a colpectomia
parcial. Nos casos de doenga multifocal € em
imunossuprimidas, aplica-se 5-fluoracil (Efu-
rix®). Em pacientes muito idosas, sem vida
sexual, pode-se indicar radioterapia.

SUGESTOES BIBLIOGRAFICAS:

Livros DiDATICOS

1. Ginecologia e Obstetricia — Febrasgo para
0 médico residente. 12 ed., Manole, 2016.

2. Ginecologia Ambulatorial Baseada em Evidén-
cias Cientificas, Coopmed, 32 edi¢céo, 2016.

3. Williams Gynecology. 3" ed., McGraw-Hill,
2016.

4. Te Linde — Atlas de Cirurgia Ginecologica.
12 ed., Revinter, 2016.

5. Terapéutica Clinica em Ginecologia (HC —
FMUSP). 12 ed., Manole, 2015.

6. Rotinas em Ginecologia (FMRP — USP). 12
ed., Atheneu, 2015.

/. Ginecologia. 12 ed., Editora da UFF, 2014.

8. Berek & Novak’s Gynecology. 152 ed., Lip-
pincott Williams & Wilkins, 2012.

9. Manual de Ginecologia e Obstetricia da
SOGIMIG, 2012.

10. Ginecologia Ambulatorial Baseada em Evi-
déncias Cientificas — IMIP, Medbook, 12
edicdo, 2011.

11. Freitas F Menke CH, Rivoire WA, Passos EP.
Rotinas em Ginecologia. 62 ed., Artmed, 2011.
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www.cancer.gov/clinical _trials/
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nica sugestiva desta neoplasia

maligna.

— Indicar os principais métodos diagndsticos.

— Saber o estadiamento e os principais ti-
pos histologicos do cancer de vagina.

— Conhecer as condutas terapéuticas
possiveis na abordagem das malignida-
des vaginais.

— Saber as taxas de sobrevida em cinco
anos por estadiamento.

RELEVANCIA CLINICA

O cancer primario de vagina corresponde a
1-2% dos canceres ginecoldgicos. E, por defi-
ni¢ao, aquele que surge na vagina, sem envol-
vimento do colo uterino ou da vulva.

. ATENGAO

I TumoR PRIMARIO DE VAGINA

Como a vagina € sede frequen-
te de metastases ou recidivas de outros
canceres ginecologicos, em mulheres com
antecedentes de doenca maligna do trato
genital é necessario intervalo minimo livre
de doencga entre o aparecimento das duas
neoplasias, para considerar primario o tu-
mor de vagina. Este intervalo varia, segundo
diversos autores, entre cinco e dez anos. Ha
outros autores que excluem todos os casos
que porventura surjam em pacientes com
antecedentes de neoplasia genital maligna
em qualquer época da vida. Assim, a ques-
tao do intervalo minimo livre de doenca para
classificar o tumor como um primario de va-
gina permanece controversa na literatura.

EPIDEMIOLOGIA

Nos ultimos anos, verificou-se uma diminui¢ao
da incidéncia, possivelmente em virtude da de-
teccao precoce com citologia cervical € maior
rigidez dos critérios diagnosticos, excluindo
desta categoria tumores originados em Orgaos
adjacentes, como colo, vulva ou endométrio.

O pico de incidéncia ocorre entre 50 € 70 anos,
com uma média de 60 a 65 anos.

ESTRATEGIA DIAGNOSTICA

ANAMNESE

Os sintomas de sangramento, sinusiorragia ou
corrimento vaginal anormal (pode apresentar

odor fétido), comumente presentes, sao bastan-
te inespecificos. Sintomas urinarios podem
acompanhar tumores da parede anterior da
vagina. Dores a evacuagdo, constipacdo ou
tenesmo podem ocorrer em tumores localizados
na parede posterior.

O sangramento vaginal anormal € o sin-
toma inicial em 50 a 75% das pacientes.
Disuria e dor pélvica sdo queixas menos
frequentes e, geralmente, ocorrem em tu-
mores mais avancados.

Durante a historia clinica, devem ser investi-
gados fatores de risco para o cancer de vagina,
a saber:

® INFECCAO PELO PApPiLomAviRus (HPV): a
infec¢do pelo HPV também tem sido observa-
da em lesOes pré-invasivas € invasivas da va-
gina. Mas cabe aqui ressaltar que a infeccao
pelo HPV parece menos significativa que no
cancer do colo do utero.

® IMUNOSSUPRESSAO.

@ IRRADIAGAO PREVIA.

® EXPOSIGCAO AO DIETILESTILBESTROL DURAN-
TE A VIDA INTRAUTERINA.

® BAIXO NiVEL SOCIOECONOMICO.

ExamME Fisico

No exame fisico, o diagndstico clinico € pos-
sivel quando se visualiza a lesdo. Portanto, ¢
fundamental a inspecao sistematica e cuidado-
sa de todas as paredes vaginais, para que nao
sejam perdidas alteracdes que podem ser bem
discretas. E aconselhavel girar o espéculo para
expor todas as paredes vaginais, evitando que
alguma lesdo fique camuflada pelas pas do
mesmo. O tumor vaginal pode se apresentar
tanto como ulcera quanto como lesdao vegetan-
te. Na maioria dos casos, o cancer de vagina
apresenta-se como lesdo ulcerativa.

Os toques vaginal e retal permitirdo a palpacao
de ulcera ou massa vegetante na vagina, bem
como a avaliagcao da presenca de infiltragao de
suas paredes, septos vesicovaginal e retovaginal
€ paramétrios.

O cancer de vagina ocorre mais comumente no
terco superior da parede vaginal posterior. Os
tumores podem se disseminar atraves da parede
vaginal, e envolver o colo uterino e¢/ou a vulva.
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ExamEs COMPLEMENTARES

® COLPOCITOLOGIA:

A colpocitologia pode se mostrar alterada em
lesdes incipientes, da mesma forma que lesoes
macroscopicas podem revelar a presenca de
c¢lulas malignas.

® CoLPoscoPIA/BIOPSIA DE VAGINA:

O diagnostico sO ¢ definitivo com o estudo
histopatoldgico da lesdo. Por este motivo, a
biopsia deve ser realizada em todos os casos.
Nas lesoes 1niciais, a colposcopia € um impor-
tante recurso para orientar a bidpsia. As NIVAs
aparecem como areas 10do-negativas.

Vale lembrar que se bidpsias do colo uterino
ou da vulva sdo positivas no tempo do diag-
nostico inicial, o tumor nao pode ser conside-
rado lesdo primaria de vagina.

® OuTrROS EXAMES:

Exames complementares, como ultrassono-
grafia abdominal, tomografia computadorizada
ou ressonancia nuclear magnética da pelve e
abdome podem ser utilizados para avaliar com-
prometimento linfonodal.

TIPOS HISTOLOGICOS

A seguir, apresentamos os tipos histologicos e
a incidéncia dos tumores vaginais:
Carcinoma de células escamosas — 85%;
Adenocarcinoma — 6%;
Melanoma — 3%;
Sarcoma — 3%;
Misto — 3% .

Tipos HisToLo6GIcos ESPECIAIS

® CARcINOMA DE CELULAS EscAMOsAS:

E o tipo histolégico mais frequente. Normal-
mente ocorre em mulheres acima de 50 anos.
O CCE esta relacionado com radioterapia pré-
via, HPV e pessario vaginal. A localizacdo mais
frequente € no terco superior e parede posterior.
A maioria dos tumores com este tipo histolo-
gico ¢ ulcerada. Pode ocorrer disseminacado
local e ganglionar.

Classicamente, a microscopia, evidencia-se
invasao do estroma por cé¢lulas escamosas pleo-
morficas com granulos de queratina.

® CARCINOMA VERRUCOSO:

E uma variante incomum do carcinoma de cé-
lulas escamosas e se apresenta basicamente
como uma massa vegetante verrucosa. Histolo-
gicamente, ¢ composto por papilas largas reco-
bertas por queratina densa. Raramente produz
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metastases, mas pode ter infiltragdo extensa nos
tecidos adjacentes, incluindo o reto € o coccix.

® ADENOCARCINOMA DE CELULAS CLARAS:

Ocorre mais frequentemente em mulheres
jovens, em uma faixa etaria que varia dos 7
aos 34 anos. Normalmente, ha historia de ex-
posi¢ao intrautero ao dietilestilbestrol (DES).
E importante salientar que quando a exposicio
ao DES ocorre antes de seis semanas de ges-
tacado, o risco ¢ maior. A incidéncia relaciona-
da a esta etiologia tem diminuido, devido a
menor utilizacao do DES.

® MELANOMA:

Raro. Corresponde a menos de 1% dos mela-
nomas que ocorrem no sexo feminino. A idade
varia de 22 a 83 anos, € predomina na pos-me-
nopausa. Mais comumente, aparece no tergo
distal e na parede anterior. Surge nos melanco-
licos presentes em cerca de 3% do epitélio
vaginal normal. Comumente, apresenta-se
como uma massa solitaria pedunculada. As trés
vias de disseminagdo tumoral sdo possiveis
(mais detalhes adiante). Em caso de dissemi-
nac¢ao a distancia, comumente sao acometidos
o figado e os pulmdes. O prognostico € pior do
que o melanoma de vulva.

® SARCOMAS:

Correspondem a 3% dos canceres primarios
de vagina.

O sarcoma botrioide normalmente acomete
criancas com menos de oito anos de idade. O
sintoma mais comum ¢ o sangramento. Asse-
melha-se a um cacho de uva que se expande
rapidamente ocupando toda a vagina, dissemi-
nando-se pela camada subendotelial.

® [TUMOR DE SEl0 ENDODERMICO:

E um tumor de células germinativas descrito mais
comumente no ovario, raramente encontrado na
vagina. Acomete criancas com cerca de dois anos
de idade, com queixa de sangramento. Assim
como nos casos de acometimento ovariano, pode
elevar os niveis de alfa-fetoproteina. Clinicamen-
te, apresenta-se como um tumor polipoide, rosa-
-avermelhado e friavel. E altamente agressivo e
leva a maioria das pacientes ao dbito.

DISSEMINAGAO

A disseminacao do cancer de vagina pode ocor-
rer de trés formas:

® EXTENsAO DIRETA PARA EsSTRUTURAS AD-
JACENTES (CONTINUIDADE):

Classicamente, o tumor de vagina espalha-se
por continuidade, infiltrando tecidos adja-
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centes, 0s septos vesicovaginal e retovaginal,
estendendo-se para as paredes pélvicas late-
rais ¢ ligamentos uterossacros. O reto € a
bexiga também podem ser comprometidos
por continuidade.

O cancer vaginal facilmente se estende aos
planos profundos, em decorréncia da falta de
barreira anatdmica. Em geral, lesdes na parede
vaginal anterior penetram o septo vesicovagi-
nal, enquanto lesdes na parede posterior inva-
dem a camada retovaginal profunda. Pode
haver invasao do paracolpo e do paramétrio,
estendendo-se para a fossa do obturador, liga-
mento cardinal, parede pélvica lateral e liga-
mento uterossacro.

@ EmBoLizacAo PARA NODuULOS LINFATICOS
REGIONAIS:

A disseminagdo linfatica € influenciada pela
localizacao do tumor. Aqueles localizados no
ter¢o superior € médio drenam para os linfo-
nodos pélvicos € no terco inferior para linfo-
nodos inguinofemorais.

® HEMATOGENICA:

A disseminacdo hematogénica ¢ mais comum
nos sarcomas. Pode originar metastases Osseas,
hepaticas e pulmonares.

ESTADIAMENTO

O estadiamento ¢ clinico, mas pode ser auxi-
liado por cistoscopia, proctoscopia e radiogra-
fia de torax. O estadiamento ¢ resumido na
Tabela 1.

CarituLo 4B - CANCER DE VAGINA

TRATAMENTO

Em muitos centros, o tratamento de escolha € o
radioterapico, mas ndo ha consenso ja que a irra-
diacao da vagina pode produzir estenose com
consequente perda de fungdo. Como se trata de
um tumor que se dissemina por extensao local e
através dos vasos linfaticos, a abordagem deve
levar em consideracao a drenagem linfatica da
vagina ¢ o estadiamento do tumor. O ter¢o supe-
rior € medio drenam para os linfonodos pé€lvicos
¢ o tergo inferior para linfonodos inguinofemorais.

TRATAMENTO SEGUNDO 0 ESTADIAMENTO

Levando em consideracao o estadiamento da
doenca, o tratamento recomendado pode ser
sintetizado de acordo com a Tabela 2.

Tab. 1

EstApio 0 — Carcinoma in situ.
EstApio | — Tumor ¢ limitado a parede vaginal.

EstApio Il — Tumor além da parede vaginal,
mas sem envolvimento da parede pélvica.

EstApio Ill — Tumor atinge a parede pélvica.

EstApIio IV — Tumor estende-se além da pelve
verdadeira ou envolve a mucosa da bexiga ou
do reto:

* IVa - Tumor acomete o reto ou a bexiga e/ou
se estende para a pelve (edema bolhoso né&o
basta para classificar o tumor como IV A).

* |[Vb — Metastase a distancia.

ESTADIO CONDUTA
EsTtADIO | » TERGO SUPERIOR E MEDIO DA VAGINA: histerectomia radical, colpectomia parcial
ou total e linfadenectomia pélvica.
EstApio Il e TERGO INFERIOR: colpectomia parcial, associada a vulvovaginectomia radical
e a linfadenectomia inguinal bilateral.
Obs.: Semelhante aos casos de tumores de colo, a radioterapia externa adjuvante
deve ser indicada apds a cirurgia, na presenca de linfonodos comprometidos.
EstApio 1l O tratamento preferencial é a radioterapia interna e externa. A exenteragao limita-
-se aos casos em que foram excluidas as metastases a distancia e a extensao
do tumor a parede pélvica e aos ganglios linfaticos.
EstApio IV A quimioterapia pode ser usada em combinagao com a radioterapia previamente
a cirurgia, em casos avangados.
Tab. 3
ESTADIAMENTO SOBREVIDA EM 5 ANOS
| 70 a 90%
| 30 a 65%

-1V 0a40%
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PROGNOSTICO E SOBREVIDA

Independente do tratamento, a taxa de sobre-
vida em cinco anos, por estadio, encontra-se
na Tabela 3.

ATENCAO

TRATAMENTO DO CANCER
DE VAGINA

De acordo com o Manual para Concursos/
TEGO da SOGIMIG (2007), a radioterapia
€ o tratamento de escolha para a maioria
dos canceres de vagina. Os procedimen-
tos cirurgicos devem ser reservados para o
tratamento quando ha uma falha da radio-
terapia, para tumores nao epiteliais e para
adenocarcinomas de células claras, esta-
dio I, em pacientes jovens.

Mas para a prova de residéncia nao ha
consenso quanto a esta recomendacao.
Em linhas gerais, a abordagem terapéutica
deve ser individualizada e deve levar em
consideracao a drenagem linfatica da vagi-
na e o estadiamento do tumor.

O prognostico € pior em pacientes com tumor
localizado nos dois ter¢os superiores da vagina.
A recidiva pode ocorrer localmente na vagina
ou na pelve e se associar a um prognostico
desfavoravel.
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Esta é uma Area de Treinamento onde todas as questoes disponiveis, sobre os assuntos
abordados, estao expostas e comentadas. Sugerimos que todos os comentarios sejam
lidos. Mesmo que vocé acerte a questao, leia o seu comentario. Eles foram elaborados para
que voceé possa treinar também seu “raciocinio” pragmatico e intuitivo, fundamental para
um bom desempenho nos Concursos.

Acompanhe a opiniao e os comentarios dos nossos professores (que outrora participavam
das Bancas e formulavam questoes para 0s concursos), nao somente sobre as doencas
abordadas, mas tambem sobre o formato da propria questao: questoes mal formuladas,
erradas, com mais de uma (ou com nenhuma) resposta certa, serao devidamente criticadas,
e 0s comentarios justificados.

Alem disso, diversas dicas foram inseridas nesta secao, com regras mnemonicas, tabelas e
figuras, nao necessariamente relacionadas ao gabarito. Esta é uma parte muito importante
do nosso projeto. Aconselhamos fortemente que vocé nao use 0s comentarios somente para
esclarecer as questoes - utilize-os para Estudar !

Qualquer duvida, sobre qualquer questao - envie-nos uma mensagem para o seguinte
endereco: medgrupo@medgrupo.com.br que teremos a maior satisfacao em ajuda-lo.

Equipe do MEDGRUPO.
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J@

1 - O aspecto colposcopico epitélio acetobranco resulta de:
a) Diferenciacao das células glandulares por acao viral.
b) Proliferacdo celular por metaplasia ou por agao viral.
c) Maturacao tipica de camadas parabasais e basais.

d) Hiperplasia glandular tipica da juncdo escamocolunar.
e) Estimulo viral sobre a derme do epitélio glandular.

J@

2 - \océ é o médico de familia de uma unidade de saude
e atende uma adolescente de 11 anos que teve a menarca
ha 2 meses. A mesma n&o apresenta doengas e nem vi-
cios. Os exames fisicos geral e segmentar estdo normais.
A adolescente te pede orientagdes sobre a vacina contra
o HPV. Qual alternativa apresenta a melhor orientagéo
sobre a vacina contra HPV administrada pelo Ministério
da Saude Brasileiro?

a) Avacina utilizada é a equivalente e, na rede publica de
saude, sera administrada com intervalo de 0, 2 e 6 meses.
b) A vacina utilizada é a bivalente e, na rede publica de
saude, sera administrada com intervalo de 0, 6 e 5 anos.
c) Avacina contra HPV esta associada a uma redugéo de
mais de 90% na mortalidade por céncer de colo uterino.

d) A presenca de leséo por HPV néo é uma contraindica-
¢ao a administracdo da vacina contra HPV.

J@

3 — Paciente de 61 anos, com menopausa aos 52, foi
diagnosticada com céancer do endométrio e submetida a
tratamento cirtrgico. O exame anatomopatoldgico revelou
adenocarcinoma endometrioide do tipo G1. Diante desse
diagnostico, assinale a alternativa CORRETA:

a) Trata-se de tumor de prognéstico muito ruim e a pa-
ciente deve, obrigatoriamente, fazer quimioterapia e ra-
dioterapia complementar.

b) Trata-se de tumor com prognostico melhor que o de
células claras.

c) O progndstico é semelhante ao carcinoma escamoso.
d) E o tumor tipico de mulheres na pré-menopausa e seu
achado nesta faixa etaria piora o prognostico.

e) Como é do tipo G1, o crescimento sélido é de mais de 50%.

Y@

4 — Na epidemiologia do cancer do endométrio, séo con-
siderados fatores de risco as seguintes situacoes:

a) Nuliparidade, obesidade, diabetes e hipertensao arterial.
b) Tabagismo, inicio precoce de atividade sexual e hiper-
tenséo arterial.
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¢) Inicio precoce de atividade sexual, multiparidade e bai-
X0 padréo socioecondmico.

d) Multiparidade, tabagismo, diabetes e uso de antibidticos.
e) Uso de anticoncepcionais hormonais, nuliparidade e
promiscuidade sexual.

Y@

5 — Mulher com 25 anos, gesta 0, foi diagnosticada com
cancer invasor de colo uterino Estadio la1 sem invaséo
vascular. O tratamento indicado é:

a) Cirurgia de Wertheim-Meigs.

b) Histerectomia tipo | com dissec¢éo de linfonodos pélvicos.
c) Histerectomia tipo l.

d) Conizagéo.

Y@

6 — Mulher de 45 anos apresenta quadro de hemorragia ute-
rina anormal. Exame fisico: normal, somente evidenciando
sangramento fluindo do colo uterino. Foi solicitado ultrasso-
nografia que visualizou endométrio espessado de 14 mm.
Apds histeroscopia com bidpsia, foi diagnosticado hiperplasia
adenomatosa sem atipia. O tratamento mais adequado é:
a) Estrogénios conjugados equinos.

b) Dispositivo intrauterino com levonorgestrel.

c) Dispositivo intrauterino com cobre.

d) Estrogénios naturais (17-beta estradiol).

Y@

7 — Paciente de 25 anos comparece a consulta com resul-
tado de preventivo evidenciando metaplasia escamosa. A
conduta adotada é:

a) Conizagéao classica.

b) Colposcopia e bidpsia.

c) Cirurgia de alta frequéncia.

d) Acompanhamento citoldgico de rotina.

J@

8 — Paciente queixa-se de prurido vulvar iniciado ha cinco
anos. Ao exame, observa-se mancha hipocrémica exten-
sa acometendo face interna dos labios maiores e apaga-
mento dos labios menores, com les&o ulcerada proxima
ao clitoris. A hipotese diagnostica e conduta imediata s&o:
a) Sifilis / Administrar penicilina benzatina.

b) Herpes genital / Aplicar aciclovir.

c) Cancer de vulva / Realizar biopsia da lesé&o.

d) Donovanose / Prescrever vibramicina.

e) Doenca de Behget / Tratar com corticoide.
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J@

9 — Gestante de 28 semanas de gravidez com citologia
oncdtica, revelando leséo intraepitelial de alto grau, esta
indicado (a):

a) Excisdo da zona de transformacao.

b) Curetagem endocervical.

c) Interrupgao da gestacao.

d) Conizagéo cervical.

e) Colposcopia.

J@

10 — Segundo o Ministério da Saude, a prevengao do can-
cer do colo uterino envolve os seguintes cuidados e etapas:
a) Coleta de material apenas da ecto e endocérvice.

b) Abstinéncia sexual por cinco dias antes da realizagéo
da colpocitologia.

c) Aplicagéo de acido acético sobre a cérvice antes da
coleta da colpocitologia.

d) Indicacao de colposcopia em todas as pacientes que
apresentarem macula rubra ao exame ginecologico.

J@

11 — O carcinoma espinocelular corresponde a menos de
20% dos carcinomas de vulva, porque o carcinoma de
vulva mais prevalente é o adenocarcinoma.

a) As duas assertivas estdo incorretas.

b) A primeira assertiva esta correta e a segunda esta
incorreta.

¢) A primeira assertiva esta incorreta e a segunda esta correta.
d) As duas assertivas estdo corretas e a segunda néo
justifica a primeira.

e) As duas assertivas estao corretas e a segunda justifica
a primeira.

J@

12 — A.M.B., 33 anos, nuligesta apds conizagao por lesdo
escamosa de alto grau, localizada no canal endocervical.
O exame histopatolégico mostrou margem cirirgica com-
prometida. A conduta é:

a) Citologia e colposcopia.
b) Curetagem do canal.

c) Nova conizacgao.

d) Pan-histerectomia.
e) Histeroscopia.

J@

13 — Mulher de 20 anos, G1P0, 36 semanas de idade
gestacional, chega a consulta do Projeto Nascer referin-
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do aparecimento de uma lesdo verrucosa crescente em
regido vulvar, sem tratamento pelo ginecologista da UBS.
A paciente refere dificuldade de deambulag&o. Biopsia do
local mostra células sem caracteristicas de malignidade,
com vacuolos citoplasmaticos perinaviculares e nucleos
de grande diametro.

Sobre a doenga clinica apresentada na imagem, assinale
a opcao INCORRETA:

a) Existe um risco elevado de papilomatose laringea ca-
SO a via obsteétrica seja a vaginal, devido ao tamanho e a
carga viral da leso.

b) O tratamento com imiquimode poderia ser uma 6tima
opc¢ao para essa paciente, com potencial regresséo da
leséo e possibilidade da via obstétrica.

c) A cesariana seria a melhor opcao para essa paciente,
pois ndo haveria tempo de regressao apos tratamento ci-
rurgico com exérese da leséo.

d) A doenca apresenta mais de 120 sorotipos, sendo 40
deles voltados para a regiéo genital. O subtipo apresen-
tado poderia ser o tipo 6 e 11.

e) A eletrocauterizagdo néo € tratamento indicado durante
a gestacao.

J@

14 — Mulher, 60 anos, tabagista, obesa e diabética, pro-
curou servico médico devido a quadro de sangramento
vaginal p6s-menopausa, motivo pelo qual foi realizada
histeroscopia diagnéstica com bidpsia de endométrio. O
resultado desta foi adenocarcinoma do tipo endometrioi-
de. Sobre o0 caso acima, assinale a alternativa CORRETA:
a) O tipo de cancer diagnosticado é forma rara, sendo
a mais prevalente em endométrio 0 adenocarcinoma de
células claras.

b) Uma caracteristica marcante do tumor endometrioide &
a presenca da expressao de grande quantidade de p53.
c) Séo fatores de risco classicos para o cancer citado: o
tabagismo, a obesidade e o diabetes.

d) O uso do marcador CA-125 pode ser utilizado para
avaliagdo da extensao desse tumor.

e) Menos de 70% das mulheres apresentam como mani-
festagdo inicial do cancer de endométrio 0 sangramento
pos-menopausa e/ou a presenca de corrimento purulento.
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J@

15 — Mulher, 45 anos, vem para consulta de rotina apés
a realizacao de uma histerectomia total abdominal por
miomatose uterina e questiona ao seu médico como se-
ria 0 seu seguimento com o papanicolau, ja que nunca
apresentou alteragdes nesse exame. Assinale a alterna-
tiva CORRETA sobre 0 acompanhamento desta paciente:
a) Nao ha mais a necessidade do rastreio.

b) O papanicolau deve ser realizado anualmente.

c) O papanicolau pode ser realizado a cada 3 anos.

d) E obrigatéria a realizacio de colposcopia apds a ci-
rurgia e, sendo esta normal, a triagem com papanicolau
pode ser abandonada.

e) Devem ser realizados colposcopia e papanicolau
anualmente.

J@

16 — Mulher de 21 anos iniciou atividade sexual ha um
ano e, desde entéo, toma pilula anticoncepcional. Sua
colpocitologia oncotica de rotina revelou NIC 1 e HPV. A
conduta CORRETA, nesse caso, deve ser:

a) A colposcopia e a biopsia do colo do Utero.

b) Repetir a citologia em seis meses.

c) A eletrocoagulagéo.

d) A conizagao.

@

17 — Assinale a alternativa CORRETA:

a) O risco de adquirir verrugas genitais relacionadas ao
HPV dos tipos 6 € 11 € em torno de 10%.

b) O Papilomavirus Humano (HPV) dos tipos 16 e 18 esta
relacionado a 30% dos casos de cancer de colo de utero.
c) O risco de adquirir o HPV no primeiro contato genital
em individuos sem lesdo aparente é de 1%.

d) Alincidéncia de HPV na populacao sexualmente ativa
é de 30%, similar a da clamidia.

J@

18 — Paciente de 60 anos, hipertensa e diabética em trata-
mento, nega terapia de reposi¢do hormonal, nega outras
patologias ou medicagdes, vem ao consultorio com quei-
xa de sangramento vaginal ha 5 dias, vermelho vivo, tipo
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menstruagao, colicas e dor em baixo ventre. Diante de tal
caso clinico, qual exame seria o padréo-ouro da literatura
para a investigacao diagnostica?

a) Curetagem uterina de prova.

b) Histeroscopia.

c) Videolaparoscopia.

d) Ultrassonografia endovaginal.

J@

19 — Em relagéo ao cancer de vulva, os linfonodos mais
frequentemente acometidos séo os:

a) lliacos externos. d) Para-adrticos.

b) lliacos comuns. e) Pélvicos.

¢) Inguinofemorais.

J@

20 - O tratamento do liquen escleroso da vulva tem o
objetivo de prevenir:

a) Alteracdes anatomicas e transformagdo maligna.

b) Tricomoniase e candidiase recorrente.

¢) Transformacao maligna e tricomoniase.

d) Vaginose bacteriana e alteragdes anatomicas.

e) Candidiase recorrente e vaginose bacteriana.

Y@

21— Com relagéo aos carcinomas uterinos de endometrio,
assinale a alternativa CORRETA:

a) Recentemente, uma metanalise confirmou que a terapia
de reposi¢ao hormonal esta contraindicada em pacientes
sobreviventes de cancer de endométrio, pois ndo aumenta
a taxa de recorréncia.

b) A citologia peritoneal positiva de acordo com a nova
classificacdo da FIGO deve ser reportada em separado
sem alteragdo no estadio final, porém n&o esta associada
a maior risco de recorréncia e morte.

c) Para o correto estadiamento, deve-se sempre reali-
zar exame pelvico (ginecoldgico e toque retal), ultrassom
transvaginal (USTV), CA 125, radiografia de térax, cistos-
copia e retossigmoidoscopia.

d) As pacientes consideradas de risco baixo sdo aquelas
em estadio |A restrito ao endométrio ou IA com invasao
miometrial grau 1 e sem invasé&o vascular.

e) Em pacientes de risco baixo sempre se recomenda a
linfadenectomia pélvica e para-aortica pela alta incidéncia
de metastases linfonodais.
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J@

22 — Paciente, 73 anos, obesa, dislipidémica, diabética,
menopausada ha 20 anos e tabagista de longa data,
apresenta queixa de sangramento vaginal ha 10 dias.
Realizou ecografia transvaginal que evidenciou endomé-
trio heterogéneo com 18 mm de espessura. A hipotese
diagndstica mais provavel e o melhor exame para con-
firmacéo séo, respectivamente:

a) Atrofia endometrial; curetagem uterina de prova.

b) Cancer de endométrio; histeroscopia + biopsia dirigida.
c) Hiperplasia endometrial; curetagem uterina de prova.
d) Cancer de endométrio; aspiracdo endometrial simples.
e) Hiperplasia endometrial; aspiracdo endometrial simples.

Y@

23 — Uma paciente realizou exame citopatolégico de ro-
tina do colo do utero, obtendo o seguinte resultado: cé-
lulas escamosas atipicas de significado indeterminado
possivelmente ndo neoplasicas. Com base nesse caso
hipotético, assinale a alternativa que apresenta a melhor
conduta em relagéo ao caso:

a) Indicag&o cirtrgica com histerectomia total se acima de
quarenta anos de idade.

b) Repeticao da citologia, em seis meses, na unidade ba-
sica de saude.

c) Colposcopia.

d) Bidpsia do colo do utero.

e) Cauterizagao do colo do utero.

Y@

24 — Paciente de 35 anos, garota de programa, GOPO,
pds-operatorio de cancer de colo do utero invasivo ha 6
meses, sendo realizada cirurgia de Wertheim-Meigs, com
necessidade de radioterapia e quimioterapia. Quanto ao ca-
so clinico acima descrito, podemos concluir que a paciente:
a) Deve fazer exame de citologia de cupula vaginal de controle.
b) Nao precisa fazer exame nenhum de controle.

c) Deve realizar US endovaginal a cada 6 meses.

d) Deve realizar radioterapia a cada 6 meses.

GINECOLOGIA - VOLUME 5/2019

Y@

25 — Paciente de 35 anos foi encaminhada para colposco-
pia por ter apresentado leséo de alto grau em seu exame
citologico. A colposcopia identificou zona de transformagao
indicativa de alteracdes maiores, adentrando o canal, com
juncao escamocolunar nao visivel. O exame histolégico
do material obtido por bidpsia dirigida, na periferia da le-
sao, mostrou NIC 1. Neste caso, a conduta adequada é:
a) Deteccao e genotipagem do HPV.

b) Conizagao por cirurgia de alta frequéncia.

¢) Acompanhamento citolégico.

d) Vacinagéo contra o HPV.

Y@

26 — Paciente do sexo feminino, de 60 anos, realiza uma
citologia de rastreamento em que se observam blocos
celulares atipicos, com hipercromatismo nuclear, bordos
nucleares irregulares e nucléolos ausentes. A colposcopia
demonstra exocérvice sem alteragdes e Jungdo Escamo-
colunar (JEC) ndo visivel. Faz-se a revisdo da citologia e
as alteragdes citoldgicas sdo confirmadas, e a captura de
hibridos demonstra positividade para HPV de alto risco. A
curetagem do canal esta representada na figura a seguir.

A analise da representagéo da curetagem do canal indica
que a lesdo nao foi observada pelo colposcopista porque
se trata de:

a) Um adenocarcinoma de endomeétrio.

b) Um adenocarcinoma de tipo endocervical.

¢) Uma les&o de alto grau (displasia acentuada/carcinoma
escamoso /n situ), dentro do canal endocervical.

d) Uma leséo de baixo grau (HPV/displasia leve), dentro
do canal endocervical.
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J@

27 — Paciente do sexo feminino, de 59 anos, com sangra-
mento discreto, em agua de carne, faz uma citologia vaginal
de rastreamento e os esfregacos evidenciam raros blocos
celulares pequenos, tridimensionais, circundados por dia-
tese aquosa e nucléolos evidentes (Figura 1). A curetagem
do corpo e canal demonstra as alteragdes observadas na
Figura 2. A imuno-histoquimica demonstra positividade di-
fusa para o PTEN e para o receptor de estrogeno.

Figura 1

Figura 2

O diagnéstico dessa paciente é:

a) Adenocarcinoma endometrioide do endomeétrio.
b) Adenocarcinoma invasor do colo uterino.

c) Carcinoma escamoso invasor do colo uterino.
d) Hiperplasia simples atipica do endométrio.

J@

28 — Quanto a infeccdo pelo Papilomavirus Humano
(HPV), ¢ CORRETO afirmar que:

a) Na forma clinica, o diagnéstico € realizado somente
com auxilio de colposcopio.

b) Na forma subclinica, predominam as lesdes vegetas-
tes, vistas a olho nu.

c) O achado de coilocitose, discariose e disceratose, ao
exame citopatologico, sugere HPV.

d) Na forma latente, as lesdes podem ser mais bem visua-
lizadas, apos aplicagéo de acido tricloroacético.

J@

29 — Dos imunotipos do HPV a sequir, assinale aqueles
que S&o oncogeénicos:
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a)6-11-14-17. d)6-11-31-33.
b) 16 - 18 - 33 - 35. e) 11-16 - 18 - 35.
¢)6-11-33- 35.

J@

30 — O carcinoma do colo do utero que invade parcialmen-
te os paramétrios é estadiado como:

a) Microcarcinoma. d) Estadio Ilb.
b) Estadio la. e) Estadio ll.
c) Estadio Ib.

J@

31 — Paciente de 63 anos procurou ginecologista com
queixa de sangramento genital em pequena quantidade
que durou 3 dias. E hipertensa e faz uso de propranolol.
O exame ginecoldgico foi normal. A ultrassonografia trans-
vaginal revelou utero com volume de 34 cc; mioma sub-
seroso de 3 cm e eco endometrial regular de 8 mm. Con-
siderando esses dados, assinale a alternativa CORRETA:
a) A causa do sangramento € o mioma diagnosticado
na ultrassonografia.

b) Deve ser feita dosagem plasmatica de FSH, LH e es-
tradiol para elucidagéo diagndstica.

c) Deve ser solicitada histeroscopia ambulatorial.

d) Deve ser tratada com progestogénio via oral e observa-
da; e repetir a ultrassonografia transvaginal em 6 meses.
e) A conduta deve ser expectante.

J@

32 — Jovem, 22 anos, realiza pela primeira vez a citolo-
gia oncotica de Papanicolau. Tem vida sexual ativa ha
5 anos e relata ter tido 3 parceiros sexuais nesse perio-
do. Exame ginecoldgico normal. O resultado da citolo-
gia revela a presenca de lesao intraepitelial escamosa
de alto grau, identificada como NIC Il, sem a presenca
de células endocervicais no esfregago. A conduta mais
adequada é realizar:

a) Nova citologia oncoética de Papanicolau, para obter
amostragem de células endocervicais.

b) Pesquisa de HPV por método de biologia molecular.
c) Conizagéo cervical.

d) Colposcopia e bidpsia dirigida.


http://#scrolldown
http://#pagecom=23
http://#pagecom=55
http://#pagecom=65
http://#pagecom=15
http://#pagecom=4
http://#pagecom=43
http://#gab=A
http://#gab=D
http://#gab=C
http://#gab=C
http://#gab=D
http://#gab=B

98

AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - QUESTOES DE CONCURSOS

J@

33 — Exame ginecologico preventivo em mulher de 55
anos mostra vagina hipotrofica, colo hipotroéfico e epi-
telizado. Laudo citopatologico: metaplasia escamosa e
presenca de células glandulares. Auséncia de maligni-
dade. Baseado neste resultado, pode-se afirmar que o
exame colpocitologico:

a) Deve ser repetido somente apds uso de estrogénio topico.
b) Foi satisfatorio por demonstrar elementos celulares da
jungao escamocolunar.

c) Deve ser repetido por ser insatisfatorio para diagnéstico.
d) Nao necessita ser repetido, sendo indicada curetagem
endocervical.

Y@

34 — Paciente de 65 anos, cuja menopausa ocorreu ha
dez anos, compareceu a consulta referindo discretos e
eventuais episodios de sangramentos vaginais. Ela nega
terapia de reposicao hormonal. O exame fisico gineco-
l6gico e a citologia oncética ndo mostraram alteracdes
significativas. Assim, a propedéutica fundamental para
afastar lesdo maligna endometrial é:

a) Colposcopia e laparoscopia.

b) Histeroscopia e colposcopia.

c) Laparoscopia e ultrassonografia ginecoldgica.

d) Ultrassonografia ginecolodgica e histeroscopia.

Y@

35 — As Diretrizes Brasileiras para Rastreamento de Cancer
de Colo do Utero recomendam que a periodicidade do exa-
me citopatolégico seja realizado para rastreamento a cada:
a) 3 anos, apos 2 exames negativos com intervalo de 6 meses.
b) 3 anos, apds 2 exames negativos com intervalo de 1 ano.
¢) 1 ano, apos 2 exames negativos com intervalo de 6 meses.
d) 2 anos, apos 2 exames negativos com intervalo de 1 ano.
€) 2 anos, apos 2 exames negativos com intervalo de 6 meses.

J@

36 — Em relacdo a infec¢éo pelo HPV, é CORRETO
afirmar que:

a) Uma vez em contato com o virus, apos 10-15 anos, a
paciente certamente apresentara cancer do colo do Utero.
b) Os tipos de HPV de alto risco com maior prevaléncia
sdoo6eo11.

c) Aimunossupresséao € considerada como fator promogao
da infeccao pelo HPV.
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d) Os tipos de HPV de alto risco com maior prevaléncia
sdao o0 16 e 0 18.

e) A verruga € o principal sinal relacionado ao desenvol-
vimento do cancer.

Y@

37 — Com relacdo ao rastreamento do cancer cervical por
meio da realizacao da citologia oncética, ¢ CORRETO
afirmar que:

a) O exame permite a deteccao de alteracdes celulares
compativeis com a presenca do HPV.

b) O inicio da coleta deve ser aos 14 anos de idade para
as mulheres que ja tiveram atividade sexual.

c) Mulheres consideradas de risco devem realizar o exa-
me a cada dois meses.

d) A incidéncia de falso-positivo € elevada.

e) Os exames devem seguir até os 75 anos de idade e
interrompidos quando, apds esta idade, as mulheres tive-
rem pelo menos dois exames negativos consecutivos nos
ultimos cinco anos.

e

38 — No Brasil, o principal sintoma ou sinal que acompa-
nha o cancer de endométrio é:

a) Dor pélvica e espessamento do endométrio.

b) Sangramento genital anormal.

c) Corrimento vaginal escuro com forte odor.

d) Aumento do volume abdominal.

J@

39 — Em uma mulher de 59 anos, usuaria de tamoxifeno
apos tratamento cirdrgico de cancer de mama devemos
nos preocupar com o risco de desenvolvimento de:

a) Cancer de endométrio.

b) Cancer de ovario.

c) Esclerose multipla.

d) Osteoporose.

J@

40 - O Ministério da Saude e o Instituto Nacional de Can-
cer (2011) recomendam que o rastreamento do cancer do
colo uterino nas mulheres imunossuprimidas seja feito
através do exame citopatolégico depois do inicio da vida
sexual em intervalos:

a) Semestrais, no primeiro ano.

b) Anuais, nos primeiros dois anos.

c) De trés anos, depois de dois exames normais.

d) De dois anos, depois de dois exames normais.
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J@

41 — Maria Aparecida, 58 anos, obesa, notou pequeno
sangramento vaginal durante o banho. Ficou preocupada,
pois ndo sangrava ha 3 anos. Qual orientagdo dada pelo
médico esta CORRETA?

a) Nao ha necessidade de investigagéo, pois foi um epi-
sodio Unico e com pequeno volume de sangramento. Pro-
vavelmente, trata-se de atrofia.

b) Miomatose uterina é a principal hipdtese.

c) Esta indicada a curetagem endometrial para diagndstico
histopatoldgico.

d) A prescri¢ao de estrogénio esta indicada para evitar
novos sangramentos.

e) Cancer do colo do utero é um diagnéstico possivel.

J@

42 — Paciente de 42 anos, branca, casada, gesta Il pa-
ra Il, apresenta quadro de hipermenorreia ha 12 meses.
Apos ter sido submetida a propedéutica endometrial teve
como diagndstico, hiperplasia simples de endomeétrio. A
conduta a ser adotada é:

a) Terapia com estrégenos e progestogenos.

b) Histerectomia total.

c) Progestogeno ciclico.

d) Ablacao de endométrio.

J@

43 — A colposcopia € considerada fundamental no diag-
nostico e acompanhamento de pacientes com lesdes
de colo uterino. Em relacao a colposcopia € CORRETO
afirmar que:

a) Deve ser realizada junto com a colpocitologia.

b) E o método de escolha para visualizagdo das lesdes
subclinicas do virus do papiloma humano.

c) Nao deve ser realizada em gestantes até o sétimo més
da gravidez.

d) O uso do acido acético a 5% podera dificultar a identi-
ficagdo de algumas areas atipicas na avaliagéo da vulva,
do perineo e do anus.

e) O hipossulfito de sodio promove acentuacdo da colo-
racao das areas iodo positivas.

J@

44 — Paciente de 57 anos, menopausa ha cinco anos, ne-
ga terapia hormonal e refere ressecamento vaginal prin-
cipalmente ao coito. Retorna a unidade basica de saude
com resultados do exame citopatoldgico do colo uterino e
da mamografia realizados ha 30 dias. Exame ginecoldgico
nao revela alteragdes do colo. Laudo citopatoldgico: LS
(leséo intraepitelial de baixo grau). Laudo da mamografia:
categoria 2 de BI-RADS nas mamas direita e esquerda.
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Assinale a conduta CORRETA conforme as Diretrizes de
Rastreamento do Céncer de Colo Uterino do Ministério
da Saude:

a) Prescrever creme de estrogénio vaginal e repetir a co-
leta de material do colo para citologia em seis meses.

b) Repetir a coleta de material do colo para citologia nes-
sa consulta e, caso se mantiver negativa nos proximos
dois exames consecutivos, voltar a fazer coleta a cada
trés anos.

c) Solicitar exame de captura hibrida de DNA-HPV.

d) Encaminhar a unidade de referéncia para colposcopia.

J@

45 — O céncer de endomeétrio € uma doencga ginecolo-
gica maligna muito comum, com tendéncia mundial de
aumento na sua incidéncia. Sobre essa patologia, esta
INCORRETO afirmar que:

a) Em muitos casos ele é diagnosticado nas pacientes no
estadio I, que pode ser tratado apenas com cirurgia.

b) Aidade avancada € um fator de risco para desenvolvi-
mento desse cancer.

c) O tamoxifeno aumenta, de duas a trés vezes, o risco
de ocorréncia desse tumor.

d) O uso de anticoncepcional oral combinado por mais de
um ano aumenta o risco desse cancer.

J@

46 — O adenocarcinoma do endométrio pode ser des-
crito por todas as seguintes afirmativas, EXCETO uma.
Indique-a:

a) E, principalmente, uma doenga de mulheres na pds-
-menopausa.

b) A média de idade das mulheres afetadas € superior a mé-
dia de idade das mulheres portadoras de carcinoma cervical.
c) Possui um prognostico mais favoravel que o do cén-
cer cervical, com uma taxa de sobrevida em cinco anos
proxima de 75%.

d) Sua incidéncia esta relacionada ao numero de parceiros
sexuais.

J@

47 — Mulher de 45 anos veio a consulta por sangramento
vaginal intermitente. Em uso de contraceptivo oral, ndo
realizava exame ginecoldgico ha mais de 5 anos. Ao exa-
me, visualizou-se leséo de cerca de 5 cm saindo pelo colo
uterino e alcangando o tergo superior da vagina. O toque
retal revelou espessamento do paramétrio, sem fixagéo a
pelve. A bidpsia da lesdo indicou carcinoma epidermoide.
Qual o tratamento mais recomendado?

a) Radioterapia e quimioterapia.

b) Cirurgia de Wertheim-Meigs.

c) Pan-histerectomia de ooforectomia bilateral.

d) Histerectomia total.

e) Conizagéo.
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J@

48 — Paciente de 70 anos veio a consulta por apresen-
tar lesdo Unica na vulva com cerca de 3 cm, localizada
em grande labio, de coloragéo enegrecida e que, apos
aplicacdo de acido acético a 3%, tornou-se de superficie
acinzentada. Biopsia incisional demonstrou presenca de
neoplasia intraepitelial vulvar de alto grau. Qual o trata-
mento recomendado:

a) Aplicagéo topica de acido tricloroacético.

b) Uso do Imiquimode topico para reducéo de lesdo e
posterior exérese.

c) Exciséo local com margem livre.

d) Vaporizagéo a laser.

e) Conduta expectante em razao do alto indice de regresséo.

Y@

49 - Considere os achados dos exames especulares abai-
x0. Quais deles séo frequentemente assintomaticos:

a) Apenas |. d) Apenas | e lIl.
b) Apenas |I. e)l, llelll.
c) Apenas lIl.

J@

50 — Paciente de 26 anos foi submetida ao exame de pa-
panicolau, que apresentou os seguintes resultados: al-
teracdes celulares sugestivas de Neoplasia Intraepitelial
Cervical grau 1 (NIC 1) e alteragdes sugestivas de infec-
¢ao por Papilomavirus Humano (HPV). Qual a orientacdo
CORRETA nessa situa¢ao?

a) Convocar o marido para exame de peniscopia e, caso
n&o seja detectada leséo por HPV, a paciente pode ser
acompanhada com preventivo anual.

b) Encaminhar a paciente para centro de referéncia, para
ser submetida a colposcopia.

¢) Indicar conizagéo, pois NIC 1 é uma leséo precursora
de cancer de colo.
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d) Repetir o preventivo em 6 meses.
e) Solicitar a pesquisa de DNA para HPV e, se for positi-
va, indicar conizagao.

Y@

51— Paciente de 49 anos, obesa, com hipermenorreia ha
seis meses, realizou video-histeroscopia com biopsia, cujo
laudo histopatologico € de hiperplasia epitelial complexa
atipica. A melhor abordagem para o caso é:

a) Esquema ciclico mensal de progesterona na 22 fase.
b) Emprego de anovulatorio oral.

c) Anticoncepcional oral do tipo progesterona continuo.
d) Injetavel trimestral.

e) Histerectomia total.

Y@

52 — A presenca de sangramento na mulher pés-menopau-
sada sempre precisa ser investigado porque pode indicar
disturbios malignos ou pré-malignos. Foi realizado numa
mulher de 58 anos, na pos-menopausa, bidpsia endome-
trial que identificou diagnostico histologico de cancer de
endométrio. Qual das alternativas abaixo é um fator de
risco de cancer de endométrio?

a) Multiparidade.

b) Infecc@o por herpesvirus simples.

c) Obesidade.

d) Dispositivo intrauterino com progesterona.

e) Raca negra.

e

53 — Ainfecgéo pelo HPV ¢ altamente prevalente e alguns
sorotipos estao associados ao cancer do colo uterino. As
vacinas contra os sorotipos de HPV 16 e 18 (bivalente)
e 6, 11, 16, 18 (quadrivalente), disponiveis no mercado,
tém sido consideradas uma arma a mais contra a infec-
¢do pelo virus. E uma condicdo que contraindica o uso
dessas vacinas:

a) Mulheres no climatério.

b) Mulheres que n&o iniciaram a atividade sexual.

c) Mulheres com infec¢ao atual do HPV.

d) Mulheres gravidas.
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J@

54 — Mulher, 47 anos, G4P4, método contraceptivo = li-
gadura tubaria, retorna ao médico da unidade basica de
saude com resultado de colpocitologia oncologica suges-
tiva de leséo intraepitelial cervical de alto grau e bidpsia
do colo do utero, guiada por colposcopia, compativel com
neoplasia intraepitelial cervical escamosa grau 3, ndo sen-
do possivel excluir invaséo. A conduta é:

a) Histerectomia total abdominal.

b) Conizagéo a frio.

c) Avaliagao do tipo e da carga viral de Papilomavirus
Humano (HPV).

d) Histerectomia radical com parametrectomia e linfa-
denectomia pélvica.

J@

55 — Mulher, 48 anos, G3P3, queixa-se de aumento do
fluxo menstrual com sangramento abundante intermens-
trual néo relacionado a atividade sexual ha 4 meses. Nega
uso de medicamentos. Exame fisico: IMC = 34 kg/m?, sem
outras alteragdes. Exame ginecologico: utero com discre-
to aumento de volume e anexos sem anormalidades. Ul-
trassonografia pélvica: utero com medidas de 12,8 cm (L);
10,3 cm (T) e 10,3 cm (AP); com linha endometrial de 9 mm
e imagem solida; hipoecoica arredondada de 4 x 3 x 5 cm
em parede uterina sugestiva de mioma subseroso. Anexo
esquerdo com 2,3 x 2,4 cm e anexo direito com 2,1 x 2,6 cm.
A conduta é:

a) Histerectomia total abdominal com preservagéo dos ovarios.
b) Histeroscopia com bidpsia endometrial.

¢) Histerectomia subtotal com salpingo-ooforectomia bilateral.
d) Dosagem de marcadores tumorais antes de procedi-
mento cirurgico.

J@

56 — A Neoplasia Intraepitelial Vulvar (NIV) esta se tornan-
do um carcinoma comum, principalmente em mulheres jo-
vens. Progride em cerca de até 10% dos casos € esta as-
sociada a uma série de fatores. E (s&o) fator (es) ligado (s)
a ocorréncia da NIV:

|. Tabagismo;

|I. Liquen escleroso;

|Il. Hiperplasia escamosa da vulva.

E CORRETO o que esta contido em:

a) l e ll, apenas. d) I, apenas.

b) Il e Ill, apenas. e) lll, apenas.

c)l, lelll.

J@

57 — Paciente de 50 anos, Gesta VI Para IV Aborto Il
queixa de prurido vulvar ha cerca de dois anos. Exame
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ginecologico: lesdo hiperpigmentada de 2 cm em tergo me-
dio de grande labio esquerdo. Realizada biopsia da leséo
com diagndstico de neoplasia intraepitelial vulvar [ll com
margens livres. Em relagéo a terapéutica recomendada
neste caso, pode-se afirmar que a:

a) Radioterapia apos excisdo € necessaria devido a mul-
ticentricidade da doenca.

b) Vulvectomia simples € a primeira escolha devido a
extensdo da lesdo.

c) Ablagdo com laser associada ao imiquimode é o tra-
tamento preconizado.

d) Excisdo ampla da lesdo com margem de seguranca €
tratamento seguro.

J@

58 — Paciente de 63 anos com atipias de significado in-
determinado em células escamosas (ASC-US) ao exame
preventivo. Exame fisico: vagina hipotréfica e colo epite-
lizado. A conduta baseada nas diretrizes do Ministério da
Saude para rastreamento do cancer do colo uterino é:

a) Exame colposcopico imediato.

b) Colpocitologia oncdtica em seis meses.

c) Colpocitologia em seis meses apos uso de estrogénio
topico.

d) Colpocitologia oncética em doze meses.

J@

59 — Paciente de 35 anos, Gesta 0 Para 0, procurou am-
bulatério de infertilidade porque esta tentando engravidar
ha 2 anos. A citologia oncdtica realizada em sua consulta
inicial mostrou lesé&o intraepitelial de alto grau (HSIL). In-
dicada colposcopia que evidenciou pontilhado grosseiro
em labio anterior com extensao para o canal. Jungéo es-
camocolunar ndo visualizada. Realizada conizagdo com
laudo histopatologico de carcinoma epidermoide com 6 mm
de extensdo e invasdo de 4 mm de profundidade. Presencga
de invaséo do espaco linfovascular. Margens livres. A me-
Ihor conduta frente ao estadiamento da doenca, levando-se
em conta o desejo de gestar da paciente, é:

a) Cirurgia de Schauta com linfadenectomia pélvica.

b) Seguimento citolégico e colposcopico.

c) Operacao de Wertheim-Meigs.

d) Traquelectomia radical com linfadenectomia pélvica.

J@

60 — Qual das alternativas abaixo contém o tipo histolo-
gico mais comum de cancer de endométrio e dois fatores
de risco para essa neoplasia:

a) Carcinoma espinocelular; obesidade e infertilidade.

b) Carcinoma espinocelular; obesidade e hipertenséo arterial.
¢) Adenocarcinoma endometrioide; hipertenséo arterial e
uso crénico de anticoncepcional hormonal oral combinado.
d) Adenocarcinoma endometrioide; obesidade e nuliparidade.
e) Adenocarcinoma endometrioide; terapia hormonal es-
trogénica e multiparidade.
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J@

61— Em relagdo ao cancer de colo uterino, assinale a al-
ternativa CORRETA:

a) O envolvimento dos linfonodos para-adrticos ocorre
frequentemente neste tipo de tumor.

b) O papilomavirus humano € o agente causal primordial,
sendo os tipos 16 e 31 os mais frequentemente envolvidos.
c) A maioria das pacientes em fases iniciais da doenca
é sintomatica.

d) O estadiamento do tumor é clinico, sendo algumas vezes
necessarios exames subsidiarios para complementacao.
e) Os adenocarcinomas do colo uterino vém apresentando
reducéo em sua incidéncia, relacionada a melhoria do ras-
treamento através da citologia.

J@

62 — Com relacdo ao rastreamento cervicouterino, € COR-
RETO afirmar que:

a) A presenca de células escamosas atipicas de significado
indeterminado, possivelmente ndo neoplasico (ASC-US)
em duas citologias consecutivas com colposcopia normal,
é indicagéo de conizacao cervical.

b) Na colposcopia a zona de transformacao tipo 2 apresenta
componente endocervical completamente visivel e pode ter
componente ectocervical de pequena ou grande extensao.
c) Gestantes com diagnostico histologico de NIC Il de-
vem ser submetidas a conizagao cervical, de preferéncia
no segundo trimestre de gestagéo, devido ao risco de
progressao para lesao invasiva.

d) S&o considerados achados maiores a colposcopia (Su-
gestivos de lesdo de alto grau): pontilhado fino, mosaico
fino, epitélio acetobranco ténue.

e) Indica-se colposcopia imediata frente ao achado cito-
patologico de células glandulares atipicas de significado
indeterminado (AGC) apenas para mulheres na pos-me-
nopausa. Mulheres jovens devem repetir o exame em seis
meses e realizar investigagao caso a alteragéo persista.

J@

63 — O cancer do colo uterino é considerado “curavel”
pela possibilidade de sua prevengao. A melhor forma de
rastreio € o exame clinico associado ao exame citologico.
Em relacdo ao tema, € CORRETO afirmar que:

a) As células de regeneracao apresentam o nucleo au-
mentado, hipercromatico e com membrana irregular.

b) A presenca de binucleagdo, condensagao nuclear variavel
e cariorrexe esta relacionada a suspei¢éo de malignidade.
c) As falhas na confecgao dos esfregacos citologicos séo
a principal causa de exames falso-positivos.

d) As alteragdes regenerativas englobam as relacionadas
a inflamacgao, metaplasia escamosa, atrofia ou irradiacéo.
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J@

64 — Mulher com 35 anos de idade procura o médico por
apresentar exame citopatoldgico genital sugestivo de ade-
nocarcinoma invasor de colo uterino. Em relagéo a epide-
miologia, conduta diagndstica e terapéutica do adenocar-
cinoma de colo invasor € CORRETO que:

a) A paciente deve ser submetida a bidpsia; caso o resul-
tado seja de lesdo invasora, havera indicagao de coniza-
¢ao de colo uterino.

b) No Brasil, a prevaléncia do diagnéstico citopatologico de
adenocarcinoma pode ser considerada alta, atingindo cer-
ca de 10% de todos os exames considerados satisfatorios.
c) O resultado de adenocarcinoma no espécime de coni-
zacao indica a realizagdo de histerectomia radical.

d) Os adenocarcinomas cervicais sdo em geral ocultos e
podem tornar-se avangados antes de serem clinicamente
evidentes.

J@

65 — Quanto ao tratamento do cancer de colo uterino, po-
demos afirmar que:

a) Quando houver dilatagéo ureteral evidenciada por ul-
trassonografia, a histerectomia radical sera a melhor op-
¢ao de tratamento.

b) O comprometimento da vagina contraindica o trata-
mento cirurgico.

c) Nos tumores com invaséo < 3 mm de profundidade
e 5 mm de extensao, a conizagao pode ser uma opgao
de tratamento.

d) A radioterapia deve ser sempre indicada como comple-
mento ao tratamento cirurgico.

e) A quimioterapia como tratamento isolado se mostra su-
perior a associa¢ao com radioterapia.

J@

66 — Alinfeccao pelo Virus do Papiloma Humano (VPH ou
HPV, do inglés Human Papiloma Virus) é a Doenca Se-
xualmente Transmissivel (DST) mais prevalente na popu-
lacdo, sendo que na faixa etaria entre 0s 15 e 25 anos o
HPV de alto risco corresponde a maioria. Em relagéo ao
tema, € CORRETO afirmar que:

a) As reinfecgdes com o mesmo tipo de HPV ndo séo pas-
siveis de ocorrer.

b) Os HPVs de tipo viral 16, 18 e 45 sdo considerados de
baixo risco oncogeénico.

¢) Os HPVs de tipo viral 6 e 11 sdo os de maior relagdo
com o cancer genital.

d) Aassociagcdo com outras DSTs ou com a imunossupres-
sa0 nao apresenta relagdo com a progressao da doenga.
e) O cancer genital mais relacionado ao HPV é o de
colo uterino.
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Y@

67 — Em relagao ao rastreamento do cancer do colo uteri-
no e ao diagndstico das lesdes precursoras deste durante
a gestacao, sdo feitas as assertivas seguintes.

|. A coleta da citologia deve ser desestimulada no pré-na-
tal, uma vez que as células do citotrofoblasto mimetizam
lesGes intraepiteliais de alto grau;

|I. Alteragdes fisioldgicas no colo uterino durante a gesta-
¢ao mimetizam lesdes de alto grau em colo uterino a col-
poscopia, bem como exageram a aparéncia colposcopica
de lesdes pré-malignas existentes;

|Il. A gestagéo € contraindicagao para bidpsia de colo ute-
rino em gravida com les&o intraepitelial de alto grau e col-
poscopia com vasos atipicos. Esta/Estdo CORRETA (s)
a (s) afirmativa (s):
a) |, apenas.

b) I, apenas.

c) | e Ill, apenas.

d) Il e lll, apenas.
e)l, llelll.

J@

68 — Em relacao a hiperplasia endometrial, escolha a afir-
macao INCORRETA:

a) A evolugéo da hiperplasia simples do endométrio para
o cancer endometrial € bastante infrequente (1-3%).

b) A hiperplasia endometrial com atipias é considerada
precursora para o cancer endometrial.

c) A hiperplasia endometrial atipica possui evolugéo lenta
para o cancer de endométrio.

d) As mulheres portadoras de hiperplasia endometrial com
atipias que desejam gerar tém como opgéo terapéutica o
uso de DIU com levonorgestrel.

e) O rastreamento para o cancer do corpo uterino esta
indicado para a populacdo em geral.

Y@

69 — Uma mulher nuligesta de 39 anos vem a consulta
por causa de um sangramento vaginal irregular ha um
ano. Nao faz uso de contraceptivos e espera conceber. A
bidpsia endometrial revelou hiperplasia endometrial. Ela
gostaria de saber qual o fator mais importante na deter-
minagao de uma condicdo precursora de malignidade. A
resposta dada pelo médico foi:
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a) ldade atual da paciente.

b) Estroma endometrial.

c) Persisténcia de sangramento.

d) Espessura da hiperplasia endometrial.
e) Presenca de atipia citoldgica.

Y@

70 - Com relagéo a epidemiologia, fator de risco e cancer
do endométrio, podemos afirmar que:

|. A obesidade associada a anovulagao é fator de risco
muito importante;

|l. A terapia de reposi¢do hormonal combinada de es-
trogénio e progestogénio é o fator mais importante;
IIl. Diabetes mellitus, hipertensdo e doencas biliares fre-
quentemente estéo associadas;

IV. Uso de contraceptivo oral confere aumento de risco

importante.
Esta CORRETA a alternativa contida em:
a) lelll. d) 1, I, elll.
b) ll e IV. e)ll, llle V.
c)l, IlelV.

Y@

71 — Qual dos fatores abaixo relacionados NAO é prog-
noéstico no carcinoma de endométrio?

a) Tipo histoldgico.

b) Grau de diferenciagao.

¢) Tamanho do Utero.

d) Citologia peritoneal.

e) Invasdo miometrial.

Y@

72 — E fator de risco para carcinoma de endométrio,
EXCETO:

a) Baixo peso corporal.

b) Diabetes mellitus.

c) Menarca precoce.

d) Menopausa tardia.

e) Uso crénico de estrégeno.
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J@

73 — Alinfecg&o genital pelo Papilomavirus Humano (HPV)
é ainfec¢éo de transmissdo sexual mais comum, conside-
rada fator necessario para o desenvolvimento do cancer
do colo uterino e por isso, importante problema de saude
publica. Com relagéo a esta infecgao, pode-se afirmar que:
a) Nao é prevenida pelo uso do preservativo.

b) E mais frequente na faixa de idade de 20 a 24 anos.
c) Deve ser tratada ativamente em todas as suas formas
de apresentacao.

d) E causa importante de infeccdo do recém-nascido, que
a adquire no canal de parto infectado.

e) Nenhuma das anteriores

Y@

74 — Mulher, 43 anos, G3P3, procura o ginecologista da
unidade basica de saude com resultado de colpocitolo-
gia oncoldgica sugestivo de atipia de células glandula-
res possivelmente nao neoplasicas. Colposcopia: jungéo
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escamocolunar totalmente visivel; auséncia de imagens
suspeitas; vagina sem alteracdes. A conduta € realizar:
a) Teste para deteccdo de HPV de alto risco oncogénico.
b) Histeroscopia diagnostica.

c) Nova citologia endocervical e estudo anatomopatold-
gico endometrial.

d) Conizagao com bisturi a frio e curetagem da cavidade
endometrial.

Y@

75 — Mulher, 58 anos, realiza biépsia endometrial, que
demonstra carcinoma endometrioide bem diferencia-
do. Em relagéo a esta situagado, séo apresentadas as
seguintes assertivas:

|. O tratamento necessariamente inclui pan-histerectomia;
|I. Esta indicada radioterapia pos-operatoria;

. O estadiamento é sempre cirurgico.

Qual é a alternativa CORRETA?

a) Apenas |. d) Apenas | e Il.
b) Apenas |I. e)l, 1lelll.
c) Apenas lll.
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H Questao classica. Ela deseja
saber qual é a conduta diagnostica e terapéutica para
0 adenocarcinoma invasor de colo uterino surpreendido
em um exame colpocitologico. Vamos avaliar cada uma
das alternativas: Letra A: € INCORRETA. Seguindo o
tripé diagndstico das lesdes cervicais, a paciente deve
ser submetida a colposcopia com bidpsia. Caso haja a
confirmacao de que a leséo € invasora, o cancer deve
ser estadiado para avaliar o procedimento adequado.
Vale lembrar que o adenocarcinoma de colo é tratado da
mesma forma que o de células escamosas. A conizagéo
dificiimente sera indicada neste caso, pois se restringe
apenas para o estadiamento la1 com invasado < 3 mm
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sem invasao do espaco vascular linfatico em pacientes
que néo desejam engravidar. Letra B: INCORRETA, pois
0 adenocarcinoma de colo apresenta incidéncia cres-
cente nos ultimos anos e corresponde a 15% dos tumores
cervicais diagnosticados. Letra C: INCORRETA, pois a
histerectomia radical, também chamada de cirurgia de
Wertheim-Meigs ou histerectomia tipo Ill, s6 esta indicada
para os estadiamentos Ib e lla, portanto, o simples achado
de adenocarcinoma na peca de coniza¢ao nao justifica
a realizagéo desta cirurgia. Letra D: CORRETA, pois 0s
carcinomas cervicais podem ser pouco sintomaticos nos
estagios iniciais, resultando geralmente em um diagnéstico
tardio. Resposta: letra D.
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E Os principais fatores de risco
para cancer de endométrio associam-se aos efeitos
proliferativos da exposi¢do prolongada ao estrogénio,
principalmente quando continua e sem 0posigao proges-
togénica. O estimulo estrogénico acarreta alteracdes
proliferativas no tecido endometrial que podem culminar
em hiperplasia e precipitar transformag¢éo maligna.
Como sao muitos os fatores de risco, vamos analisar
cada fator citado na questéo. Letra A: INCORRETA. As
nuliparas correm risco de desenvolver cancer do endo-
métrio duas a trés vezes mais do que as mulheres com
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prole. Letra B: INCORRETA. A infecgéo por herpesvirus
simples ndo se associa ao cancer de endométrio. Letra
C: CORRETA. A obesidade € o fator de risco mais impor-
tante na génese da doenca, independente do sfafus
menopausal, pois 0 ganho excessivo de peso esta asso-
ciado ao hiperestrogenismo. Letra D: INCORRETA. O
Dispositivo Intrauterino (DIU) com progesterona é consi-
derado fator de protecéo para o cancer de endométrio.
Letra E: INCORRETA. O céncer de endométrio é mais
frequente entre as mulheres de raca branca e ocidentais.
Resposta: letra C.
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5 As Diretrizes Brasileiras para o
Rastreamento do Céncer do Colo Uterino do Ministério
da Saude, publicadas em 2011 e atualizadas em 2016,
apresentam recomendacdes especificas para mulheres
imunossuprimidas. De acordo com as duas versdes deste
manual, 0 exame citopatologico deve ser realizado neste
grupo apos o inicio da atividade sexual com intervalos
semestrais no primeiro ano e, se normais, 0 seguimento
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deve ser mantido anualmente enquanto se mantiver o
fator de imunossupressao. Mulheres HIV positivas com
CD4 abaixo de 200 células/mm? devem ter priorizada a
correcao dos niveis de CD4 e, enquanto isso, devem ter o
rastreamento citologico a cada seis meses. Dessa forma,
concluimos que em imunossuprimidas ap6s o inicio da
vida sexual, o rastreamento esta indicado a cada seis
meses no primeiro ano. Resposta: letra A.
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H Questao simples e recorrente nas
provas de residéncia. Uma paciente apresenta uma colpo-
citologia oncotica com resultado de lesao intraepitelial
escamosa (NIC II), sem a presenga de células endocervi-
cais no esfregaco, e deseja saber qual é a conduta subse-
quente mais adequada. Antes de responder a questao,
vamos sedimentar aqui qual seria a nomenclatura ideal
para o laudo citolégico da paciente. 1°) O laudo citologico
de NIC |l esta enquadrado na classificacao de Richart e
consiste na presenca de células atipicas em 1/3 a 2/3 do
epitélio. Vale dizer que esta classificagdo é mais empre-
gada nos laudos histopatoldgicos. Atualmente, € preferivel
empregar a classificacdo de Bethesda que corresponde a
LIEAG ou HSIL. O termo LIEAG ou HSIL da classificagéo
de Bethesda descreve a lesdo intraepitelial escamosa de
alto grau, que compreende displasia moderada/acentuada
(classificagdo da OMS), NIC Il e NIC llI (classificagdo de
Richart) e o carcinoma /n sifu; 2°) E qual é a conduta mais
adequada para um laudo citolégico de NIC II, ou melhor,
LIEAG ou HSIL? Cerca de 70% a 75% das pacientes
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com laudo citologico de lesdo intraepitelial de alto grau
apresentam confirmacao diagndstica histopatoldgica, e
1% a 2% terédo diagndstico histopatoldgico de carcinoma
invasor. Assim, todas as pacientes que apresentarem cito-
logia sugestiva de les&o de alto grau dever&o ser enca-
minhadas imediatamente para colposcopia como conduta
inicial em até trés meses apos o resultado. A repeticao da
citologia € inaceitavel como conduta inicial. Mas ai fica a
duvida: o que fazer com o achado de auséncia de células
endocervicais?; 3°) A auséncia de células endocervicais
indica que a zona de transformacao néo esta presente
na amostra. No entanto, a alteracao que prevalece para
indicar a conduta subsequente € a presenca de NIC II. Por
esta razdo, ndo esta indicada nova colpocitologia, o que
exclui a letra A, mas sim colposcopia que aponta para letra
D como resposta. Vale dizer que a pesquisa do HPV por
meétodo de biologia molecular, que consta na letra B, ndo
modifica a conduta. E, por fim, ndo podemos realizar uma
conizacao (letra C) antes da confirmagé&o histopatologica
da lesdo. Resposta: letra D.
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E A questéo deseja saber qual das
alternativas € INCORRETA em relacédo ao cancer de
endométrio. Vamos analisar cada uma delas: Letra A:
CORRETA, pois para as pacientes que apresentam o
diagndstico precoce e possuem estadiamento la, apenas
o tratamento cirurgico é suficiente. Do estadiamento Ib (e
la G3) em diante é necessario tratamento pos-operatorio
com braquiterapia e radioterapia. Letra B: CORRETA,
pois 0s principais fatores de risco para o cancer de endo-
métrio incluem idade superior a 60 anos, raga branca,
nivel socioecondmico elevado, histéria familiar, menarca
precoce, menopausa tardia, obesidade, uso de tamoxi-
feno, dentre outros. Letra C: CORRETA, pois o0 tamoxi-
feno € um agente antiestrogénico usado no tratamento
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adjuvante do cancer de mama, que possui efeito estro-
génico no endométrio, 0 que aumenta o risco de cancer
de endométrio. O uso continuo por 1 a 2 anos aumentou
em 50% os casos de cancer de endométrio. Letra D:
INCORRETA, pois um dos grandes beneficios do uso dos
anticoncepcionais combinados é exatamente a redugédo
do risco de cancer de ovario e endomeétrio. O uso de
ACO reduz em 50% o risco de cancer de endométrio
com a utilizacado do esquema combinado por um periodo
superior a 12 meses. A prote¢do maxima ocorre apos 3
anos de uso ininterrupto de pilula. O uso de ACO confere
protecdo contra o desenvolvimento do cancer endome-
trial, em virtude de efeitos promovidos pela progesterona.
Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=99
http://#videoquestao=103036

1 1 0 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

5 Apesar do enunciado néo
informar a idade da paciente, o quadro clinico apresen-
tado no enunciado € sugestivo de cancer de vulva. Este
tipo de cancer tem como queixa mais comum o prurido
vulvar, presente em cerca de 70% dos casos, e pode se
apresentar de formas bastante variadas, desde lesdes
em forma de placas brancas a lesdes hipertroficas que
podem causar retragé@o do introito vaginal. As localiza-
¢cbes mais comuns séo os labios menores, os labios
maiores e o clitoris, areas acometidas pelo caso clinico
descrito. Para confirmar o diagnéstico, é necessaria a
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realizacao de bidpsia com estudo histopatoldgico da
lesdo. A resposta esta na letra C. Avaliando as outras
afirmativas, o cancro duro da sifilis primaria € uma
lesé@o ulcerada unica e assintomatica, enquanto a dono-
vanose é caracterizada pela presenca do pseudo-bubao
associado a Ulceras friaveis. O herpes genital consiste
em lesdes vesiculares que evoluem para ulceras rasas
e dolorosas e a doenca de Behget € uma vasculite
inflamatdria rara, associada a recorréncia de ulceras
orais e genitais, profundas, dolorosas e recidivantes.
Resposta: letra C.


http://#scrolldown
http://#page=93
http://#videoquestao=128462

1 1 1 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

Vamos analisar as alternativas
para marcar a correta. Letra A: INCORRETA. Sabemos
que a infeccao pelo HPV é o principal fator de risco para
o desenvolvimento do cancer do colo do utero. Contudo,
a minoria das pessoas que sdo infectadas por esse virus
desenvolvera o cancer do colo do utero, pois existem
diversos fatores, como a resposta do hospedeiro, que
influenciam nesse desenvolvimento. Letra B: INCOR-
RETA. Os subtipos de HPV 6 e 11 séo considerados de
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baixo risco e estdo associados a condilomatose vulvar
(verruga genital). Letra C: INCORRETA. A imunossu-
pressao € fator de risco para desenvolvimento de cancer
uterino em pacientes que ja foram infectadas pelo HPV,
mas nao aumenta o risco de infeccao pelo virus. Letra D:
CORRETA. Os subtipos mais frequentes de HPV de alto
risco, isto &, associados ao cancer do colo uterino sdo
os tipos 16 e 18. Letra E: INCORRETA. A verruga esta
associada a doenca benigna. Resposta: letra D.


http://#scrolldown
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5 O carcinoma de células escamosas é o tipo histologico mais frequente do cancer de vulva, pois
incide em cerca de 90% dos casos. O melanoma é o segundo tipo mais frequente, incidindo em 2 a 4% dos tumores
malignos da vulva. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
http://#page=94
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5 A questao deseja saber qual alter-  INCORRETA, pois os subtipos 6 e 11 sdo considerados
nativa é correta em relacao a infecgédo pelo virus HPV.  de baixo risco oncogénico. Letra D: INCORRETA, pois
Analisando cada uma delas: Letra A: INCORRETA, pois  a associagdo com outras DSTs e a imunossupressao
a reinfecgéo pelo mesmo subtipo € possivel, pois ndo ha  aceleram a progressao das doencgas causadas pelo HPV.
garantia de resposta imunoldgica definitiva contra o virus  Letra E: CORRETA, pois 0 cancer genital mais relacionado
selvagem. Letra B: INCORRETA, pois os HPVs 16, 18 e ao HPV é o de colo uterino, seguido pelo cancer de vulva.
45 s&o considerados de alto risco oncogénico. Letra C:  Resposta: letra E.


http://#scrolldown
http://#page=102
http://#videoquestao=87669

1 1 4 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M Questéo sobre carcinoma de
endométrio. Letra A: incorreta. Nao ha evidéncias de que
a estrogenioterapia apos o tratamento bem sucedido do
cancer de endomeétrio aumente o risco de recorréncia.
Letra B: incorreta. A citologia peritoneal positiva esta asso-
ciada a maior mortalidade. Letra C: incorreta. O estadia-
mento do céancer de endomeétrio é cirdrgico. Lembre-se
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que, entre os canceres ginecologicos, o Unico que possuli
estadiamento clinico é o de colo de utero. Letra D: correta.
As pacientes de baixo risco séo aquelas em que ndo ha
invasdo miometrial ou ha invaséo até metade do endome-
trio com grau 1 de diferenciagéo celular. Letra E: incorreta.
A irradiagéo pélvica s6 é recomendada para o grupo de
alto risco. Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=95
http://#videoquestao=126805

1 1 5 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M O enunciado deseja saber qual &
0 objetivo do tratamento do Liquen Escleroso (LE) vulvar.
O liquen escleroso é a lesao hipocrémica esbranquicada
mais comum da vulva. Pode ocorrer em qualquer idade,
sendo mais comum em mulheres na pds-menopausa.
Os sintomas mais caracteristicos sao prurido vulvar
crénico, dispareunia e queimacao. O LE caracteriza-se
por perda da gordura subcutanea, gerando atrofia vulvar,
com apagamento de grandes e pequenos labios, super-
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ficie palida, enrugada, com fissuras e escoriagdes. O
diagnostico € confirmado pelo estudo histopatologico da
bidpsia da lesdo. O tratamento € realizado com esteroide
topico de alta poténcia, como o propionato de clobetasol.
As mulheres com liquen escleroso tém maior chance de
desenvolver cancer de vulva (cancer de células esca-
mosas). Portanto, o tratamento do liquen escleroso tem
como objetivo prevenir as alteragdes anatdmicas e a trans-
formacéo maligna. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
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M O caso clinico do enunciado  conizagdo com margem comprometida tém risco signifi-
aborda uma paciente nuligesta, jovem, com lesédo cativo de doenga residual. Nestes casos, esta indicada
intraepitelial de alto grau localizada no canal endo- nova abordagem excisional. Como a paciente é jovem
cervical, que foi submetida a conizagdo com margem e nulipara, esta indicada nova conizagdo. Resposta:
cirurgica comprometida. As pacientes submetidas a letra C.



http://#scrolldown
http://#page=94
http://#videoquestao=128250

1 1 7 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M A questao deseja saber qual é
a alternativa INCORRETA em relagdo a uma gravida de
20 anos, primigesta, com 36 semanas de idade gesta-
cional e uma leséo verrucosa crescente em regido vulvar,
a qual corresponde a uma condilomatose vulvar volu-
mosa, sem tratamento. Vamos analisar cada uma das
alternativas para chegar a questdo. Letra A: correta, pois
0 parto vaginal, no caso apresentado, aumenta signi-
ficativamente a possibilidade da transmissao vertical
durante a passagem do canal de parto e pode ocasionar
a papilomatose juvenil recorrente (papilomatose laringea).
Letra B: incorreta, pois na gestacdo empregamos o acido
tricloroaceético ou a retirada das lesdes com eletrocau-
tério ou bisturi a frio. O imiquimode nao é utilizado na
gravidez devido ao desconhecimento de sua seguranca
na gestacgéo. Letra C: correta, pois a cesariana estaria
indicada neste caso, pois estamos diante de condilomas
gigantes que obstruem o canal de parto. No entanto, cabe
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reforgar que a cesariana pode néo ser totalmente prote-
tora, pois o virus pode ser encontrado no liquido amnid-
tico, na secrecao da nasofaringe ou no lavado gastrico
de recém-nascidos que nasceram de parto cesareo com
bolsa integra. Ja foram identificadas particulas de DNA
viral em cordao umbilical e placenta. Letra D: correta, pois
existem mais de 100 subtipos descritos de HPV, mas os
mais relacionados com o condiloma vulvar sdo 0 6 e 0
11. Letra E: incorreta, pois a eletrocauterizagdo € um dos
tratamentos indicados durante a gestagao, sobretudo nos
casos de lesdes vegetantes e multiplas, como a encon-
trada na paciente em questdo. Perceba, portanto, que as
letras B e E sdo INCORRETAS. Dessa forma, a questéo
abriu precedente para ANULACAO, mas, lamentavel-
mente, os recursos foram indeferidos. O gabarito final
da banca p6s-recurso permaneceu a letra B. O gabarito
do MEDGRUPO seria questao ANULADA, pelos motivos
explicados anteriormente.


http://#scrolldown
http://#page=94
http://#videoquestao=128279

1 1 8 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M Vamos avaliar as afirmativas
sobre o cancer de endométrio para identificar qual
delas é correta: AFIRMATIVA I: CORRETA, pois tanto
a obesidade quanto a anovulacao cronica sdo fatores
de risco associados ao cancer de endométrio. A obesi-
dade € o fator de risco mais importante na génese
da doenca, independente do stafus menopausal. O
ganho excessivo de peso esta associado ao hiperes-
trogenismo endogeno através de varias vias. E todos
os estados anovulatorios sdo considerados fatores
de risco, pois se caracterizam pela acao estrogénica
nao antagonizada pela progesterona. AFIRMATIVA Il
INCORRETA, pois a terapia hormonal combinada com
estrogénio e progesterona ndo aumentou de forma
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significativa a incidéncia deste tipo de cancer. AFIRMA-
TIVA Ill: CORRETA, pois o diabetes e a colelitiase séo
fatores de risco associados a este tipo de cancer, mas
cuidado: existe uma controveérsia se a hipertenséao arte-
rial possuir uma relagdo causal. Como a frase diz que
estas condi¢Oes estao frequentemente associadas ao
cancer de endomeétrio, ela é verdadeira, ja que muitas
pacientes apresentam sindrome metabolica. A hiper-
tensdo pode estar presente junto com o diabetes e a
obesidade. AFIRMATIVA IV: INCORRETA, pois 0 uso
de contraceptivos orais combinados por um periodo
maior que 12 meses reduz em 50% o risco de cancer de
endométrio. Diante do exposto, apenas as afirmativas
| e Il sdo CORRETAS. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
http://#page=103
http://#videoquestao=80599

1 1 9 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M A questdo deseja saber qual das
alternativas € CORRETA em relacao a infeccéo pelo Papi-
lomavirus Humano (HPV). Vamos analisar cada uma delas:
Letra A: incorreta, pois na forma clinica, lesfes exofiticas
hiperplasicas sao facilmente identificaveis na inspecao
vulvar durante a realizagdo do exame fisico (condilomas
acuminados), lembrando que em casos duvidosos €
recomendavel a confirmacao histopatologica. Letra B:
incorreta, pois as lesdes subclinicas séo detectadas pelo
exame colpocitologico, ou seja, pelo principal método de
rastreamento do cancer do colo uterino e de suas lesdes
precursoras. Letra C: correta, pois este achado define o
chamado efeito citopatico compativel com o HPV, o qual
quer dizer o seguinte: 0 exame citopatoldgico néo diagnos-
tica a infecgéo pelo HPV e nem o seu tipo, mas existem
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alteragOes celulares que sugerem a presenca deste virus,
as quais incluem: o achado de coilocitose (imenso espago
vazio em torno do nucleo), discariose (nucleo de morfo-
logia anormal) e disceratose (se caracteriza por acimulo
de queratina no citoplasma que leva a célula a apresentar
intensa coloracao eosinofilica) Letra D: incorreta, pois o
acido tricloroacético € uma substancia caustica empre-
gada no manejo terapéutico dos condilomas acuminados,
que atua localmente, ocasiona desnaturagao proteica
nos tecidos nos infectados pelo HPV. O TCA ndo deve
ser confundido com o &cido acético, pois sua solugéo a
5%, em geral, a mais empregada na colposcopia, tem a
propriedade de coagular as proteinas citoplasmaticas do
epitélio alterado. Portanto, quanto mais proteinas, mais
esbranquicada fica a lesdo. Resposta: letra C.


http://#scrolldown
http://#page=97
http://#videoquestao=128009

1 20 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M As imagens apresentadas pela
prova aparentemente representam: - IMAGEM I: ilustra
a JEC situada para fora do Ol, que descreve a chamada
ectopia cervical. Ela é, geralmente, assintomatica, mas
pode cursar com sinusiorragia; - IMAGEM I ilustra um
achado altamente especifico da tricomoniase: colpite focal
ou difusa caracterizada por um “colo em framboesa” ou
“colo em morango’. Ele ocorre devido a dilatagéo capilar e
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hemorragias puntiformes. Esta alteracéo € vista a olho nu
em apenas 2% dos casos, mas na colposcopia € evidente
em até 90%. Geralmente é sintomatica; - IMAGEM III:
descreve uma projecao da mucosa do canal do colo
uterino que consiste no polipo endocervical, o qual pode
ser assintomatico ou oligossintomatico (sinusiorragia).
Portanto, os achados dos exames especulares frequen-
temente assintomaticos sdo o | e o lll. Resposta: letra D.
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M Questao simples! Segundo as reco-  foi submetida a histerectomia por miomatose uterina, que
mendacgdes do Ministério da Saude, as mulheres subme- € uma doenca benigna, ela ja pode parar o rastreamento
tidas a histerectomia total por lesdes benignas, sem histéria  para o cancer de colo de Utero. Vale ressaltar que esta
prévia de diagndstico ou tratamento de lesdes cervicais de  recomendagao € apenas para a histerectomia total, ja que
alto grau, podem ser excluidas do rastreamento, desde que  na subtotal o colo uterino é preservado e, portanto, passivel
apresentem exames anteriores normais. Como a paciente  de apresentar lesdes malignas. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
http://#page=95
http://#videoquestao=129474

1 22 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M Uma paciente de 45 anos, com
quadro de sangramento uterino anormal, apresenta endo-
metrio espessado na ultrassonografia e o histopatologico
apos bidpsia dirigida foi de hiperplasia adenomatosa sem
atipia. Sabemos que nestes casos a presenca de cancer
é baixa, em torno de 1%. Portanto, admite-se o uso de
progestogenos para controle do crescimento endometrial
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e sangramento uterino anormal, a partir da decidualizagao
do endométrio. Vale lembrar que a fisiopatologia desta
hiperplasia esta relacionada com os niveis de estrogénios
constantes, sem oposicdo da progesterona, comumente
relacionada a ciclos anovulatérios. E por fim, o DIU de
cobre n&o faz parte do tratamento da hiperplasia endo-
metrial. Resposta: letra B.


http://#scrolldown
http://#page=93
http://#videoquestao=129696

1 23 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M Diante de uma citologia
mostrando leséo de alto grau, com colposcopia insatis-
fatdria, evidenciando alteracdo de qualquer grau (alte-
ragao colposcopica maior ou menor), deve ser realizada
uma conizagao. Preferencialmente, devem ser utilizadas
técnicas de conizagao a frio, mas técnicas eletrocirdr-
gicas que garantam um espécime integro e com margens
avaliaveis adequadamente sdo aceitaveis em servigos
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com essa experiéncia. A conizagdo € um procedimento
diagnostico, pois o estudo histopatolégico da peca
cirurgica é capaz de excluir a presencga de invasao com
seguranga, pois a quantidade de tecido retirada é muito
maior do que na bidpsia. Nenhuma outra conduta é acei-
tavel neste caso, como deteccao e genotipagem do HPV,
acompanhamento citologico e vacinagao contra o HPV.
Resposta: letra B.


http://#scrolldown
http://#page=96
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1 24 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

& Ainvestigacéo das lesdes de colo
uterino se inicia com a colpocitologia oncotica, que pode
detectar lesdes no epitélio da ecto e endocérvice, deter-
minando o diagnostico e seguimento. Na dependéncia do
tipo de lesdo encontrada, esse seguimento pode ser feito
por nova colpocitologia ou pela colposcopia, exame que
permite a visualizagao de lesdes subclinicas e a realizagéo
de bidpsias dirigidas em areas suspeitas. A letra A esta
INCORRETA € a letra B esta CORRETA. A colposcopia
é realizada utilizando-se acido aceético de 3 a 5% para
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melhor visualizagdo das lesdes HPV induzidas do colo.
Pode ser utilizado também na vagina, na vulva e no anus,
com o objetivo de identificar areas atipicas a serem biop-
siadas. A letra D esta INCORRETA. Gestantes podem ser
submetidas a colposcopia em qualquer idade gestacional,
atentando-se as modificacdes normais da gestacao e reali-
zando biopsia apenas em casos suspeitos de invaséo. A
letra C esta INCORRETA. O hipossulfito de sddio neutra-
liza a solucdo de lugol, logo ndo acentua as areas iodo
positivas. A letra E estd INCORRETA. Resposta: letra B.



http://#scrolldown
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1 25 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

g Questdo classica. Ela deseja
saber qual é a conduta recomendada pelo Ministério da
Saude diante de uma paciente de 63 anos com laudo cito-
l6gico de atipias de significado indeterminado em células
escamosas (ASC-US) e hipotrofia vaginal. De acordo
com as Diretrizes do Ministério da Saude para rastreio
do cancer do colo do utero, diante de um resultado de
exame citopatoldgico de ASC-US, a conduta na mulher
com 30 anos ou mais sera a repeticdo do exame citopato-
l6gico em um intervalo de seis meses, precedida, quando
necessario, do tratamento de processos infecciosos e de
melhora do trofismo genital, com preparo estrogénico
apos a menopausa, na Unidade da Atencgéo Primaria.
A colpocitologia pode ter pior desempenho diagndstico
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em mulheres na menopausa devido a escassez de estro-
génios, 0 que resulta em uma diminuigdo do numero de
células ectocervicais e endocervicais disponiveis para a
amostragem, podendo inclusive levar a resultados falso-
-positivos. A estrogenoterapia melhora a qualidade do
exame citologico e esta recomendada para a paciente
deste caso. De acordo com as diretrizes do Ministério da
Saude, o tratamento da colpite atrofica pode ser realizado
pela administracdo vaginal de creme de estrogénios conju-
gados, 0,5 g (0,3 mg) ou de creme de estriol, 1 g. Ambas
as drogas devem ser utilizadas, de preferéncia a noite, por
um a trés meses, em dois esquemas alternativos: durante
21 dias, com intervalo de sete dias, ou duas vezes por
semana, sempre nos mesmos dias. Resposta: letra C.


http://#scrolldown
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1 26 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

Q Uma paciente de 48 anos,
obesa, multipara, procura atendimento com queixa
de sangramento intermenstrual abundante, ou seja,
estamos diante de um caso de sangramento uterino
anormal na perimenopausa. Na investigagao inicial,
a ultrassonografia demonstra um nédulo miomatoso
subseroso, que provavelmente ndo tem relagdo com
0 sangramento devido a sua localizagdo, um endome-
trio de 9 mm, espessura considerada normal para uma
paciente na pré-menopausa (normal até 15 mm, segundo
a maioria dos autores), e ovarios de tamanho normal.
Apesar desta descricdo da ultrassonografia, pacientes
com sangramento uterino anormal e mais de 35 anos
ou com outros fatores de risco para cancer de endo-
métrio (como obesidade, presente no caso) devem ter
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0 endométrio avaliado por estudo histopatologico, seja
por histeroscopia com biépsia (método padréo-ouro) ou
curetagem uterina (método as cegas, empregado quando
a histeroscopia com bidpsia dirigida ndo esta disponivel)
para afastar esta neoplasia. E importante salientar que
a ultrassonografia em uma paciente na perimenopausa
com sangramento anormal e fatores de risco para cancer
de endométrio ndo é suficiente para excluir esta doenga.
N&o ha indicacdo de qualquer tipo de histerectomia antes
do estudo histopatologico do endométrio. Como a causa
do sangramento ainda é desconhecida, € importante
salientar que, dependendo da etiologia, o tratamento
pode ser clinico. O diagnostico e o tratamento de cancer
de endométrio ndo se baseiam na dosagem de marca-
dores tumorais. Resposta: letra B.


http://#scrolldown
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1 27 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

g Questao dificil sobre paciente
de 59 anos, com sangramento em agua de carne, apre-
sentando curetagem compativel com adenocarcinoma
endometrioide, mostrando glandulas e papilas complexas
em contato direto, sem interposic¢ao de estroma endome-
trial (padrao de fileira dupla). As glandulas assemelham-
-se as glandulas endometriais normais e apresentam-se
com aspecto cilindrico, em posi¢do basal, com pouca ou
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nenhuma mucina intracitoplasmatica e superficie intralu-
minal lisa. As alteragdes genéticas comuns no cancer
endometrial endometrioide incluem mutagGes nos genes
PTEN ou betacatenina, mais comum no cancer de tipo
|, observado em até 83% dos casos. Além disso, o tipo |
(tipo endometrioide) é associado a receptor de estrogénio
positivo, associadas ao hiperestrogenismo e originadas de
hiperplasia complexa atipica. Resposta: letra A.
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1 28 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M A questéo deseja saber qual
das alternativas apresenta a melhor conduta diante
de um laudo colpocitolégico de células escamosas
atipicas de significado indeterminado possivelmente
ndo neoplasicas. Em outras palavras, ela deseja saber
qual é a melhor conduta subsequente diante de um
laudo colpocitologico de ASC-US. De acordo com as
Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer
de Colo Uterino do Ministério da Saude de 2016, a
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conduta inicial para ASC-US ¢é a sequinte: - |[dade infe-
rior a 25 anos: repetir a citologia em 3 anos; - Idade
entre 25 e 29 anos: repetir a citologia em 12 meses;
- ldade = 30 anos: repetir a citologia em 6 meses.
Embora o enunciado nédo forneca a idade da paciente,
a unica das alternativas que apresenta uma conduta
aceitavel para este achado ¢ a letra B, a qual preconiza
a repeticdo da citologia, em seis meses, na unidade
basica de saude. Resposta: letra B.


http://#scrolldown
http://#page=96
http://#videoquestao=129016

1 29 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

g A questao deseja saber qual
alternativa é correta em relacao a infecgdo pelo virus
HPV. Vamos avaliar cada uma delas: Letra A: INCOR-
RETA, pois 0 uso de preservativos ndo impede comple-
tamente a transmisséo do virus, mas a transmisséao é
parcialmente reduzida pelo condom, ja que diminuimos
0 contato com areas contaminadas pelo HPV. Assim,
nao se pode afirmar que néo existe prevencao. Letra B:
CORRETA, pois o pico de infec¢do do HPV situa-se entre
20 e 25 anos. Vale lembrar-se de que sua prevaléncia
diminui com o aumento da idade. Letra C: INCORRETA,
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pois 0s condilomas vulvares s6 devem ser tratados
nos casos em que ha alteragéo estética importante ou
suspeita de lesdo maligna. No colo do utero, esta indi-
cado o tratamento apenas das lesdes com alto risco de
progressao para o cancer. Portanto, ndo esta indicado
o tratamento de todas as suas formas de apresentacao.
Letra D: INCORRETA, pois o recém-nascido pode se
infectar pelo HPV no canal do parto, mas esta € uma
situacdo extremamente rara, tanto que a infecgdo por
este virus ndo contraindica o parto vaginal. Resposta:
letra B.


http://#scrolldown
http://#page=104
http://#videoquestao=84685

1 30 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

5 A questao deseja saber qual é a
afirmacéo INCORRETA em relagao a hiperplasia endo-
metrial. Vamos a elas: Letra A: CORRETA, pois a hiper-
plasia simples sem atipia possui um risco de progressao
para o cancer de 1%, enquanto a hiperplasia complexa
sem atipia possui um risco de 3%. Letra B: CORRETA,
pois o risco de uma hiperplasia endometrial evoluir para
carcinoma esta relacionado a presenca e a intensidade
da atipia citoldgica, consequentemente, a hiperplasia
endometrial com atipias é considerada uma les&o precur-
sora do cancer endometrial. Letra C: CORRETA, pois a
evolucao da hiperplasia para o carcinoma nao é rapida;
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ela leva em média seis anos. Letra D: CORRETA, pois 0
tratamento preferencial da hiperplasia endometrial com
atipia € a histerectomia, mas a progestogenoterapia é
uma opgao para as pacientes que desejam gestar. Em
geral, € empregado o acetato de megestrol oral ou o
acetato de medroxiprogesterona, mas é possivel 0 uso
do sistema intrauterino liberador de levonorgestrel (DIU
medicado com progesterona). Letra E: INCORRETA,
pois, atualmente, o rastreamento do cancer de endo-
métrio ndo é preconizado, pois ndo existe um exame
apropriado, econémico e aceitavel que reduza a morta-
lidade. Resposta: letra E.


http://#scrolldown
http://#page=103
http://#videoquestao=83568

1 31 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

A quest&o deseja saber qual (is)
é (sd0) a (s) assertiva (s) correta (s) em relacao ao rastrea-
mento do cancer do colo uterino e ao diagnostico das
lesdes precursoras deste durante a gestagdo. Vamos
analisar cada uma delas: AFIRMATIVA [. € absurda, pois
a gravidez ndo aumenta a chance de uma citologia ser
compativel com lesao intraepitelial de alto grau. Além
disso, o rastreio é estimulado seguindo as indicagdes de
rotina, ou seja, mulheres a partir de 25 anos e rastreio
trienal apos dois exames anuais negativos. AFIRMATIVAII:
CORRETA, pois algumas alteragdes préprias da gravidez
devem ser levadas em consideragéo na avaliagao colpos-
copica. Elevados niveis de estrogenos e progesterona
exercem previsiveis efeitos sobre vulva, vagina e colo.
Ocorre aumento da vascularizagdo e edema cervical, além
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de exacerbagéo dos fendbmenos de metaplasia e eversao
do epitélio colunar. A metaplasia na gravidez pode ser um
desafio ao colposcopista na diferenciacdo com verdadeira
NIC, por aparecer acetobranca apds aplicagao do acido
acetico. AFIRMATIVAII: INCORRETA, pois as indicagdes
de rastreamento nas mulheres gravidas sdo as mesmas
das pacientes nédo gravidas da mesma idade e, diante de
um laudo citologico de HSIL, a gestante também deve ser
encaminhada para a colposcopia, mas a diferenca € que
a bidpsia sé sera feita na suspeita de invasao, ou seja, na
presenca de vasos atipicos e necrose. Como a afirmativa
descreve vasos atipicos na colposcopia, a bidpsia do colo
uterino esta indicada e pode ser realizada com segurancga
na gestacdo. Porém, resulta em um sangramento um
pouco mais aumentado. Resposta: letra B.


http://#scrolldown
http://#page=103
http://#videoquestao=79214

1 32 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

@ Questao recorrente nas provas
de residéncia médica. A paciente tem um diagnostico de
carcinoma epidermoide de colo com 6 mm de extenséo e
invasdo de 4 mm de profundidade, que se enquadra no
estadio la2. Para este estadiamento, 0 manejo terapéutico
ideal é a histerectomia tipo Il com disseccao de linfonodos
pélvicos. No entanto, para as mulheres com pretensdes
reprodutivas, como a da questéo, pode ser realizada
traquelectomia radical e linfadenectomia pélvica. A cirurgia
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de Schauta é a histerectomia radical realizada por via
vaginal e seu uso ainda néo esta bem estabelecido no
manejo terapéutico do carcinoma invasor de colo uterino,
0 que exclui a letra A. Ndo é admissivel uma conduta
conservadora com controle citoldgico e colposcopico em
uma paciente com carcinoma invasor, o que descarta a
letra B. A cirurgia de Wertheim-Meigs é recomendada
para os estadiamentos Ib e lla, o que elimina a letra C.
Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=101
http://#videoquestao=88328
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& Questéo direta sobre adeno-  de endométrio possui progndstico mais favoravel que
carcinoma do endométrio. O cancer de endométrio o cervical, porém a sobrevida dependera do estadio
manifesta-se em aproximadamente 75% dos casos nas em ambos. A letra C estda CORRETA. O numero de
mulheres acima dos 50 anos, enquanto o cancer do colo  parceiros sexuais € fator de risco para cancer do colo
tem sua incidéncia maior entre 30 e 39 anos. As letras  uterino, e ndo de endométrio. A letra D esta INCOR-
A e B estdo CORRETAS. De maneira geral, o cancer RETA. Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=99
http://#videoquestao=111917

1 34 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

A questao deseja saber qual é a
alternativa correta em relagdo ao exame citologico para
rastreamento do céancer de colo uterino. Vamos avaliar
cada uma delas: Letras A e B: sdo INCORRETAS. Células
com nucleo aumentado, hipercromatico e com membrana
irregular sdo caracteristicas das Neoplasias Intraepiteliais
Cervicais (NIC), assim como os achados de binucleagéo,
condensagao nuclear variavel e cariorrexe. Nao estéo
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relacionados com regeneragédo ou malignidade. Letra C:
INCORRETA, pois as falhas na confecgao dos esfregacos
citologicos sdo a principal causa de exames falso-nega-
tivos e ndo falso-positivos. Letra D: CORRETA, pois as
alteragdes celulares benignas, também chamadas de
reparativas ou regenerativas, incluem inflamacao, repa-
racéo, metaplasia escamosa, atrofia com inflamacéo e
irradiacdo. Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=102
http://#videoquestao=77526

1 35 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

Segundo o Ministério da Saude, a
coleta do material deve ser realizada na ectocérvice e na
endoceérvice, em [dmina Unica. A presenca de células meta-
plasicas ou células endocervicais na amostra sao repre-
sentativas da Jungao Escamocolunar (JEC). Para garantir
boa representacdo celular do epitélio do colo do Utero, o
exame citopatologico deve conter amostra do canal cervical,
preferencialmente, coletada com escova apropriada, e da
ectocérvice, coletada com espatula tipo ponta longa. A
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resposta esta na letra A. Avaliando as outras alternativas,
a recomendagéo de abstinéncia sexual prévia ao exame so6
é justificada quando sdo utilizados preservativos com lubri-
ficante ou espermicidas. Na pratica, a presenca de esper-
matozoides ndo compromete a avaliagdo microscopica. O
acido acético deve ser aplicado antes da colposcopia (e
nao como rotina na coleta citopatoldgica). A colposcopia
néo esta indicada nas pacientes com macula rubra, que
€ uma alteragcdo benigna e fisioldgica. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
http://#page=94
http://#videoquestao=135867

1 36 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

@ Vamos avaliar as afirmativas
sobre o carcinoma endometrioide bem diferenciado: Afir-
mativa |: CORRETA. A histerectomia total abdominal e a
salpingo-ooforectomia bilateral (pan-histerectomia) séo
o0s procedimentos cirurgicos primarios no tratamento do
carcinoma de endométrio. Afirmativa Il: INCORRETA. A
radioterapia pos-operatoria € uma modalidade de trata-
mento adjuvante, mas nem todas as pacientes sao candi-
datas e se beneficiardo com este tipo de tratamento. Em
geral, as pacientes de baixo risco (carcinoma com grau
de diferenciacdo G1 e G2 sem invaséo do miométrio;
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sem invasao istmocervical; citologia peritoneal negativa,
sem invasao do espaco vascular linfatico; sem sinal de
metastase) ndo necessitardo de tratamento adjuvante.
O estadiamento do cancer de endométrio é cirlrgico
e no caso da questdo ndo ha dados suficientes para
decidirmos sobre o tratamento adjuvante. Afirmativa
Ill: CORRETA. Conforme dito na afirmativa anterior,
0 adequado estadiamento do cancer de endométrio,
sempre que as condi¢des da paciente permitam, deve
ser cirurgico. Afirmativas | e lll corretas. Resposta da
questéao: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=104
http://#videoquestao=60011
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Q Questéo simples. Temos uma  paciente. A histerectomia do tipo | estaria indicada para
paciente jovem com cancer microinvasor de colo de Utero  pacientes sem desejo reprodutivo ou caso houvesse invaséo
(la1) sem invasdo vascular e que ainda ndo gestou. Desta  do espaco vascular linfatico; a histerectomia tipo Il é indicada
forma, precisamos de uma conduta conservadora como a  para o estadiamento a2 e a cirurgia de Wertheim-Meigs
conizacao para manter a possibilidade de reproducdo da  esta indicada para o estadiamento Ib e Ila. Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=93
http://#videoquestao=129687

1 38 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

Questao classica, que descreve
uma situagéo clinica muito comum nos atendimentos
ginecologicos. Ela resumidamente deseja saber qual é a
conduta correta segundo as Diretrizes do MS em pacientes
na pds-menopausa com laudo colpocitolégico de LIEBG
ou LSIL. O termo LIEBG ou LSIL da classificagéo de
Bethesda descreve a lesdo intraepitelial escamosa de
baixo grau, que compreende alteragdes celulares indu-
zidas por HPV, displasia leve (classificagdo da OMS), NIC
| (classificagdo de Richart). Vamos sedimentar, entéo, qual
é a conduta mais adequada diante de um laudo citolégico
de LIEBG ou LSIL? A conduta preconizada pelo MS em
paciente com mais de 20 anos (Diretrizes Brasileiras para
o Rastreamento do Cancer de Colo do Utero de 2011)
ou 25 anos (Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento
do Cancer de Colo do Utero de 2016) é a repeticdo do
exame citopatoldgico em seis meses (letra A) na unidade
da atencéo basica, ja que os estudos demonstram que
na maioria das pacientes portadoras de lesao de baixo
grau ha regressao espontanea. Vale salientar que a dire-
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triz é categorica ao afirmar que processos infecciosos
ou atrofia genital identificados devem ser tratados antes
dessa nova coleta. Ha alguma recomendacgéo especial
para as mulheres na pos-menopausa com colpocitologia
de LIEBG ou LSIL? Segundo as Diretrizes do Ministério
da Saude para rastreamento do cancer de colo uterino
(2016): “Mulheres na pds-menopausa, em razéo da defi-
ciéncia de estrogénio, apresentam alteragdes celulares
no colo uterino e vagina, que podem acarretar resultados
falso-positivos da citologia. A terapia por meio de estro-
génio topico melhora a qualidade desse exame. Mulheres
na pds-menopausa com diagndstico citopatologico de LSIL
devem ser conduzidas como as demais mulheres, mas
a segunda coleta deve ser precedida de tratamento da
colpite atrofica, quando presente.” Assim, esta paciente
deve ser abordada como as demais, com coleta de colpo-
citologia em seis meses, a qual devera ser precedida
de tratamento da colpite atrofica. Nenhuma das demais
alternativas apresenta a conduta recomendada para estas
pacientes. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
http://#page=99
http://#videoquestao=101822

1 39 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

& A questao deseja saber qual
é a alternativa correta em relagdo ao rastreamento
do cancer cervicouterino. Letra A: INCORRETA, pois
caso a paciente apresente ASC-US em duas citologias
consecutivas e a colposcopia seja normal, esta reco-
mendado o retorno ao rastreio na unidade primaria
com intervalo semestral para pacientes com mais de
30 anos ou anual em pacientes com menos de 30 anos.
Letra B: CORRETA. Trata-se de uma afirmativa maldosa
que “cobra” detalhes sobre a patologia do trato genital
inferior, uma subespecialidade da Ginecologia. A zona
de transformacéo tipo 2 descrita na colposcopia tem o
componente endocervical completamente visivel e 0
componente ectocervical pode ser pequeno ou grande.
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Letra C: INCORRETA, pois diante do diagndstico histopa-
tolégico de NIC Il ou Il em uma gestante, recomenda-se
conduta expectante com reavaliagdo de novo exame cito-
patologico e colposcopia em 90 dias apods o parto. Letra
D: INCORRETA, pois os achados considerados maiores
na colposcopia séo epitélio acetobranco denso, mosaico
grosseiro, pontilhado grosseiro, iodo negativo e vasos
atipicos. Pontilhado fino, mosaico fino e epitélio aceto-
branco ténue s&o considerados achados menores. Letra
E: INCORRETA, pois frente a um achado citopatolégico
de células glandulares atipicas de significado indeter-
minado (AGC), a paciente deve ser encaminhada para
colposcopia, mesmo antes da menopausa. Resposta:
letra B.


http://#scrolldown
http://#page=102
http://#videoquestao=79785

1 40 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

@ Questéo sobre o rastreamento
do cancer do colo do utero. Letra A: CORRETA. A partir
de alteracdes identificadas pela citologia oncética,
podemos detectar anomalias celulares sugestivas de
infeccdo pelo HPV e precursoras do cancer do colo
uterino. Letra B: INCORRETA. O inicio da coleta deve
ser aos 25 anos para mulheres que ja tiveram relagao
sexual. Letra C: INCORRETA. Mulheres imunossu-
primidas devem iniciar o rastreamento apos o inicio
da atividade sexual com intervalos semestrais no
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primeiro ano e, se normais, manter o seguimento anual
enquanto se mantiver o fator de imunossupressao. Nao
ha indicacéo de rastreamento a cada dois meses. Letra
D: INCORRETA. A taxa de falso-positivo € baixa, no
entanto, a taxa de resultados falso-negativos é bastante
elevada. Letra E: INCORRETA. As coletas de preven-
tivo devem ser mantidas até 64 anos e interrompidas
quando, apds esta idade, as mulheres tiverem pelo
menos dois exames negativos consecutivos nos ultimos
cinco anos. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
http://#page=98
http://#videoquestao=104542
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O epitélio acetobranco € uma  epitélio alterado, que pode ocorrer devido a agao viral ou
area espessa do epitélio do colo uterino que se torna  a proliferagdo celular por metaplasia e demonstram imatu-
esbranquicada apos a aplicagdo de acido aceético. Isto €  ridade celular. Nao tem relagdo com células glandulares
resultado da coagulagéo das proteinas citoplasmaticas do  ou mesmo com a camada parabasal. Resposta: letra B.



http://#scrolldown
http://#page=93
http://#videoquestao=127796

1 42 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

Questao direta sobre estadia-
mento e tratamento do cancer de colo uterino. Vamos
recordar que o estadiamento do cancer de colo uterino
é clinico. No caso descrito, temos um tumor clinica-
mente visivel que se estende além do colo, acometendo
paramétrio, mas sem atingir a parede pélvica. De acordo
com essas caracteristicas, o estadiamento em questao
é compativel com o estadio IIb. O estadio Il consiste no
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carcinoma que se estende além do colo, mas néo ha
extensdo para a parede, ou seja, 0 carcinoma acomete a
vagina, mas nao o terco inferior. E o fato de ser b signi-
fica que ha um acometimento visivel do paramétrio, mas
sem atingir a parede pélvica. Agora que sabemos sobre
0 estadiamento, vamos lembrar que o tratamento para
0 estadio Ilb é a quimiorradioterapia primaria. Resposta:
letra A.


http://#scrolldown
http://#page=99
http://#videoquestao=101703

1 43 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

& As vacinas contra HPV sé&o
vacinas recombinantes néo infecciosas, preparadas a
partir de Particulas Virais Semelhantes (VLPs) a prin-
cipal proteina L1 do capsideo, altamente purificadas
dos subtipos do HPV 16 e 18 (bivalente) e 6,11,16 e
18 (quadrivalente). Como as VLPs n&o contém DNA
viral, elas ndo sdo capazes de infectar células, se
reproduzirem ou causarem doencas. No entanto, como
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ainda ndo ha estudos em gestantes sobre a vacina do
HPV, a recomendacao atual é que a vacinagéo deve
ser contraindicada durante a gravidez. A administracao
da vacina em mulheres no climatério, em mulheres
com infeccao pelo HPV e em mulheres que ainda néo
iniciaram a vida sexual (melhor momento para aplicar a
vacina) ndo constituem contraindicagdes a vacinagao.
Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=100
http://#videoquestao=109374

1 44 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M Questao direta e recorrente nas
provas de residéncia. A paciente apresentou uma colpo-
citologia oncdética com resultado de Lesao Intraepitelial
de Alto Grau (LIEAG ou HSIL) e seguiu corretamente o
tripé diagndstico das lesdes precursoras do cancer de
colo do utero: citologia, colposcopia e bidpsia. A bidpsia
evidenciou neoplasia intraepitelial escamosa grau 3,
ndo sendo possivel descartar invasdo. De acordo com
o Ministério da Saude, quando o resultado da bidpsia
for compativel com NIC Il ou Ill ou sugestiva de micro-
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invasdo, um método excisional devera ser realizado
(cirurgia de alta frequéncia, no caso de colposcopia
satisfatoria, ou conizagdo, no caso de colposcopia
insatisfatdria). O enunciado da quest&o ndo informa
se a colposcopia foi satisfatoria ou ndo. Entretanto, a
unica alternativa que apresenta um método excisional
é a letra B, conizacao. A histerectomia € considerada
muito radical para tratamento das NIC 2 e 3. E, por fim,
a avaliacao do tipo de HPV ndo muda a conduta para o
caso. Resposta: letra B.


http://#scrolldown
http://#page=101
http://#videoquestao=78985

1 45 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

M Em relacdo a uma paciente de
58 anos, obesa, menopausada ha 3 anos e com quadro
de sangramento p6s-menopausa, vamos analisar as
assertivas e marcar a correta. Letra A: INCORRETA. O
sangramento po6s-menopausa deve sempre ser inves-
tigado, ja que as neoplasias endometriais e cervicais
séo diagnosticos possiveis e devem ser descartados.
Letra B: INCORRETA. A miomatose uterina é uma
causa importante de sangramento uterino anormal em
pacientes na menacme e na perimenopausa. Ja na
pds-menopausa, as principais causas de sangramento
uterino séo: estrogénios exogenos (terapia de reposicdo
hormonal - 30% das causas), endometrite/vaginite atro-
fica (30% dos casos) e cancer de endométrio (15% dos
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casos). Letra C: INCORRETA. A curetagem isolada néo
é método diagnostico de primeira linha para avaliagdo
do endomeétrio. Embora fornega maior quantidade de
material endometrial do que a biopsia, ndo prové uma
amostra endometrial adequada, uma vez que é realizada
as cegas. O padrao-ouro para diagnostico das afeccdes
endometriais € histeroscopia com bidpsia de endométrio.
Letra D: INCORRETA. A prescri¢do de estrogénio nao
esta indicada para evitar novos sangramentos, pois o
cancer de endomeétrio € uma causa possivel e é respon-
sivo a estrogénio. Letra E: CORRETA. Conforme citado
na justificativa da letra A, o cancer do colo uterino é uma
das causas possiveis e deve ser sempre descartado.
Resposta: letra E.


http://#scrolldown
http://#page=99
http://#videoquestao=102582
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M Os principais fatores de risco
para o cancer de endométrio sdo: raga branca, idade
(pico de incidéncia entre a quinta e a sexta década
de vida), antecedentes familiares, alto nivel socioeco-
ndmico, nuliparidade, menarca precoce, menopausa
tardia, obesidade, diabeftes mellitus, estrogenoterapia
sem oposicao, tratamento com tamoxifeno, hiperplasia
endometrial atipica, infertilidade, ciclos anovulatorios
e sindrome de cancer colorretal hereditario sem poli-
pose. A hipertenséo arterial era considerada um fator
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de risco, mas muitos autores consideram que ela é um
fator de confusdo com o diabetes e a obesidade, ndo
possuindo risco isoladamente. O tabagismo e o uso de
anticoncepcionais sao fatores de prote¢ao para o cancer
de endométrio, enquanto o inicio precoce da atividade
sexual, o uso de antibidticos e a promiscuidade sexual
nao interferem neste tipo de cancer. Apesar da polémica
em relagdo a hipertenséo arterial como fator de risco
para o cancer de endométrio, a letra A é a melhor opgéo
de resposta. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
http://#page=93
http://#videoquestao=130167
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& Existem mais de 100 subtipos
de HPV e eles s&o divididos em baixo, médio e alto risco
oncogénico, de acordo com 0 maior risco ou probabilidade
de provocar infec¢des persistentes e estarem associados
a lesdes precursoras do cancer de colo de utero. Dentre
os HPV de alto risco oncogénico, os tipos 16 e 18 sdo
0s mais comuns e estéo presentes em 70% dos casos
de cancer do colo do utero, por serem 0s mais mitogé-
nicos. O tipo 16 é o mais prevalente e o0 mais frequente
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entre os carcinomas de células escamosas. O tipo 18 é o
responsavel por 20% dos tumores e 0 mais comum entre
os adenocarcinomas. Os subtipos 33 e 35 séo conside-
rados de médio risco, mas a tendéncia atual é considerar
0s subtipos de HPV de médio risco como de alto risco.
Desta forma, a letra B esta correta. Os subtipos 6 e 11,
encontrados em 90% dos condilomas genitais e papilomas
laringeos, sdo considerados de baixo risco oncogénico.
Resposta: letra B.
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M Vamos analisar as afirmativas
sobre o cancer de endométrio. Letra A: incorreta. O adeno-
carcinoma endometrioide é 0 mais comum, presente em
torno de 80% dos casos. Os tumores de células claras séo
mais agressivos e presentes em mulheres mais idosas.
Letra B: incorreta. A expressao do gene pd3 esta relacio-
nada com os tumores de endométrio do tipo Il, que ndo
tem relag&o com hiperestrogenismo. Este tipo de cancer é
mais comum em endométrios atréficos de pacientes mais
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velhas e magras. Letra C: incorreta. Pegadinha classica!
Apesar de o diabetes e a obesidade serem fatores de
risco, o tabagismo é um fator de protecdo para o cancer
de endométrio, devido ao seu efeito antiestrogénico. Letra
D: correta. O CA-125 apresenta correlacdo positiva com a
doenca em estadio avancado e doenca linfonodal. Letra
E: incorreta. Cerca de 90% das pacientes com cancer de
endomeétrio apresentam corrimento vaginal ou sangra-
mento vaginal anormal. Resposta: letra D.
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@ Quest&o dificil. Ela deseja saber
qual é a conduta recomendada para uma mulher de 50
anos com leséo vulvar hiperpigmentada de 2 cm, cujo
estudo histopatologico demonstrou ser uma NIV [lI, ou
seja, toda espessura do epitélio esta comprometida.
Perceba que a banca da UFRJ ainda emprega uma das
classificagdes antigas das NIV, mas que néo interfere na
resposta da questdo. Como se trata de uma leséo focal,
relativamente pequena (de 2 cm), a melhor abordagem
terapéutica consiste na excisdo ampla com margem de
seguranga de pelo menos 1 cm, a qual representa o
tratamento padrdo da NIV, pois oferece resultado estético
satisfatorio e a possibilidade de estudo histopatologico. A
Radioterapia (RT) ap6s exciséo local ndo € preconizada
para tratamento da NIV, o que descarta a letra A. Em
geral, a RT é indicada nos casos de cancer de vulva que
apresentam alguma das condigdes a seguir: margens
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cirdrgicas inferiores a 8 mm, profundidade de invaséo
superior a 5 mm, envolvimento linfovascular, compro-
metimento linfonodal e em doenca localmente avancada
ou recidivante associada a quimioterapia. A vulvectomia
simples sé estaria indicada em casos de les6es muito
extensas, o que permite excluir a letra B. A ablagdo com
laser é eficaz em pequenas e multiplas lesdes locali-
zadas em mucosa ou pele glabra (pele espessa e sem
pelos), mas perceba que a lesdo € unica. O Imiquimode
e um modulador da imunidade mediada por células com
a propriedade de aumentar os niveis locais de interfe-
rons e interleucinas, que representa uma boa opgao em
pacientes jovens, com leses pequenas e multiplas e
de localizacao de dificil abordagem cirurgica, como 0s
pequenos labios e o clitéris. Como a leséo € unica, a
excisdo local ampla é preferivel, 0 que elimina a letra C.
Resposta: letra D.
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@ A questdo deseja saber qual
das alternativas € correta em relagao ao tratamento do
cancer de colo uterino: Letra A: INCORRETA, pois a dila-
tagcéo ureteral esta associada a hidronefrose que define o
estadiamento como lllb, cujo tratamento recomendado é
quimiorradioterapia primaria. Letra B: INCORRETA, pois
a invaséo da vagina sem o acometimento do tergo inferior
define o estadiamento lla, que ainda admite a realizagao
da cirurgia de Wertheim-Meigs. Letra C: CORRETA, pois
um tumor com invasdo < 3 mm de profundidade e com
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5 mm de extensao é estadiado como la1. Neste estadio,
podemos utilizar a conizagéo se a paciente deseja engra-
vidar ou indicar a histerectomia simples (extrafascial) caso
ndo haja desejo reprodutivo. Letra D: INCORRETA, pois a
radioterapia adjuvante sé estaria recomendada nos casos
de margens cirdrgicas positivas, metastases para linfonodos
pélvicos, invasao do tecido paracervical e invaséo cervical
profunda. Letra E: INCORRETA, pois a quimioterapia isola-
damente n&o é utilizada no tratamento do cancer de colo
do utero. Resposta: letra C.
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Questao classica. A primeira
parte da questado é facil de responder. Basta lembrar-
-se do macete: o tipo histolégico mais comum do cancer
de ENDOMETRIO s6 pode ser o ADENOCARCINOMA
ENDOMETRIOIDE, que responde por cerca de 80% dos
casos, com crescimento lento e pouco agressivo, que
se assemelha histologicamente com glandulas endome-
triais normais. Quanto aos fatores de risco deste cancer,
convém recordar que eles se associam aos efeitos
proliferativos da exposi¢ao prolongada ao estrogénio,
principalmente quando continua e sem oposi¢édo proges-
togénica. Neste contexto, vamos avaliar rapidamente as
alternativas da questao para respondé-la: Letras A e B:
INCORRETAS, pois 0 adenocarcinoma endometrioide é o
tipo histoldgico mais comum. Os carcinomas escamosos
ou epidermoides s&o tumores raros que se caracterizam
pela apresentacédo de epitélio escamoso, frequente-
mente associados a estenose cervical e piométrio. Letra
C: INCORRETA, pois a relacao causal da Hipertenséo
Arterial Sistémica (HAS) ndo é consenso nas referéncias
e 0 uso de Anticoncepcionais Combinados Orais (ACO)
é fator protetor. O uso de ACO confere protecdo contra
0 desenvolvimento do cancer endometrial, em virtude de
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alguns efeitos promovidos pela progesterona: diminui¢do
do numero de receptores estrogénicos nas células endo-
metriais; estimulo das células endometriais na producao
de enzimas que convertem o estradiol em sulfato de
estrona, que é biologicamente menos ativo; supressao
da transcricdo de oncogenes estrogénio-mediados.
Letra D: é a resposta, pois a obesidade (IMC > 30) é
o fator de risco mais importante na génese da doenca,
independente do sfafus menopausal, e a nuliparidade
pelo maior tempo de agéo estrogénica no endomeétrio
aumenta o risco em duas a trés vezes em relacao as
mulheres com prole. O ganho excessivo de peso esta
associado ao hiperestrogenismo enddgeno através de
varias vias: aumento da conversao periférica tecidual dos
androgénios, diminuigdo da globulina transportadora de
esteroides (SHBG) e maior ocorréncia de anovulagéo
crénica. Letra E: INCORRETA, pois a multiparidade é
fator protetor pelos efeitos da progesterona no endométrio
na gestagéo, embora a terapia hormonal estrogénica sem
progesterona aumente em quatro a oito vezes o risco
de cancer endometrial. Este risco aumenta com doses
maiores e com 0 uso prolongado do estrogénio. Resposta:
letra D.
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@ Uma paciente de 42 anos apre-
senta quadro de hipermenorreia e avaliagdo endome-
trial com diagndstico histopatologico de hiperplasia
simples do endométrio. Nesse caso, devemos lembrar
que a presenca de cancer, apos o diagnostico de hiper-
plasia simples sem atipia, foi descrita em apenas 1%
dos casos. O tratamento das hiperplasias simples sem
atipias visa basicamente controlar o sangramento e
evitar a progresséo para cancer, apesar deste ultimo
evento ser raro. A melhor opgao nesse sentido, atual-
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mente, consiste no emprego de progestogenos, que
reverte a hiperplasia por meio da ativagdo de recep-
tores de progesterona, resultando em decidualizagao
e adelgagcamento do endométrio. A exposi¢cao aos
progestdgenos também diminui os receptores de estro-
génio e progesterona, ativando enzimas que convertem
estradiol em seu metabdlito menos ativo, a estrona.
Uma nova amostra endometrial deve ser realizada em
quatro a seis meses apds o tratamento para controle
histologico. Resposta: letra C.
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& A quest&o descreve uma paciente  trogénico usado no tratamento adjuvante do céancer de
de 59 anos em uso de tamoxifeno ap6s tratamento cirir-  mama, mas que possui efeito estrogénico no endométrio,
gico de cancer de mama. Nesses casos, devemos nos  aumentando o risco de cancer neste local. O uso continuo
preocupar com o risco de desenvolvimento de cancer  de tamoxifeno por um a dois anos aumentou em 50% os
de endométrio, ja que o tamoxifeno é um agente anties-  casos de cancer de endométrio. Resposta: letra A.
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@ Questéo “decoreba’. Os fatores  invas@o miometrial (letra E), presenga de metastases
prognosticos do cancer de endomeétrio incluem a idade,  (linfaticas, anexiais, vaginais e a distancia) e aumento da
tipo histologico (letra A), diferenciacao histologica (letra  expressédo do gene p53. Logo, apenas o tamanho do Utero
B), estadiamento, citologia peritoneal (letra D), grau de  n&o tem relag&o com o prognostico. Resposta: letra C.
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M Questéo direta. Todo endomé-  de endométrio. O padrao-ouro para esta investigacéo €
trio espessado na p6s-menopausa — ultrassonografia  a realizagéo de Histeroscopia (HSC) diagnédstica com
transvaginal com espessura endometrial maior do que  biopsia dirigida. A curetagem uterina sé devera ser esco-
4 mm ou maior do que 5 mm, dependendo da referéncia  |hida na auséncia da HSC, por ser um método cego e de
bibliografica — deve ser investigado pelo risco de cancer  valor limitado nas doengas focais. Resposta: letra B.
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@ Questéo que merece atengao por
motivos conceituais. A presenga de células metaplasicas
ou células endocervicais, representativas da Jun¢ao Esca-
mocolunar (JEC), tem sido considerada como indicador de
qualidade da coleta da colpocitologia, pelo fato de essa
coleta objetivar a obtencao de elementos celulares repre-
sentativos do local onde se situa a quase totalidade dos
canceres de colo do utero. Desde 2006, a avaliagéo da
adequabilidade no que diz respeito a representatividade da
JEC passou a ser de responsabilidade do ginecologista.
A amostra satisfatoria para o patologista tem relagédo com
0 material coletado (numero de células adequado, lamina
integra, sem danos, ndo existe excesso de sangue na
amostra etc). Assim, caso ndo haja descri¢cao da repre-
sentatividade da JEC no laudo citologico, conclui-se
que a coleta foi mal realizada pelo ginecologista e deve
ser repetida no intervalo de um ano. Na presenca de
descricdo da representatividade da JEC no laudo cito-
l6gico, conclui-se que a coleta foi bem realizada pelo
ginecologista, entretanto, isto ndo € mais sinénimo de
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amostra satisfatoria, mas sim de amostra adequada
ao rastreamento do Ca de colo uterino. E muito opor-
tuno que os profissionais de saude atentem para a
representatividade da JEC nos esfregagos cervicova-
ginais, sob pena de ndo propiciar a mulher todos os
beneficios da prevencédo do cancer de colo do utero.
Depois desta breve reviséo, estamos aptos a responder
a questdo. Vamos por eliminagdo! Como a amostra €
adequada ao rastreamento do cancer de colo uterino,
ndo ha indicagado de nova coleta colpocitoldgica, o
que permite excluir as letras A e C. Também nao esta
indicada curetagem endocervical, pois ha representa-
tividade da JEC na amostra coletada, o que elimina a
letra D. Portanto, a letra B é a alternativa que melhor
responde a questao, embora o termo “satisfatorio” ndo
seja o ideal, pois, como ja falamos, tem relacdo com o
material coletado (numero de células adequado, lamina
integra, sem danos, ndo existe excesso de sangue na
amostra). Mas entre as op¢Oes esta adequada pela
representatividade da JEC. Resposta: letra B.
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g O seguimento das pacientes, no  tag&o de recursos, a citologia pode ser dispensada, pois na
primeiro ano, apds tratamento de cancer de colo do utero  auséncia do colo, a sensibilidade da colposcopia € muito
deve ser realizado com: - Exame ginecologico de trés  maior — semestral; - Toque vaginal e retal; - Ultrassono-
em trés meses no primeiro ano (para todos os estadios);  grafia abdominal total e transvaginal aos seis e doze meses;
- Coleta de citopatoldgico e colposcopia do fundo de saco - Radiografia de torax aos 12 meses (nos estadios Ill e IV);
vaginal semestral: em servigos que nado lidem com a limi- - Hemograma na suspeita de anemia. Resposta: letra A.
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@ Questéo classica e direta. Segundo e de suas lesdes precursoras é o exame citopatologico. O
as Diretrizes para Rastreamento de Cancer de Colo do intervalo entre os exames deve ser de trés anos, apds dois
Utero, 0 método de rastreamento de céncer de colo do Utero  exames negativos com intervalo anual. Resposta: letra B.
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E Questao direta sobre estadia- e a parede pélvica e o tumor acomete o tergo inferior da
mento de cancer de colo de utero. O tumor que envolve  vagina. No estadiamento la ocorre invasdo do estroma
parcialmente os paramétrios, ou seja, sem atingir a parede  limitada a profundidade de 5 mm e extensdo de 7 mm e
pélvica é estadiado como lIb. O estadio Il corresponde  no estadio Ib o tumor é clinicamente visivel mas limitado
ao carcinoma que estendeu-se até a parede pélvica; a0 ao colo ou tumores pré-clinicos maiores do que o estadio
exame retal, ndo ha espaco livre de cancer entre o tumor  |A. Resposta: letra D.
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& Segundo as recomendagdes das
diretrizes brasileiras para o rastreamento do cancer do colo
do utero (2011 e 2016), pacientes com diagnostico citolo-
gico de atipias de significado indeterminado em Células
Glandulares (AGC) possivelmente n&o neoplasicas, como
no caso da questao, ou quando nao se pode excluir lesdo
intraepitelial de alto grau, devem ser encaminhadas para
colposcopia. Na colposcopia, deve ser realizada coleta de
material para citologia do canal cervical. E recomendavel
a avaliacdo endometrial (com ultrassonografia e/ou estudo
anatomopatoldgico) em pacientes acima de 35 anos e,
abaixo dessa idade, a investigacao endometrial devera
ser realizada se houver sangramento uterino anormal.
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A investigagdo de patologia extrauterina também estara
indicada nos casos em que a doenga nao seja confirmada
no colo do utero, mas o diagnostico de AGC persista.
Como a paciente da questao tem 43 anos, ela precisa
investigar o endométrio, mas também é recomendada a
coleta de citologia do canal cervical durante a colposcopia.
Portanto, a letra B esta errada, pois, apesar de investigar
0 endomeétrio, n&o realiza nova citologia para avaliar a
manutencao do achado. O teste para detecgéo do tipo de
HPV nao muda a conduta e no esta indicada a conizagéo,
pois néo foi encontrada lesdo na colposcopia que justi-
ficasse 0 exame histopatologico de imediato. A resposta
mais completa € a letra C.
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Questao dificil. Ela trata de uma
paciente de 60 anos, que realiza uma citologia de rastrea-
mento na qual se observam blocos celulares atipicos, com
hipercromatismo nuclear, bordos nucleares irregulares e
nucléolos ausentes, achados celulares que sugerem a
presenca do HPV. Como a colposcopia foi insatisfatoria,
pois a JEC ndo era visivel, esta indicada avaliagéo do canal
endocervical, a qual foi realizada com uma curetagem. O
achado microscépico da curetagem do canal endocer-
vical apresentado na imagem evidencia a presenca de
células atipicas em mais de 2/3 do epitélio. Quando a
atipia celular atinge toda a espessura do epitélio, mas néo
ultrapassa a membrana basal, a leséo € denominada de
carcinoma /n situ. E importante perceber que, na classifi-
cacao de Richart, a NIC Ill engloba displasia acentuada
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e carcinoma /n sifu, ja que a diferenciacdo entre as duas
lesdes é dificil. Além disso, ambas possuem 0 mesmo
progndstico. Assim, como a captura hibrida demonstrou
positividade para HPV de alto risco e o estudo histopato-
l6gico da curetagem do canal demonstrou a presencga de
NIC Il (note aqui que o mais apropriado seria empregar a
classificagéo de Richart, a qual é atualmente empregada
para diagnosticos histopatoldgicos), € possivel concluir
que a leséo se encontrava dentro do canal! Mas perceba
que no gabarito € empregada a classificagdo da OMS,
displasia moderada e acentuada/carcinoma /n situ. Por
esta razdo, € muito importante que vocé conhega a equi-
valéncia da nomenclatura citopatologica/histopatolégica.
Portanto, pelos motivos expostos, a melhor resposta para
a questao ¢ a letra C.
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@ Questao dificil. O termo
Neoplasia Intraepitelial Vulvar (NIV) inclui todas as
lesdes pré-malignas escamosas e ndo escamosas da
vulva. A NIV escamosa consiste na lesdo precursora do
cancer escamoso da vulva. Fundamentadas na presencga
ou auséncia do HPV, duas vias com diferencas epide-
mioldgicas, clinicas, histologicas e moleculares tém sido
admitidas para explicar a carcinogénese vulvar. De um
lado, existem os tumores HPV-positivos. Por outro lado,
ha os tumores que ndo estédo associados a infeccao
induzida por HPV e ao comportamento sexual. Portanto,
identificam-se dois tipos de cancer escamoso de vulva:
- Carcinoma Escamoso Queratinizado — Tumores HPV
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Induzidos: acometem pacientes jovens e estéo intrinse-
camente relacionados com atividade sexual, tabagismo
e multicentricidade de lesdes; - Carcinoma Escamoso
Nao Queratinizado — Tumores HPV Né&o Induzidos:
incidem em pacientes mais idosas, ndo estao associados
a infecgéo induzida por HPV, nem ao comportamento
sexual. Com frequéncia, estes tumores se associam as
dermatoses vulvares, como o liquen escleroso e o liquen
plano, especialmente em areas de hiperplasia epitelial.
Assim, a maioria dos livros didaticos considera que o
tabagismo, o liquen escleroso e a hiperplasia escamosa
da vulva estdo ligados a ocorréncia da NIV. Portanto,
todas as assertivas séo CORRETAS. Resposta: letra C.
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& A metaplasia escamosa € um  plasia escamosa € um processo fisiolégico e comum em
processo fisioldgico de transformagéo do epitélio colunar  mulheres no menacme, a sua presenga em um esfregaco
em escamoso, que origina uma “nova juncdo escamoco-  de papanicolau ou no laudo de bidpsia do colo uterino néo
lunar” (JEC). Nesse processo, a nova JEC “desloca” a  indica nenhum tipo de tratamento ou de cuidado especial.
JEC primitiva para dentro do canal endocervical, resul- A paciente deve fazer o acompanhamento citolégico de
tando na exteriorizacdo dessa nova JEC. Como a meta-  rotina. Resposta: letra D.
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& As gestantes com citologia
oncotica que apresentam lesao intraepitelial de alto
grau (LSIL) devem ser encaminhadas a colposcopia,
que pode ser realizada em qualquer época da gestacao.
A bidpsia pode ser realizada com seguranca, néao
havendo risco de eventos adversos sobre a gestacao,
existindo apenas maior probabilidade de sangramento.
No entanto, estas lesdes possuem minimo risco de
progressao para invasao durante a gravidez e algum
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potencial de regressdo apds o parto, o que justifica a
realizacdo de bidpsia apenas se a colposcopia apre-
sentar achados sugestivos de invasdo. Caso contrario,
recomenda-se uma nova citologia em 90 dias apos o
parto. Os procedimentos excisionais, quando realizados
nesse periodo, aumentam risco de abortamento, parto
prematuro e frequentemente apresentam complicacoes
como sangramento excessivo, devendo ser evitados sem
uma clara justificativa. Resposta: letra E.
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& Questao sobre o Papilomavirus  colo de utero. Letra C: errada. N&o é possivel estimar o risco
Humano (HPV). Vamos analisar as afirmativas: Letra A:  de adquirir HPV no primeiro contato genital em individuos
correta. Em torno de 10% das pessoas expostas aos  sem lesdo aparente, variando inclusive com a populagéo
subtipos 6 e 11 do HPV apresentam alguma les&o benigna,  estudada. Letra D: errada. Estima-se que a prevaléncia do
como o condiloma acuminado. Letra B: errada. Os subtipos  HPV na populagéo seja em torno de 50 a 70%, muito maior
16 e 18 estéo relacionados a 70% dos casos de cancerde  que a prevaléncia de clamidia. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
http://#page=95
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1 66 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

& Questao “batida” nas provas de
residéncia médica. Ela deseja saber qual é a orientagédo
correta para uma paciente de 26 anos com laudo citoldgico
de NIC 1 e alteragdes sugestivas de infec¢ao por HPV.
Antes de responder a questéo, vamos sedimentar aqui
qual seria a nomenclatura ideal para o laudo citoldgico
da paciente: 1) O laudo citolégico de NIC | esta enqua-
drado na classificacao de Richart e consiste na presenca
de células atipicas em até 1/3 do epitélio. Vale dizer que
esta classificagdo € mais empregada nos laudos histo-
patologicos. Atualmente, € preferivel empregar a classifi-
cacao de Bethesda, que corresponde a LIEBG ou LSIL.
2) O termo LIEBG ou LSIL da classificacdo de Bethesda
descreve a lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau,
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que compreende alteragdes celulares induzidas por HPV,
displasia leve (classificacdo da OMS) e NIC | (classifi-
cacao de Richart). 3) E qual é a conduta mais adequada
para um laudo citolégico de NIC 1, ou melhor, LIEBG
ou LSIL? A conduta preconizada pelo MS em paciente
com mais de 20 anos, de acordo com as Diretrizes para
o Rastreamento do Cancer de Colo do Utero de 2011,
ou com mais de 25 anos, de acordo com as diretrizes
de 2016, é a repeticdo do exame citopatoldgico em seis
meses (letra D) na unidade da ateng&o basica, ja que 0s
estudos demonstram que na maioria das pacientes porta-
doras de lesdo de baixo grau ha regresséo espontanea.
Nenhuma das demais alternativas poderia responder a
questdo! Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=100
http://#videoquestao=101113

1 67 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

& Questéo simples, direta e que
é ponto garantido na prova. O principal sintoma nos
casos de cancer de endomeétrio € o sangramento uterino
anormal. Na pré-menopausa, costuma se caracterizar
como intervalos irregulares com duracao prolongada e
fluxo excessivo (menometrorragia) ou intervalos irregu-
lares, de duracdo variavel e fluxo escasso (oligomenor-
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reia), ou sangramento ciclico que persiste apos idade
habitual da menopausa. Na pés-menopausa, cerca de
90% das pacientes com cancer de endométrio apresentam
metrorragia. A hemorragia decorre de areas de necrose
tumoral. Vale lembrar que pode ndo haver hemorragia
em pacientes mais idosas devido a estenose da cérvice.
Resposta: letra B.


http://#scrolldown
http://#page=98
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& Questao direta. A principal via de disseminacéo do cancer de vulva é linfatica, por cadeias na
seguinte ordem: linfonodos inguinofemorais superficiais, linfonodos inguinofemorais profundos, linfonodos iliacos e, a

partir dai, disseminacao a distancia. Portanto, os linfonodos mais frequentemente acometidos séo os inguinofemorais.
Resposta: letra C.


http://#scrolldown
http://#page=95
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1 69 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

& Temos uma paciente com
sangramento uterino pds-menopausa. Na investigagao
deste sangramento, encontramos um mioma subseroso
pequeno (3 cm) e um endométrio de 8 mm. O mioma
subseroso ndo causa sangramento, considerando sua
localizagédo e tamanho. O que nos chama atengéo é a
espessura do endométrio. Consideramos normal um
endométrio de até 4 a 5 mm em pacientes que nao
utilizam Terapia Hormonal (TH) e até 8 mm naquelas
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que utilizam. Como ndo ha relato de TH na questao,
consideramos que este endométrio esta espessado e
deve ser investigado para afastar cancer. O padrao-
-ouro na investigacado do endométrio € a histeroscopia
com biopsia da lesdo. Ndo ha indicagdo de dosagem
de FSH, LH ou estradiol e ndo ha indicacao de trata-
mento com progesterona. A conduta expectante nao é
permitida considerando o risco de cancer de endométrio.
Resposta: letra C.


http://#scrolldown
http://#page=97
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& E abordado o quadro clinico de  atualmente, a histeroscopia com bidpsia dirigida & consi-
paciente menopausada, com fator de risco para cancer  derada padrdo-ouro para esse fim. A curetagem uterina
de endométrio (diabetes) e queixa de sangramento  sé € escolha na auséncia de histeroscopia, por ser um
pds-menopausa. Diante do quadro, devemos excluira método cego e de valor limitado nas doencas focais.
hipotese de hiperplasia ou de cancer de endométrio e, Resposta: letra B.


http://#scrolldown
http://#page=95
http://#videoquestao=131500

1 71 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

Questao sobre sangramento
uterino anormal na p6s-menopausa. Em uma paciente
de 65 anos, menopausada ha dez anos, sem uso de
TRH, a principal hipotese diagnostica € de atrofia
endometrial. Contudo, devemos excluir o cancer de
endomeétrio como causa do SUA. Para isso, deve-se
iniciar a investigagdo com ultrassonografia pélvica para
avaliagdo da espessura endometrial e, posteriormente,
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com a histeroscopia com biopsia dirigida, que é consi-
derada padréo-ouro para investigagcao endometrial, pois
permite visualizagéao direta da cavidade endometrial
e coleta de material para estudo histopatolégico. Nao
ha indicacéo de realizacdo de colposcopia, visto que
0 resultado da citologia oncética foi normal e de reali-
zagao de laparoscopia, pois ndo permite a avaliagao
da cavidade endometrial. Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=98
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1 72 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

& Desde o0 ano de 2014, a vacina
contra o HPV passou a ser disponibilizada pelo Minis-
tério da Saude para meninas entre 9 e 13 anos. A
vacina usada € a vacina quadrivalente, contra o0 HPV
6, 11, 16 e 18. Quando a vacina foi introduzida, a reco-
mendacao era de que seriam feitas 3 doses (esquema
0, 6 e 60 meses). Porém, desde o inicio de 2016 esta
recomendacao foi modificada e o Ministério vem reco-
mendando que sejam feitas apenas 2 doses (esquema
0 e 6 meses). A vacina também € disponibilizada para
as meninas e mulheres infectadas pelo HIV, mas neste
caso a faixa etaria contemplada vai até 26 anos e sdo
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recomendadas 3 doses. O grande objetivo da vacina é
a reducéo no numero de casos de cancer relacionados
ao HPV. Um estudo feito no Brasil em 2007 estima que
a vacinacéo de 70% das meninas contra o HPV antes
dos 12 anos, combinado com ao menos trés papani-
colau em mulheres de 35 a 45 anos, preveniria 100.000
novos casos de cancer invasor, reduzindo o risco de
cancer na vida das mulheres em 61%. A vacina néo
deve ser administrada em gestantes e em pacientes
com hipersensibilidade conhecida a vacina. Por fim, a
presenca de lesdes condilomatosas ndo impde qual-
quer restricdo. Resposta: letra D.


http://#scrolldown
http://#page=93
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1 73 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

& A questao descreve uma paciente
de 61 anos, com menopausa aos 52 anos, e que apresenta
0 diagnostico de adenocarcinoma endometrioide grau 1.
Vamos analisar as afirmativas: Letra A: errada. De acordo
com a classificacao por graus histolégicos do cancer de
endométrio, o grau 1 é considerado bem diferenciado e
de melhor progndstico em comparagao com 0s graus 2
e 3. Letra B: certa. O adenocarcinoma endometrioide é o
mais comum e de melhor prognéstico. Ja o carcinoma de
células claras é bastante agressivo, apresentando prog-
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ndstico reservado. Letra C: errada. Da mesma forma que
na afirmativa anterior, o progndstico do adenocarcinoma
endometrioide € melhor do que o carcinoma escamoso.
Letra D: errada. O tumor endometrioide (Tipo |) acomete
mulheres mais jovens, na perimenopausa, com histéria de
exposi¢ao estrogénica sem a oposi¢édo da progesterona. A
paciente esta na faixa etaria comum de surgimento desse
cancer, 0 que ndo piora 0 seu prognostico. Letra E: errada.
O subtipo G1 apresenta padréo de crescimento de células
indiferenciadas < 5%. Resposta: letra B.


http://#scrolldown
http://#page=93
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1 74 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

Questéo importante sobre
Neoplasia Intraepitelial Vulvar (NIV). Ela trata de uma
paciente idosa com les&o unica de 3 cm em grande
labio, com coloragé@o enegrecida e com diagnostico
de neoplasia intraepitelial vulvar de alto grau em
bidpsia incisional. Temos varias caracteristicas para
concluirmos que se trata de uma NIV diferenciada em
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paciente idosa: idade avangada, area pilosa (grande
labio), unilateral, unifocal, placa acinzentada. O trata-
mento recomendado nesses casos € a cirurgia conven-
cional, com excisdo completa da lesédo, mantendo uma
margem livre de 5 mm de extensdo e uma profundidade
de 3 mm em areas pilosas e de 1 mm em areas nao
pilosas. Tal conduta é encontrada na letra C.


http://#scrolldown
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A questdo descreve uma paciente
de 49 anos, provavelmente com prole constituida, obesa
e com hiperplasia do endométrio complexa atipica. Nesta
situacdo, temos um risco de progressao para o cancer
de endométrio de 29% e a melhor conduta é a realizagao
de histerectomia. Além disso, ela apresenta um fator de
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risco importante para o cancer de endomeétrio, que é a
obesidade. O uso de progestogenos em pacientes com
hiperplasia complexa atipica de endométrio s6 esta indi-
cado para mulheres que querem engravidar ou na pos-
-menopausa sem condig¢des cirurgicas, situagdes que nao
foram descritas no enunciado. Resposta: letra E.


http://#scrolldown
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Questao simples. Uma paciente
apresenta uma colpocitologia oncotica com resultado
NIC 1, mais modernamente chamada de LSIL (leséo
intraepitelial de baixo grau), e o autor pergunta qual
é a conduta. De acordo com as diretrizes brasileiras
para o rastreamento do cancer de colo de utero, uma
paciente com resultado de preventivo LSIL deve repetir
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0 exame em 6 meses, visto que € alta a chance de
regressao espontanea da leséo. A resposta esta na letra
B. A paciente s seria encaminhada para colposcopia
caso apresentasse resultado igual ou mais grave no
exame subsequente. Ndo ha necessidade de qualquer
método cirurgico como eletrocoagulagdo ou conizagao.
Resposta: letra B.


http://#scrolldown
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1 77 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

Questéo simples. Uma paciente
apresenta sangramento irregular e a biopsia endometrial
revelou hiperplasia endometrial. O risco da hiperplasia
endometrial evoluir para carcinoma esta relacionado a
presenca e a intensidade da atipia citolégica. A hiper-
plasia simples sem atipia progride para o cancer em 1%
dos casos, enquanto a hiperplasia complexa sem atipia o

GINECOLOGIA - VOLUME 5/2019

& (=

faz em 3%. A hiperplasia simples com atipia evolui para o
cancer em cerca de 8% dos casos, enquanto a hiperplasia
complexa com atipia atipica evolui para cancer em cerca
de 29% dos casos. A idade da paciente, o estroma endo-
metrial, a persisténcia do sangramento e a espessura da
hiperplasia nao estao relacionados com a progressao para
0 cancer na hiperplasia endometrial. Resposta: letra E.


http://#scrolldown
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1 78 AREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - COMENTARIOS

Questao recorrente nas provas de
residéncia médica. Ela deseja saber qual das alternativas
NAO representa um fator de risco para o carcinoma de
endométrio. Analisando cada uma delas: Letra A: INCOR-
RETA, pois € o alto peso corporal que é fator de risco
e ndo o contrario. Letra B: CORRETA, pois o0 diabefes
mellitus aumenta em 1,3 a 2,8 vezes o risco de cancer
de endomeétrio. Segundo alguns autores, as diabéticas
apresentam menopausa mais tardia, fato que acarretaria
uma agao estrogénica mais prolongada no endométrio.
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Além disso, a maioria das pacientes diabéticas é obesa.
A obesidade favorece a conversao periférica de andro-
genos (por exemplo, androstenediona) em estrona. Letras
C e D: CORRETAS, pois tanto a menarca precoce quanto
a menopausa tardia estao relacionados com o hiperes-
trogenismo e, portanto, aumentam o risco de cancer de
endométrio. Letra E: CORRETA, pois 0 uso crénico de
estrogénio predispde aos seus efeitos proliferativos no
tecido endometrial, que podem culminar em hiperplasia
e precipitar a transformacao maligna. Resposta: letra A.


http://#scrolldown
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A questéo deseja saber qual
é a alternativa correta sobre o cancer de colo uterino.
Analisando cada uma delas para chegar a resposta:
Letra A: INCORRETA, pois apesar de ser possivel o
envolvimento metastatico dos linfonodos para-aorticos
no cancer de colo do utero, ele ndo é frequente, ocor-
rendo apenas nos casos muito avangados. Letra B:
INCORRETA, pois o papilomavirus humano é consi-
derado o agente causal do cancer de colo do utero, no
entanto os subtipos mais associados ao cancer séo o
16 e 0 18. Letra C: INCORRETA, pois a maioria das
pacientes com lesdes intraepiteliais cervicais ou com
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tumores em estagios iniciais do cancer de colo uterino é
assintomatica. Os tumores em estagios mais avangados
normalmente apresentam sintomas inespecificos como
dor, corrimento vaginal e perdas sanguineas anormais.
Letra D: CORRETA, pois 0 estadiamento do cancer de
colo do utero € clinico e envolve o0 exame ginecoldgico,
colposcopia, métodos de imagem (radiografia, ultras-
sonografia, tomografia e ressonancia), cistoscopia e
retossigmoidoscopia. Letra E: INCORRETA, pois 0s
adenocarcinomas apresentam incidéncia crescente nos
ultimos anos, respondendo por 15% dos tumores do
colo uterino. Resposta: letra D.


http://#scrolldown
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VALORES DE EXAMES LABORATORIAIS
EM CLINICA MEDICA

ABELA 1 — BIOQUIMICA SERICA E COAGULACAO

EXAME FAIXA NORMAL COMENTARIOS
Sadio 135-1 45mEq/L Na+ alto: Diabetes insipidus, Uso de manitol, Diuréticos de alga, Hiperaldosteronismo
Na+ baixo: Uso de tiazidicos, Hipovolemia, ICC, Cirrose, SIAD, Ins. supra-renal, Potomania
Potassio 3,5-4,5mEq/L Quando aumenta? Insuficiéncia renal; Acidose; Hipoaldosteronismo; Insuficiéncia adrenal primaria;
Drogas retentoras de K+ (espironolactona, iECA); Hemolise macica.
Diminuido quando: Alcalose metabdlica; Diarréia, fistulas digestivas ou vomitos; Tiazidicos ou
diuréticos de alca; ATR tipo | e II; Hiperaldosteronismo; Polidria; Hipomagnesemia; Estenose da artéria
renal; Insulina; Beta-agonistas; Hipotermia.
Calci 8,5-10mg/dl Quando aumenta? Hiperparatireoidismo primario ou terciario; Malignidades; Doengas granulomatosas;
aicio Calcio idnico: 1,12-1,32mmol/L (ndo se Hipervitaminose D; Aumento da reabsorgao 0ssea (hipertireoidismo); Sindrome leite-alcali.
altera com hipoalbuminemia, acidose Quando cai? Hipoparatireoidismo; Hipomagnesemia; Deficiéncia de vitamina D; Sindrome do 0sso
ou alcalose) faminto (pos-paratireoidectomia); Quelantes de calcio.
Ca+ + corrigido: Aumentar em 0,8 o valor do Ca+ + para cada 1,0mg que a albumina estiver abaixo
de 4,0mg/dl.
Fosforo 2,5-4,3mg/dL Quando sobe? Insuficiéncia renal; Hipoparatireoidismo; Hipercalcemia; Hiper ou hipomagnesemia
severas; Acromegalia; Acidose metabdlica; Rabdomidlise; Hemalise severa
Quando cai? Hiperparatireoidismo primario ou secunddrio; Hiperglicemia, alcalose ou uso de
catecolaminas; Sindrome do 0sso faminto; SHU; Hiperaldosteronismo; Alcoolismo; Hipomagnesemia.
Magnésio 1,5-2,5mg/d| Se alto... pensar em insuficiéncia renal ou iatrogenia
Se baixo... pensar em diarréias, diuréticos tiazidicos ou de alga, aminoglicosideos, anfotericina B,
gtilismo cronico, sindrome do 0sso faminto.
Cloro 102-109mmol/L Aumentado: na desidratacdo, ATR, perdas digestivas de HCO3, IRA, excessiva reposi¢ao do ion por
hidratagao venosa ou alimentagao parenteral.
Diminuido: na hiperidratagao, perdas excessivas de cloro por via gastrointestinal, acidose metabolica
com anion gap aumentado, nefropatias perdedoras de sddio e SIAD.
Bicarbonato 22-26mEq/L Aumenta... na Hipocalemia, Hiperaldosteronismo, Hipercortisolismo, uso de iECA, Compensacao de
acidose respiratdria cronica; Hipovolemia; uso de Diuréticos; Vomitos; Adenoma viloso do colon...
Diminui... na Insuficiéncia renal e supra-renal; Acidose latica; CAD; Rabdomidlise; Intoxicagao por
etilenoglicol, metanol e salicilatos; ATR; Hipoaldosteronismo; Diarréia...
pCOZ 35-45mmHg Reduz: na dor ansiedade, febre, sepse, hipoxia, compensagao de acidose metabalica, crise asmatica,
gstimulagéo do centro respiratorio por outra causa
Aumenta: na obstrugao de grandes ou pequenas vias aéreas, doengas neuromusculares, sedagao,
torpor/coma, sindrome de Pickwick, compensacao de alcalose metabglica.
p02 Acima de 60mmHg Pode estar reduzida em condigoes que piorem a troca pulmonar, causando efeito shunt (pneumonias,
EAP), distdrbio V/Q (asma, DPQOC, TEP), hipoventilagao (neuropatias, depressao do centro respiratorio),
shunt direita-esquerda (tetralogia de Fallot), anemia grave, intoxicacéo por CO.
H 7135.745 pH alto =alcalose metabdlica = hipovolemia, hipocalemia, hipercortisolismo...
p ’ ’ alcalose respiratoria = hiperventilagéo (dor, febre, ansiedade, TEP..).
pH baixo =acidose metabdlica—> acidose latica, rabdomidlise, cetoacidose diabética, ATR...
acidose respiratoria >obstrugdo de vias aéreas, doengas neuromusculares...
Lactat Arterial (melhor): 0,5-1,6mmol/L Aumenta na Sepse, Choque, Isquemia mesentérica, Insuficiéncia hepatica, Hipoxemia; Acidose por
actato Venoso: 0,63-2,44mmol/L anti-retrovirais ou metformina; Neoplasia maligna, Acidose D-Latica.
) Osm efetiva: 275-290mmol/L Varia de maneira diretamente proporcional ao sodio (principal) e glicose.
Osmolaridade Osm: classica: 280-295mm/0|/L Varia de maneira diretamente proporcional ao sédio (principal), glicose e uréia.
réi ) Aumenta classicamente na insuficiéncia renal. -
Uréia 10 50mg/ di Pode subir em pacientes em dieta hiperprotéica, com hemorragia digestiva e infeccoes
. . ) Aumenta na insuficiéncia renal. E mais fidedigna que a uréia como indicador de fungdo renal.
Creatinina Mulhereg. 0,6-1,2mg/dI Em idosos, sempre calcular o clearence de creatinina, que pode ser baixo apesar de uma
Homens: 0,7-1,4mg/d| creatinina normal.
Tireoalobulina Pessoas normais: 2-70ng/ml Aumenta em tireoidites, CA de tiredide, hipertireoidismo ou apés palpagdo vigorosa da
g Tireoidectomizados: <1 ng/ml glandula. Principal utilidade: segmento de CA p6s-tireoidectomia.
. Proteina sintetizada no figado responsavel pelo transporte de cobre no sangue, evitando que este metal
Ceruloplasmma 22-58mg/d| circule na sua forma livre. Seus niveis estao reduzidos na doenga de Wilson. E um reagente de fase
aguda, aumentado em diversas condigoes inflamatorias (infecciosas, reumatologias e neoplasticas).
. QE_ 0 valor do cobre total medido (cobre ligado a ceruloplasmina) esta diminuido na doenca de Wilson,
Cobre Total Mulheres: 85-155meg/dl em fungdo da queda na produgao hepatica de ceruloplasmina. Este fato pode confundir o médico no

Homens: 70-140mcg/dl

momento do diagnostico desta rara doenca... veja, é a dosagem do cobre sérico livre, que se encontra
elevada nestes pacientes (>10mcg/dl, em geral encontramos > 25mcg/dl).



TABELA 1 — CONTINUAGCAO

EXAME FAIXA NORMAL COMENTARIOS

Haptoglobina 36-195mg/d| Diminuida nas hemolises

Aumenta em estados inflamatorios e neoplasias
reatinoquin - DR Util no diagndstico e no seguimento de miopatias, incluindo dermatomiosite, hipotiroidismo, doengas

cCﬁat tOIqu e Mulhere§ : 26-140U/L infecciosas com miopatia e miopatia induzida por estatinas. Uso limitado no acompanhamento do

( otal) Homens: 38-174U/L IAM. Injecoes intramusculares, traumas, cirurgias, intoxicagao por barbittricos e uso de anfotericina B
também aumentam a CPK.

CK-MB Até 25U/ Se eleva nas primeiras 4-6h do IAM, atingindo pico em 12h. Sua elevagao é considerada relevante se
corresponder a = 10% do valor da CK total.

CK-MB massa Até 3.6ng/ml Mais especifica que a CK-MB no acompanhamento do IAM

Troponina |

Até 0,5ng/ml - para alguns servigos,
1ng/ml; para outros, 0,25... -

0 melhor marcador atualmente para IAM. Comega a subir apds 4-6h do evento, mantendo-se elevada
por mais de 1 semana.

Mioglobina Até 90mcg/L A primeira enzima a se elevar no IAM, mas € inespecifica, elevando-se em qualquer lesao muscular
(incluindo rabdomialise).
Aldolase Até 7,6U/L Util no seguimgnto de miopatias. Bgstante aumentada nas distrofias musculares e outras miopatias.
Aumenta também no IAM e neoplasias.
Aumentada na histoplasmose e, especialmente, na sarcoidose, onde a normalizagao de seus niveis
ECA 9-67U/L indica sucesso no tratamento. Pode aumentar em menor grau em outras doengas granulomatosas
pulmonares.
arcador inespecifico de lesdo celular (hemolise, IAM, lesdo hepatica...). Niveis acima de em
LDH 240-480U/L Marcador i ifico de lesdo celular (hemdlise, IAM, lesao hepati Niveis acima de 1000U/L
um paciente HIV+ com infiltrado pulmonar sugerem pneumocistose. Usado em comparagdo com o
LDH do liquido pleural na diferenciagao exsudato x transudato.
Amilase Aumenta: Pancreatite ou TU de pancreas, e parotidite (também na IRC, grandes queimados, CAD e
28-100U/L abdomes agudos de outra etiologia — especialmente IEM e Glcera péptica perfurada).
Macroamilasemia: uma Ig liga a amilase, nao permitindo a sua filiragao no glomérulo. Resultado: amilase
muito alta no soro / muito baixa na urina (na pancreatite aumenta nos dois).
. Mais especifica que a amilase para lesao pancreatica. Usar as duas em conjunto. Permanecendo
Lipase <60U/L elevada > 2 semanas ap6s uma pancreatite aguda, pode sugerir pseudocisto. Pode aumentar também
em outras condigoes inflamatorias intra-abdominais.
Alanino- Aumentada na lesao hepatica parenquimatosa — mais especifica que a AST. Aumento acima de 1000U/L
transaminase 7-41U/L tem trés principais causas: hepatite viral, isquémica ou por acetaminofen.
(ALT)
Aspartato- 12-38U/L Aumentada na lesao hepatica parenquimatosa, e nesse contexto, uma relagao AST:ALT 2:1 ou maior
t . direciona o diagndstico para doenga hepatica alcodlica, ou, menos comumente, evolugéo para cirrose,
(':sn?)ammase doenga de Wilson ou hepatite por Dengue. Eleva-se também no IAM e na pancreatite aguda.
Fosfatase Figado: Eleva-se na colestase, lesoes hepdticas que ocupam espago (metastases, tumores, granulomas,
. Mulheres: 35-104U/L abscessos), ou doengas infiltrativas do figado (amiloidose). Hepatites, especialmente as colestéticas,
alcalina (FA) H - 40-129U/L também podem elevar a FA.
omens: . . ) -
Osso: Aumenta muito (acima de 1000U/L) na doenca de Paget. Aumenta também na osteomaldcia,
metastases 0sseas (especialmente as blasticas) e TU 0sseos.
Gamaglutamil Elevada basicamente nas mesmas situacoes que a FA, exceto em lesGes dsseas (FA elevada + GGT
transpenptidase Q. normal = provavel lesdo 0ssea). Uma GGT elevada, afastadas outras causas, pode servir como
(g amg-([i)T ou Mgmgﬁs 182 4713%%_ marcador de etilismo.
GGT)
Bi|ir_rubinas 0,3-1,3mg/dl Sempre avalie a fracao predominante em uma hiperbilirrubinemia.
totais =
o . Ictericia com predominio de BD significa em geral colestase ou les@o hepatocelular. Afastadas doengas
5:%{:?%“& 0,1-0,4mg/d (que gerem um ou outro, pensar nas sindromes de Dubin-Johnson e do Rotor.
_Bi:li_l‘rubilzgl) 0.2-0,9mg/d Ictericia com predominio de BI, pensar em hemélise, eritropoese ineficaz ou sindrome de Gilbert.
indireta ah
, . As proteinas totais representam o somatorio da albumina e das globulinas. Uma relagao albumina/
Proteinas totais 6,5-8,1g/dl globulina abaixo de 0,9 pode significar hiperglobulinemia.
Albumina 3,5-5,0g/dl Diminuida na Acirrose, sindrome nefrotica, desnutrigdo ou outros estados hipercatabolicos, como a
caquexia do cancer.
. Podem estar aumentadas em doengas auto-imunes, calazar ou algumas doengas hematologicas, as
Globulina 1,7-3,5g/dl custas da fragdes alfa-1, alfa-2, beta ou gama-globulina. Podemos identificar a fragao responsavel pela

eletroforese de proteinas.
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EXAME

Eletroforese de

FAIXA NORMAL

COMENTARIOS

roteinas - Alfa-1-Globulinas: 0,10 d 0,40
a albumina, a g/dL (1,4 2 4,6%); i R - : -

A 3, \ - Hipogamaglobulinemia priméria e secundaria: presentes no mieloma mudltiplo ou na doenca
razao albumina/ = - Alfa-2-Globulinas: 0,50 1,10 g cadelas leves. P P P ‘
globulina e as g/dL (7,3 a 13,9%); - Hipergamaglobulinemia policlonal: observada na cirrose hepatica, infecgdes subagudas e cronicas,
proteinas totais - Beta-Globulinas: 0,70 a 1,50 g/ doencas auto-imunes e algumas doengas linfoproliferativas;
sao realizadas dL (10,9 2 19,1%); - Hipergamaglobulinemia monoclonal: ocorre no mieloma mdltiplo, macroglobulinemia de Waldenstrém
Nnesse exame, ’ 014 e em outras doencas linfoproliferativas malignas.
mas ja foram - Gama-Globulinas: 0,60 a
comentadas a 2,00g/dL (9,5 a 24,8%);
parte)

BNP (peptideo i Util na diferenciagao entre dispnéia por ICC e por pneumopatias primdrias, na fase aguda.
natrit(lir)ét?co Até 100pg/mi Valores > 100pg/ml sugerem IVE, TEP ou cor pulmonale. Acima de 400pg/ml, praticamente sela
a IVE como causa da dispnéia. Na FA crénica, é recomendado aumentar o corte para 200pg/ml.
cerebral) Muito ainda se pesquisa sobre esse marcador.
Apgls%gtnlgo < 4ng/m| Usado no screening do CA de prostata. Niveis acima de 50ng/ml predizem um risco maior de
g specifico Mx a distancia. Os “refinamentos de PSA” (apostila nefro VI) podem tornar o PSA mais especifico.
(PgA)
Alfa- , < 15mceg/L Funciona como marcador de hepatocarcinoma e alguns tumores testiculares.
fetoproteina
Marcador de CA de endométrio e, principalmente, de ovario, na pesquisa de recidivas pos-
CA-125 < 35U/ml tratamento. Nao tem valor diagndstico, e pode se elevar em outras neoplasias e até mesmo na
endometriose.
CA 19-9 < 37U/ml Esse marcador € usado principaimente no CA de pancreas. Niveis acima de 300U/ml indicam
maior probabilidade de que o tumor seja irressecavel. Util no acompanhamento de recidivas.
Pode aumentar também no LES, AR, esclerodermia e cirrose.
CA 15-3 < 28 U/ml Util no segmento apds tratamento do CA de mama. Pode estar elevado também no CA de
pulmao, ovario e pancreas, e ainda em hepatopatias.
Nao fumantes: até 3,0 mcg/L.
CEA Fumantes : até 5,0 mcg/L.g/ Muito usados no segmento pos-tratamento do CA colorretal. Nao tem indicagdo no diagnostico.
Beta-HCG Indetectavel em nao-gestantes A principal aplicagdao é no diagnostico de gravidez, mas pode ser usada no diagnostico de
neoplasias trofoblasticas gestacionais e alguns tumores de testiculo.
TSH > 20 anos: 0,45-4.5mUl/L Fundamental no diagnostico de disfungoes tireoideanas € o grande exame no seguimento, para
’ ’ ajuste de doses de reposicdo hormonal. TSH alto, hipotireoidismo primario ou hipertireoidismo
secundario; TSH baixo, hipertireoidismo primario ou hipotireoidismo 2ario/3ario.
T4 livre 0,7-1,5ng/dl Teste mais fidedigno para medir a atividade hormonal tireoideana, em relagao ao T4 e T3 total.
- 12 a 20 anos: 72-214 ng/dL .
T3 (1,10-3,28 nmol/L); o Util no diagnostico do hipo e hipertireoidismo, mas pode estar normal em até 30% dos
- 20 a 50 anos: 70-200 ng/dL casos. Deve ser solicitado quando o T4 estiver normal e houver suspeita de T3-toxicose.
(1,13-3,14 nmol/L);
- > 50 anos: 40-180 ng/dL
(0,63-2,83 nmol/L).
Calcitonina Mulheres: até 5pg/ml A calcitonina esta elevada no carcinoma medular da tiredide. Estudos estdo em andamento
Homens: até 12pg/ml tentando validar a pro-calcitonina como marcador de infecgao (talvez o melhor existente).
ani 0 PTH se eleva em resposta a hipocalcemia (ou hiperparatireoidismo primario) e se reduz em
I(’Fz’l_l[ﬁt)ormomo 10-65pg/m resposta a hipercalcemia. Na IRC, niveis aumentados de PTH apontam hiperparatireoidismo
secundario ou terciario. Cada estégio de IRC tem seu PTH-alvo.
i Mulher ndo-gestante; Até 26mcg/ml Do,s.agem usadanno seguimento pés-op de tumores hipofisarios ou na investigag?olde di_s;fungao
Prolactina H - Até 20 /ml erétil, galactorréia ou amenorréia. Prolactinomas geralmente cursam com niveis acima de
omem: Até 20mcg/m 100ng/ml.
Homens: 240-816ng /dL A testosterona é solicitada na investigagdo de hipogonadismo em homens, e virilizagdo/
Testosterona Mulheres: 9-83ng/dL hirsutismo em mulheres.
. . Reduz-se na insuficiéncia renal e tem papel na investigagdo de anemias e policitemias. Nas policitemias,
Eritropoetina 4.1-27 U/ml 0 achado de EPO baixa ¢ diagndstica de policitemia vera, enquanto valores aumentados nos fazem
pensar em causas secundarias de policitemia (como doenga pulmonar ou sindrome paraneoplasica).
- Sem supressao prévia:
5-25mcg?d| P Valores aumentados (ou ndao suprimidos) indicam a continuagdo da investigagéo para sindrome

Cortisol sérico

- Apos supresséo com 1mg de
dexametasona na noite anterior:
< 5mcg/dl

de Cushing. O teste que se segue a supressdo com dexametasona 1mg € mais fidedigno. Colher
entre 7-9h.
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EXAME FAIXA NORMAL COMENTARIOS
g . Corresponde a dosagem do cortisol sérico 30-60min apds a administragdo IM ou IV de 250mg
Teste da Cortisol esperado: >18mcg/dl de cosinotropina. Se a resposta for abaixo do esperado, temos uma insuficiéncia supra-renal.
cortrosina
Na insuficiéncia supra-renal: valores baixos apontam ISR secundaria; valores altos, ISR primaria.
ACTH 6-76pg/ml No hipercortisolismo: valores altos = doenga de Cushing; valores baixos = adenoma de supra-renal.
A aldosterona se eleva no hiperaldosteronismo primario ou secundario; diminui no
Aldosterona 4-31ng/dl hipoaldosteronismo (incluindo o da doenga de Adison) e na sindrome de Bartter.
Atividade de Uma atividade de renina baixa classifica um hipo ou hiperaldosteronismo como hiporreninémico
Renina 0,5-2,1ng/ml/h (pensaremos em nefropatia diabética ou hiperaldosteronismo primério). A renina estara aumentada
(atividade de nas causas secundarias de hiperaldo (ex.. hipertensao renovascular) ou nas causas primarias de
geragao de hipoaldosteronismo (ex.: insuficiéncia supra-renal primaria).
angiotensina I)
Gastrina Eleva-se em resposta a hipocloridria (gastrite atrofica, infecgao pelo H. pylori, anemia perniciosa)
< 100pg/ml e, principalmente na sindrome de Zollinger-Ellison, onde costuma passar dos 1000pg/m.
Teste de Nesse teste, 0 GH é dosado 1-2h apds a administragao de 75g de glicose por via oral. Teste positivo

supressao do
GH

Positivo se < 1Tmcg/L

diagnostica acromegalia.

16-24 anos: 182-780ng/ml

Somatomedina 25-39 anos: 114-492ng/m Funciona como screening para acromegalia. Niveis elevados indicam prosseguimento da investigagao.
C (IGF-I) 40-54 anos: 90-360ng/ml
> 54 anos: 71-290ng/ml
Hemoglobina Aumentada no diabetes mal-controlado. Niveis de até 7,0% sdo tolerados no tratamento do DM. Nao ¢
glicada 4 0-6.0% usada no diagnostico.
) = ) 0

(HbA1c)

. ] - Duas dosagens = 126 ou uma dosagem > 200 + sintomas de DM = diagnostico de DM
i(?’ﬁljlltl:lgnmla de 70-125mg/dl - Duas dosagens entre 100-125 = estado pré-diabético
G"cedm'f RO , - Se > 200mg/d| = DM
?;I?n 1a 750 d Até 140mg/d| - Se entre 140-199 = intolerancia a glicose

apos /og ae

glicose V0)
Peptideo C No DM tipo I, niveis indetectaveis

p 0,5-2,0ng/ml No DM tipo I, niveis > 0,1ng/dl

Colesterol total

Desejavel: inferior a 200 mg/dl
Limitrofe : de 200 a 239 mg/dl
Elevado : superior a 239 mg/d|

Importante observar as fragoes

Colesterol-LDL

Otimo: < 100 mg/d|
Sub-6timo: 100-129 mg/dl
Limitrofe: 130-159 mg/dl

Encontrado por um calculo => LDL = CT — (TG/5 + HDL). A escolha por manter o LDL no nivel
6timo, sub-6timo ou limitrofe depende do risco cardiovascular do paciente. Em pacientes com
aterosclerose significativa, o alvo é 70mg/dl.

Colesterol-
VLDL

< 30mg/dl

Obtido por um célculo: TG/5

Colesterol-HDL

> 40 mg/dl em homens
> 50 mg/dl em mulheres

Um HDL = 40mg/dl é considerado protetor contra eventos cardiovasculares. Obesos, sedentarios e
tabagistas tendem a ter o HDL baixo. O exercicio pode eleva-lo.

Triglicerideos
(TG)

< 150 mg/dL

Valores altos estao relacionados a um alto risco cardiovascular e valores > 400 associam-se a
pancreatite aguda.

Acido Urico

Mulheres: 2,5-5,6mg/dl
Homens: 3,1-7,0mg/dl

Util no seguimento da hiperuricemia e todo o0 seu espectro de complicagées.

Homocisteina 4.4-14 umol/L Valgres? eleyqdos na Qeficiéncia qefqlato ou fie vit. B12..Outrlas causas: genética, sedentarismo,ltabagismo
e hipotireoidismo. Hiper-homocisteinemia € fator de risco independente para doenga coronariana.

Acido 70-270mmol/L Niveis aumentados sugerem deficiéncia de cobalamina, mas nao de folato.

Metilmalonico

Cobalamina Niveis baixos = caréncia de B12 / entre 200-300pg/ml = faixa de incerteza

(Vit. B12)

200-900pg/ml
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EXAME FAIXA NORMAL COMENTARIOS
Abaixo de 2ng/ml, confirmada a deficiéncia de acido folico como etiologia da anemia macrocitica;
Folato 2,5-20ng/ ml acima de 4ng/ml, afastada. Entre 2-4ng/ml, faixa de incerteza
Quando aumenta? Hemocromatose idiopatica, Eritropoese ineficaz (talassemia, anemia
Ferro 60-150mcg/d| megaloblastica), Hepatite aguda grave.
Quando diminui? Anemia ferropriva (geralmente < 30mcg/dl), Anemia de doenca cronica.
- Mulheres: 10-150ng/ml Principal marcador sérico das reservas corporais de ferro. Aumentada na anemia de inflamatoria (de
Ferritina Homens: 29-248ng/ml doenca cronica) e na hemocromatose; reduzida na anemia ferropriva.
Quando aumenta? Anemia ferropriva (também na gestacao e uso de alguns ACO)
TBIC 250-360mcg/dl Quando reduz? Anemia de doenca cronica, hemocromatose, hipertireoidismo, desnutrigao.
Saturaga_o de Geralmente so baixa de 20% na anemia ferropriva. Diminui também na anemia de doenca cronica e
transferr;n_a 30-40% sindrome urémica. Aumenta na hemocromatose e na talassemia.
(Ferro sérico/TBIC)
Protoporfirina livre Até 30mcg/dl Mede os niveis de protoporfirina ndo-ligados ao ferro. Se o ferro esta baixo, aumenta a fragao livre da

eritrocitaria (FEP)

protoporfirina. Essa elevagéo ocorre tanto na anemia ferropriva quanto na intoxicagéo por chumbo.

Chumbo

Populagéo geral: < 10mcg/dl
Populagao exposta: < 40mcg/dl
Tolerancia maxima: < 60mcg/dl

Dosar nos pacientes suspeitos de intoxicagcdo por esse elemento, e periodicamente nos com
exposicao ocupacional (baterias, fabricagao de plasticos, funilaria de automaovesis...).

G6PD (eritrocitica) > 100mU/bilho de eritrocitos Abaixo disso, deficiéncia de G6PD (avaliar historia de hemalise).
Proteina C Existe variabilidade na faixa de normalidade entre laboratdrios. A PCR se eleva ja no primeiro dia
. Até 0,5mg/dl de um processo infeccioso bacteriano, e funciona como um dos marcadores Sericos de piora ou
t PCR ,omg ¢ i . ¢
reativa ( ) melhora do processo. A PCR também se eleva na febre reumatica aguda e na vasculite reumatoide.
Elevagoes cronicas parecem traduzir alto risco de eventos coronarianos.
VHS (velocidade de Mulheres: até 20mm/h Eleva-se _basicamgante em estados inflamatérios/infecciosos e nas_anemias, sendo_ um marcador
hemossedimentagzo) Homens: até 15mm/h bastante inespecifico. Doengas que podem cursar com VHS>100: infecgoes bacterianas, LES, FR,
G arterite temporal e neoplasias. Um VHS proximo a zero pode ser uma pista importante na febre amarela.
Mucoproteinas ) S?O 0s Ultimos m_arcadoreg ase eIevarem na FR e s6 se normalizam colmﬂo fim da atiyitjade_ de dqenga,
Ate 4mg/d nao sofrendo efeito dos salicilatos. Também se elevam em outras condigoes inflamatorias/infecciosas.
I\ A < 0,27mg/dl Pode se elevar em diversas patologias inflamatorias, como hepatites, artrite reumatoide, lipus
Beta2 MIGmgIObu"na g eritematoso sistémico, AIDS, sarcoidose e em pacientes com leucemias, linfomas e alguns tumores
solidos e patologias que cursam com a diminuigdo da filtragao glomerular. Tem sido muito usada no
estadiamento do mieloma mdltiplo.
170-330U/ml Reflete a atividade total do sistema complemento. Seus niveis estardo diminuidos em doengas que
CHS0 formem imunocomplexos (ex.: LES, GNPE)
Reflete a atividade da via alternada, especificamente. Diminui na GNPE, LES e criogloblinemias.
C3 67-149mg/dl Aumenta em processos infecciosos agudos.
Afere a atividade da via classica. Geralmente esta reduzido nas imunodeficiéncias genéticas
C4 10-40mg/d| relacionadas ao complemento.
Também mede atividade da via classica, diminuindo no LES, na vasculite por AR, em algumas GN
C1 q 10-25mg/di membranoproliferativas, € na crioglobulinemia mista tipo II.
_di . Extremamente (til como triagem diagnostica para TEP/TVP em pacientes de baixo risco. Lembrar
D-dimero Ate 500ng/m| que também aumenta nas seguintes condigoes: IAM e angina instavel; CIVD e fibrindlise primaria
macica; hematomas; cirurgias; pré-eclampsia.
TAP 12.7 — 15 4s Avalia deficiéncias dos fatores da via extrinseca da coagulagao. Aumenta na CIVD, fibrindlise
2 D primaria, uso de cumarinicos (é o teste para ajuste de dose dessas drogas). E normalmente a
primeira das provas de fungdo hepatica a se alterar na insuficiéncia hepatica aguda ou cronica.
PTT 6.3 - 39 43 Altera-se com o uso de heparina nao-fracionada, nas hemofilias, CIVD e na deficiéncia do complexo
D 2 protrombinico. A SAAF, apesar de ser um estado de hipercoagulabilidade, prolonga o PTT in vitro.
Tempo de coagulagao 5-10min Método obsoleto, mas classico, que mede a atividade total dos fatores de coagulagdo, sem
discriminar a via acometida. Baixa sensibilidade e especificidade.
lg:lngljl'gg%nto < 7.1min Prolongado nas trombaocitopenias, nos disturbios da funcéo plaguetaria e na fragilidade capilar.
Tempo de trombina 14418 4s Util na detecgao (triagem) de disfibrinogenemias. Aumenta, portanto, na CIVD, fibrindlise, uso de
2 2 heparina nao-fracionada, doengas hepdticas, paraproteinemias. Util na monitoragdo da terapia
fibrinolitica.
_ . Diminui na CIVD e na fibrindlise primaria. Aumenta nas condigoes inflamatdrias/infecciosas,
Fibrinogénio 200-400mg/dl por ser proteina de fase aguda
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Até Smeg/ml
Produtos de e 1mcgg/m| em alguns Tipicamente aumentados na CIVD e fibrindlise primdria, ou ainda na TVP/TER grandes
degradacao lkboratorios) coagulos, IAM, inflamagdo ou algumas doengas hepaticas.
da fibrina (PDF)
99.39ma/dl A dosagem de ATIIl faz parte de um conjunto de exames para a investigagao de trombofilia
i i - mg/ -« OU... que abrange a pesquisa do fator V de Leiden, a pesquisa da mutagcdo G20210A do gene
Antitrombina lll 70-130% da protrombina, a dosagem de homocisteina, a dosagem de proteina S (total e livre), a
dosagem funcional de proteina C e a pesquisa de anticorpos antifosfolipideos. Causas de
deficiéncia de ATIIl: primaria, CIVD, SHU, insuficiéncia hepatica, sindrome nefrética, trom-
bose venosa, infecgéo e pré-eclampsia.
Proteina C 70-140% (total) Causas de deficiéncia de proteina C: primaria, anticoagulante oral, insuficiéncia hepatica,
70-130% (funcional) tr_qmbose venosa, infecgao, neoplasias, CIVD, deficiéncia de vitamina K, SDRA, cirurgia,
dialise, SHU, PTT e doenga falciforme.
7Pr0teina S 70-140% A deficiéncia de proteina S pode ser primaria ou adquirida. As principais causas de deficién- |
cia adquirida incluem quadros inflamatorios agudos, insuficiéncia hepdtica, deficiéncia de
vitamina K, uso de anticoagulante oral, CIVD, PTT, sindrome nefrotica, gestacao, uso de es-
trégenos, insuficiéncia renal e doenca falciforme.
Resisténcia a Tempo = 120s... ou... Pacientes com tempo inferior a 120s tém resisténcia a proteina C ativada. Mais de 90% destes
proteina C ativada Relagdo > 2,1 pacientes tém a mutagao chamada fator V de Leiden.
(fator V de Leiden)

TABELA 2 — O HEMOGRAMA NORMAL

SERIE VERMELHA

Hemog|obina 12 a 17g/dL Pensar nas causas de anemia, caso Hb/Hct baixos. Se elevados, avaliar as causas de
— policitemia verdadeira (P vera, DPOC, TU secretor de EPO, Policitemia do fumante) ou espdria
Hematocrito 36 2 50% (hemoconcentragdo, Sd. de Gaisbock).
Anemias com VCM elevado: sindrome mielodisplasica, anemia megaloblastica, sideroblastica
adquirida, hipotireoidismo, hepatopatias, etilismo cronico, AZT, anemia com reticulocitose
Vem 80-100 fL marcante.
VCM normal: anemia ferropriva, inflamatoria, aplasica, endocrinopatias, IRC, hepatopatias.
VCM diminuido: anemia ferropriva (avangada), inflamatoria, sideroblastica hereditaria, talassemias.
HCM 28-32 pg Anemias normocromicas: ferropriva (inicial), inflamatoria (maior parte), maioria das outras
anemias.
CHCM 32-35 g/dL Hipocrémicas: ferropriva (avangada), inflamatoria (algumas), siderablastica, talassemias.
RDW 10-14% Aumentado principalmente nas anemias ferroprivas e hemoliticas.

PLAQUETAS

Plaquetometria

Causas de trombocitose: Doengas mieloproliferativas, anemia ferropriva, doenga de Still ou elevagéo
. . acompanhando proteinas de fase aguda.
150-400x103/mm Causas de trombocitopenia: PTI, PTT, CIVD, SHU, préteses valvares, LES, HIV, drogas, dengue,
CMV, p6s-transfusional, hiperesplenismo, anemia megaloblastica, anemia aplasica.

SERIE BRANCA

Leucdcitos totais 5-11 x 103/mm3 Leucocito_se: Infecg(_Jes/sepse, qngmia falciforme, doenga mielopr(_)liferati_va.

Leucopenia: sepse; infecgoes virais, como o dengue; alguns quimioterapicos
Basofilos 0-1% Basofilia: LMC, leucemias basofilicas, algumas reagées de hipersensibilidade e pos-esplenectomia.
Eosinéfilos 1-5% Eosinofilia: Asma, processos alérgicos, angeite de Churg-Strauss, varias parasitoses intestinais,

insuficiéncia supra-renal, leucemia eosinofilica, doenga de Hodgkin, sindrome hipereosinofilica
idiopatica, sindrome eosinofilia-mialgia.
Eosinopenia: Causada por estados de estresse, como infecgoes ou pelo uso de glicocorticoide
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2 Mieldcitos 0% 0 qué causa neutrofilia? Infecgoes bacterianas, flngicas e, as vezes, viral; uso de corticoide ou
= Yo 0 de G-CSF; AINE; exercicio fisico vigoroso; trauma; paraneoplasica.

S Metamielocitos 0% E 0 desvio para a esquerda? O aumento da contagem de bastoes (e até metamieldcitos/mielécitos)
‘S Bastoes 1-5% € mais observado em infecgGes bacterianas e flingicas agudas.

(0] — Causas de neutropenia: Quimioterapia, sindrome de Felty, AR, LES, anemia aplasica, anemia
= Segmentados 45-70% megaloblastica, drogas, neutropenia idiopatica, sd. de Chédiak-Higashi.

Linfécitos 20-45% Causas de linfocitose: Infecgdes virais, tuberculose, coqueluche, tireotoxicose, insuficiéncia

supra-renal, LLC;
Linfopenia: ocorre na AIDS, diversas imunodeficiéncias congénitas, corticoterapia, anemia
aplasica, LES, linfomas, sepse.

Mondcitos 4-10% Causas de monocitose: Tuberculose, calazar, malaria, doenga de Crohn, sarcoidose, colagenoses,
leucemias mieloides, sindromes mielodisplasicas, linfoma, endocardite bacteriana subaguda.
Causas de monocitopenia: Corticoterapia, stress, infecgoes, anemia aplasica, leucemias agudas,
terapia imunossupressora.

TABELA3 - O LCR

EXAME FAIXA NORMAL COMENTARIOS
Pressao 50-180mmH20 A raquimanometria sempre revelara aumento da pressao do LCR nos processos que cursem com
HIC (pseudotumor cerebri, tumores intracranianos, meningoencefalites, hemorragia subaracnoide)
Hemacias Nenhuma Predominam no LCR ap6s HSA, podendo estar presentes baixas contagens na neurossifilis
Leucocitos Até 5 mononucleares/mm3 - Contagem superior a 1000céls. Sugere meningite bacteriana (principal) ou neurossffilis
Linfocitos - 60-70% - Linfocitos ou mondcitos predominam na tuberculose, tumores, neurossifilis, meningites virais
Monécitos - 30-50% ou fangicas, SGB, tromboses IC
Neutr6filos - nenhum - Polimorfonucleares predominam nas meningites bacterianas ou fases iniciais da TB meningea.
, Lombar: 15-50ma/dl Havera hiperproteinorraquia em processos infecciosos intracranianos (incluindo meningites
Proteina Total e ] 5-25n%/d| bacterianas, doenca de Lyme, fungicas, tuberculosa e algumas meningites virais), tumores,

abscessos ou hemorragias. Proteina liquorica elevada, sem aumento de celularidade, sugere
sindrome de Guillain-Barré (dissociagao albumino-citol6gica)

Dividindo-se a albumina do LCR (mg/dl) pela sérica (g/dl) obtemos um indice que permite avaliar

Ventricular: 6-15mg/dl

Albumina 6,6 — 44,2mg/dl a integridade da barreira hemato-encefalica. indices acima de 9 indicam fragilidade da barreira.
laG 0.9 -5 7ma/d A determinagao de um aumento da produgéo intra-tecal de IgG é um forte coadjuvante no
g 9 -5,7mg/ diagndstico da esclerose multipla. Na pratica, podemos assumir que uma IgG liquérica aumentada

em um paciente com indice de albumina < 9 tem origem intra-tecal, e nao sistémica.

Bandas Oligoclonais < 2 bandas que estejam no Tipicamente presentes em 70-90% dos caos de esclerose mdltipla. Entretanto, bandas oligoclonais
LCR, e ndo no sangue (coleta de 1gG também podem ser encontradas em diferentes situacdes como pan-encefalite esclerosante
pareada) subaguda, encefalite por caxumba, em pacientes com infecgao pelo HIV, meningite criptocacica,

linfoma de Burkitt, neurossifilis, sindrome de Guillain-Barré, carcinomatose meningiana,
toxoplasmose e meningoencefalites virais e bacterianas.

Prote_inz_l basica < 4ug/L Ja foi muito usada como coadjuvante no diagnéstico de esclerose mdiltipla, mas vem perdendo

da mielina valor, por ser inespecifica.

Glicose 40-70mgy/dl Glicorraquia baixa ou < 0,3 vezes a glicose sérica € um dado importante no diagnostico das
meningites bacteriana, tuberculosa e fungica, (valores baixos a muito baixos). Ja nas meningites
virais, 0s niveis variam de normais a discretamente baixos. Outras patologias que cursam com
niveis diminuidos séo neoplasias com comprometimento meningeo, sarcoidose, hemorragia
subaracndide.

Cloreto 116-122mEg/L A hipercloretorraquia sera observada nas meningoencefalites bacterianas, sobretudo na
tuberculosa.

Lactato 10-20mg/d| Diagnostico diferencial entre meningites e TCE (aumentado na primeira), desde que a pressao de

perfusao cerebral esteja dentro da normalidade.

P L. Diagnostico diferencial entre acidente de pungao e hemorragia intracraniana (aumentado na
LDH Até 10% da LDH sérica altima). Niveis elevados também sdo encontrados no acidente vascular cerebral, tumores do
sistema nervoso central e meningites.



TABELA 4 — O EXAME DE FEZES

COMENTARIOS

Um volume aumentado (acima de 400g) define diarréia

A presenca da esteatorréia pode auxiliar o diagndstico das sindromes de ma absorgao, tais
como doenga celiaca, doenca de Crohn, pancreatite cronica, fibrose cistica do pancreas e
doenga de Whipple.

Elevam-se na coproporfirina hereditaria, na porfiria variegata (surtos), porfiria eritropoética,
protoporfirina eritropoética, e na porfiria sintomatica.

Diminuido/ausente nas ictericias obstrutivas.

Reagoes negativas para bilirrubina e estercobilina indicam sindrome colestatica (acolia fecal)

0 pH fecal aumenta com a decomposicao de proteinas e diminui na presenca de intolerancia
e ma absorgao de hidratos de carbono e gorduras. Um valor &cido condiz com diagnastico de
intolerancia a hidratos de carbono. Ja na diarréia secretdria, na colite, no adenoma viloso e
durante ou apos o uso de antibioticos, o pH se mostra levemente alcalino. Por fim, na ressecgao
do intestino delgado com diarréia pos-prandial biliosa, o pH é > 6,8.

Usado como parte do screening para CA de cdlon, pode ser positivo em qualquer patologia
que curse com perda de sangue pelo tubo digestivo, desde ulcera péptica e angiodisplasias
até a ancilostomiase. A especificidade varia de acordo com o método e a sensibilidade é,
em geral, baixa.

Leucocitos nas fezes sugerem infecgdo bacteriana (disenteria) e tornam pouco provavel o
diagndstico de amebiase e gastroenterite viral. Outras causas de aparecimento de leucdcitos
nas fezes sao tuberculose, cancer, retossigmoidite gonocacica, retocolite ulcerativa inespecifica
e retocolite do linfogranuloma venéreo.

Sao encontrados em parasitoses ou processos alérgicos intestinais.

Aumenta nas doengas que causam perda protéica intestinal, como a doenca celiaca, a doenga
de Menétrier, o linfoma de tubo digestivo e a linfangiectasia intestinal.

EXAME FAIXA NORMAL
Volume 100 — 200g/24h
Gorduras < 79/d
Loproporiirinas 400-1200mcg/24h
Urobilinogénio 50-300mg/24h
Estercobilina F+a4++
pH 6,5-7,5
Sangue oculto Negativo
Leucocitos Negativo
Eosinofilos Negativo
Alfa1 anti-tripsina < 3mg/g de fezes secas
Tripsina Até 1 ano: > 1/80
(atividade) 1-4 anos: > 1/40

Apos 4 anos: >1/80

Atividade < 1/10 na fibrose cistica; diminuida também na pancreatite cronica.

Urinalise ou EAS (elementos anormais e sedimento) ou Urina tipo |

Coletar a primeira urina do dia ou 4h apos a ultima miccao (para avaliar a capacidade de concentragdo urinaria)
Analisar imediatamente (ap0s 2h o sedimento degenera)
Hoje em dia 0 método é quase todo automatizado, e divide-se em 3 partes...

EXAME FiSICO

Vai do incolor ao amarelo escuro

Aspecto Limpido
Cor
Densidade 1.010 2 1.025

Turvagdo = pidria, excesso de células epiteliais, muco, fecaldria, precipitagéo de fosfatos (urina
alcalina) ou &cido drico (urina 4cida)

» Tons de amarelo = urocromos endogenos (intensidade varia de acordo com o grau de
hidratagao)
» Vermelha = hemadcias (no sedimento, apos centrifugagdo), hemoglobina ou mioglobina (no
sobrenadante), rifampicina, cloroquina, desferoxamina, fenolftaleina, ibuprofeno,doxorrubicina.
Consumo de beterraba deixa urina vermelha somente em pessoas com predisposi¢ao genética. ..
* Laranja = fenazopiridina, sulfassalazina
« Castanha = bilirrubina, porfirina, nitrofurantoina, metronidazol
* Verde = azul de metileno (usado no tratamento da metemoglobinemia)
* Branca = linfa, pitiria macica, propofol
* Negra = alcaptondria (urina sai clara, mas escurece apos alguns minutos). Indica oxidagao do
excesso de &cido homogentisico, observado na ocronose (erro inato no

metabolismo do dcido homogentisico, tirosina e fenilalanina).
* Roxa = “purple bag syndrome”. Ocorre em pacientes constipados e cateterizados (geralmente
do sexo feminino), com infecgao por Providencia, Proteus ou Klebsiella.

0 triptofano retido no intestino é transformado em indoxil sulfato, o qual é absorvido e
excretado na urina. Tais germes o metabolizam, em meio alcalino, nos pigmentos indigo
(azul) e indirrubina (vermelho). O cateter e o saco coletor ficam completamente roxos!!!

1.010 = isostendria (densidade urinaria = densidade do plasma). < 1.010 = hipostendria (pode
ir até 1.003 — quase “agua pura”). Ambas as situagoes podem significar perda da capacidade de
concentragdo urindria (doengas tubulares, fases iniciais da IRC) ou apenas hiperidratagao. ..




EXAME QUIMICO

p|.| 45a8,0 Valores de pH fora da faixa fisiologicamente possivel (ao lado) indicam ma-conservagao da
amostra... A urina tende a alcalinizagao nas dietas pobres em carne, nas alcaloses metabdlica
(vémitos, pos-prandial) e respiratoria, nas acidoses tubulares renais e infeccoes urindrias por
germes produtores de urease (ex: Proteus sp.). Urina dcida indica dieta hiperprotéica, acidose
metabdlica, respiratoria ou infecgao urinaria por germe nao-produtor de urease (ex: E. coli)

Glicose 2 220 mg/100 mL A glicos(ria é detectada a partir de glicemias > 180 mg/dL. Glicostria sem hiperglicemia indica
les@o no tubulo proximal (glicosuria renal, Sd. de Fanconi). A principal causa de hiperglicemia é
o diabetes mellitus! As fitas reagentes s6 detectam valores > 50 mg/100 mL...

Corpos cetonicos Ausente Acetoacetato e beta-hidroxibutirato s6 aparecem na urina quando 0 organismo nao consegue
utilizar a glicose como principal fonte de energia, passando a depender em grande parte da
utilizagéo das reservas de acidos graxos... Ex: cetoacidose diabética, desnutricao caldrica.
Obs: a acetona também é um corpo cetonico, mas por ser uma molécula volatil é eliminada
pelo trato respiratorio. ..

Proteinas Ausente 0 “dipstick” utilizado em urindlise estima semiquantitativamente a proteindria (resultado em
cruzes), sendo pouco sensivel (positivo somente quando houver > 300-500 mg de proteina
por dia na urina). Portanto, o teste nao reconhece as fases iniciais da nefropatia diabética
(microalbuminuria: 30 a 300 mg de albumina/dia na urina). Além do mais, algumas proteinas
— como a proteina de Bence-Jones (cadeia leve de imunoglobulina, do mieloma multiplo) —
nao sao detectadas por esse método. ..

Esterase Ausente Enzima liberada pela destrui‘ge‘{c’) de quclé”citos na urina (indicativo de pidria). Nem sempre
leucocitaria significa infecgao (pode ser “pidria estéril”: nefrite intersticial, glomerulite, litiase, ou mesmo
tuberculose!)

Nitrito Ausente Indica a presenga de Enterobactérias no trato urinario, as quais convertem o nitrato —
normalmente presente na urina — em nitrito. A Pseudomonas aeruginosa é uma excegao (por
Ndo possuir a enzima nitrato-redutase)...

Bilirrubina Ausente Por detectar apenas a bilirrubina conjugada (direta), discrimina o tipo de ictericia (S6 positivo
nas colestaticas e hepatocelulares. Nas ictericias hemoliticas este exame € negativo). Falso-
positivo na “urina vermelha” por medicamentos (ver acima)

ili Ani Normalmente positivo... Sua auséncia indica obstrugdo biliar, pois a bilirrubina excretada na
Urobllmogemo < 1mg/dL bile é transformada em urobilinogénio no intestino, o qual é absorvido e excretado na urina.

Hemoglobina Ausente A hemoglobintria sem hemattria é rara, e s6 é vista quando ha hemdlise intravascular
(deficiéncia de G6PD, hemoglobindria paroxistica noturna, envenenamentos). As
hematdrias quase sempre se acompanham de hemoglobindria, devido a lise de heméacias
no trato urinario...

EXAME DO SEDIMENTO (por citometria de fluxo e/ou microscopia com uma camara de Neubauer®)

Hemacias 0-2 céls/campo de 400x ou A primeira conduta frente a hematiria é definir se ela é glomerular ou extraglomerular... Duas
0-16/uL (homens) informagoes nos garantem que as hemaqlas passaram_pelpg .glomerulols.(e por conseguinte
0-27/ul (mulh representam uma lesdo glomerular): o dismorfismo eritrocitdrio (acantocitos) e os cilindros

uL(mulheres) hematicos!!! Em mulheres é frequente a contaminagdo da urina pelo sangue menstrual. ..
Api _ ; Ja vimos que nem sempre a pidria indica infeccao. De modo semelhante, nem sempre ela é

Leucacitos 8_‘217/06:_3/ campo de 400x ou composta por neutrofilos... A eosinofiluria (identificada pela coloragao de Hansel) indica nefrite

H intersticial aguda alérgica (medicamentosa) e a linfocituria (melhor evidenciada pela coloragéo de

Wright) sugere infiltragéo neoplasica do parénquima renal (linfoma)

Hialinos Normal = até 5 por campo de pequeno aumento. Compostos exclusivamente pela
proteina de Tamm-Horsfall (mucoproteina secretada pelas células tubulares). Sao vistos
em maior quantidade apos exercicios fisicos vigorosos, febre e desidratagao. ..

Hematicos Caracteristicos de hematuria glomerular.

Leucocitarios Nas nefrites intersticiais (alérgica, infecciosa, autoimune) aparecem de maneira isolada. Ja nas
doencas glomerulares espera-se que estejam acompanhados de cilindros hematicos!

Epiteliais Sao classicos da necrose tubular aguda (isquémica, toxica), mas também podem ser encontrados

nas glomerulonefrites.

0 aspecto “granular” indica que houve tempo suficiente para que as células do cilindro sofressem
degeneracao! (IRA oligirica = baixo fluxo tubular).

Céreos Representam o estagio mais avangado da degeneracao de células do cilindro (material homogéneo
que lembra céra). Logo, indicam pior prognostico (fluxo tubular extremamente baixo)...

A lipiddria (como ocorre na sindrome nefrotica) causa infiltragdo das células tubulares por
goticulas de colesterol e posterior descamagdo. Essas células podem formar cilindros que,
quando visualizados sob luz polarizada, tm o aspecto patognoménico de “cruz maltesa”. ..

Sua principal caracteristica ¢ o didmetro muito aumentado! Sao evidéncia confidvel de que ja
Largos existe insuficiéncia renal cronica, pois 0s néfrons remanescentes, por mecanismo compensatorio,
aumentaram seu tamanho, e portanto os cilindros ali formados tendem a ser maiores. ..

Cilindros _ —
Granulosos

Graxos




EXAME DO SEDIMENTO (por citometria de fluxo e/ou microscopia com uma camara de Neubauer®)

S6 se formam em urinas acidas. Tém formato de losango, mas podem aparecer como rose-
tas (polimorfos). Em quantidades muito grandes geralmente indicam a existéncia da sin-

Acido (rico drome de lise tumoral, especialmente se houver insuficiéncia renal de causa desconhecida
(lembre-se que em linfomas agressivos essa sindrome pode ser espontanea)...
Cistina Também sO ocorrem em urinas 4cidas... Cristais hexagonais sao patognoménicos da

doenca genética chamada cistindria!

Cristais ; » — ~— :
Monoidratado = arredondado. Diidratado = bipiramidal (‘cruz no quadrado”). Nao de-

pendem do pH urinario. Lembre-se que nao necessariamente indicam nefrolitiase, mas
em grande quantidade (especialmente no contexto de uma insuficiéncia renal aguda de
etiologia desconhecida) podem ser o unico sinal de intoxicagao por etilenoglicol. ..

Oxalato de calcio

Fosfato de calcio S6 se formam em urinas alcalinas. Tém formato de agulha!

Exemplo classico das urinas alcalinas... A producao de amoénia em excesso (desdobramen-
to da ureia por germes como Proteus e Klebsiella, produtores de urease) reduz a solubi-
lidade do fosfato de magnésio normalmente presente na urina... Os cristais tém o tipico
formato de prismas retangulares e sao patognomonicos de ITU pelos germes citados!!!

Estruvita

Células do epitélio tubular sdo 3x maiores que os leucdcitos e sua presenca indica que
houve Necrose Tubular Aguda. Entretanto, SO pelo aspecto microscopico € impossivel

Celulas epiteliais Até 22/ul diferencia-las das células do trato urinario (que podem aumentar nos tumores uroepite-
liais). A presenca concomitante de cilindros epiteliais indica que as células observadas
derivam do epitélio tubular, enquanto a presenca de hematuria nao-dismorfica reforca a
hipotese de descamagdo do trato urindrio!!!

Sua presengca no EAS nao significa necessariamente infeccao urindria, pois com

Bactérias Ausentes frequéncia se trata de contaminagdo. A suspeita de infecgao deve ser confirmada pela
urinocultura. ..
Muco Ausente Filamentos de muco s&o produzidos pelo trato urindrio e pelo epitélio vaginal. Quando

muito aumentados geralmente indicam contaminagao da urina com secregao vaginal...

*Camara de Neubauer nada mais é que uma pequena ldmina transparente colocada em cima lamina que sera examinada... Ao
olharmos pelo microscopio vemos que ela contém uma grade com quatro quadrantes. Cada um desse quadrantes possui 16
“quadradinhos” cujo volume é padronizado (10-4 mL). Basta contar as células em todos 0s quadrantes e “jogar” esse nimero em
uma formula especifica... Assim obtemos a quantidade de células por unidade de volume!

TABELA 2 — MICROALBUMINURIA - DIAGNOSTICO PRECOCE DA NEFROPATIA DIABETICA!!!

METODO MICROALBUMINURIA COMENTARIOS
Urina de 24h 30 — 300 mg/dia Ja foi considerado o método padrao-ouro, porém perdeu esse lugar para o chamado “spot
urinario” (abaixo). O principal problema € o erro de coleta (coleta incompleta)
Amostra isolada > 30mg/g ou Medimos a relagdo albumina/creatinina. Atualmente ¢ o método de escolha para a pes-
“ T ma/m quisa da microalbumindria... Um resultado positivo deve ser confirmado com mais duas
( sDOt UI‘II'IaI‘IO) 0,03 mg/mg coletas que podem ser feitas ao longo de 3 a 6 meses — dizemos que ha microalbuminuria

persistente quando 2 dessas 3 amostras sao positivas!!!

Urina de 1h ou 2h 20 — 200 ug/min Apesar de bastante fidedigno, foi suplantado pelo spot urinario!



EXAME FAIXA NORMAL COMENTARIOS

Acidez titulavel 200 — 500 mL de NaOH 0,1 N Ao medir a quantidade de hidroxido de sodio necessaria para neutralizar o acido presente na
urina de 24h, estima o total de acidos fixos produzidos pelo organismo nesse periodo (acidos
ndo-voldteis). Aumenta nas acidoses (exceto ATR), na hipocalemia e nas dietas hiperprotéicas...
Diminui nas acidoses tubulares renais (ATR), alcaloses e dieta rica em frutas citricas.

Acido 1,5-7,5 mg/dia Durante uma crise de Porfiria Intermitente aguda a excregéo urindria de ALA chega a mais de 10x

aminolevulinico ’ ’ 0 limite superior da normalidade!!!

ACidO Metabdlito da serotonina. Quando dosado junto com ela detecta > 2/3 dos tumores

. . Ly . neuroendocrinos. Excecao deve ser feita ao carcinoides do intestino grosso, 0s quais — por néo

o-hidroxiindolacético 2,0 - 9,0 mg/dia possuirem a enzima dopa-descarboxilase — ndo aumentam os niveis de 5-HIAA, aumentando

(5-H|AA) apenas a serotonina... Niveis diminuidos na depressao grave e na doenca de Hartnup (perda de
triptofano na urina - precursor da serotonina)

AGidO homovanilico 2,0 - 7,4 mg/dia Excregdo urinaria aumentada nos tumores do sistema nervoso simpatico, como feocromocitoma,

N neuroblastomas e ganglioneuromas
Acido tirico 250 = 750 mg/dia Aumentado na crise aguda de gota, anemia hemolitica, sindrome de lise tumoral, doengas

linfoproliferativas e uso de diuréticos. Diminuido na gota crénica. Nos casos de nefrolitiase
costuma estar > 800 mg/24h em homens e > 750 mg/24h em mulheres...

A i i ali _ i Utilizado no rastreio do feocromocitoma. Também pode estar aumentado nos neuroblastomas e

Acido vanilmandélico 2 - 7 mg/dia gangioneuromas
No teste de supresséo da aldosterona urinaria, o paciente segue uma dieta hipersddica por 3 dias,
utilizando também 0,2 mg de Fludrocortisona 2x ao dia... No terceiro dia coleta-se uma urina de

tilizando também 0,2 mg de Flud ti 2x ao dia... No terceiro dia colet ina d

Aldosterona <10 ,ug/dia 24h, e a excregao de aldosterona deve estar abaixo do valor referido. Caso contrario, dizemos que
nao houve supressao e existe um estado de hiperaldosteronismo!!! Exemplos: hiperplasia adrenal,
sindrome de Conn. O teste NAO DEVE SER FEITO em pacientes hipocalémicos (pois esta pode
piorar muito). ..

Aluminio 5—30 ug/L Intoxicacao em nefropatas (agua da dialise) ocasiona osteomaldcia (deposicao de aluminio nos
0ss0s) e disfungéo neuromuscular. A deposigao ocular pode evoluir para necrose de cornea e na
pele pode causar dermatite eczematosa

Arsénico 5 - 50 ug/dia Intoxica@éq alimentar por pesticidas ou exposi¢ao ocupacional (mineragéo do cob(e). A_s linhas

R I de Mees (linhas brancas transversas) podem ser observadas nas unhas de pessoas m%

Cadmio Até 2,0 ug/g de creatinina Exposicao na fabricacao de ligas metalicas e baterias a base de niquel-cadmio
Até 5% da populagao apresenta hipercalcitria. Quando idiopatica, & o principal disturbio

Calci Homem: 50 — 300 mg/dia metabolico relacionado a nefrolitiase. Aparece também nas doencas 0sseas (Paget, metastases,

diClo Mulher: 50 = 250 mg/dia hiperparatireoidismo, mieloma), na sarcoidose, na intoxicagao por vitamina D, na acromegalia,
' uso de corticoides e diuréticos de alga. Reduzido na hipovitaminose D, hipoparatireoidismo e uso
de tiazidicos

Catecolaminas Epinefrina: 4 — 20 ug/dia UtiIi;adas no (:jiagn()stico .dO feoc_romocitoma... Nao ir)ger_ir alimentos e bebidag que contenhgm

Fracionadas Norepinefrina: 23 — 106 ug/dia cafeina no periodo que vai de 2 dias antes da coleta até o final da mesma! Também se deve evitar

D S 190 450 H di 0 tabagismo, o consumo de frutas, e certos medicamentos como 0s descongestionantes nasais,
opamina: 190 — 450 ug/dia tetraciclina, levodopa, clonidina, bromocriptina, teofilina, beta-bloqueadores, inibidores da MAO,
haloperidol e compostos com vitamina B!

Chumho : ini 0 saturnismo ocorre principalmente na mineracao e na fabricacao de tintas e cerém

Chumbo Até 50 ug/g de creatinina especial as do tipo “vitrificado”)

_ : Aumenta: dieta hipersodica, hipocalemia, diuréticos, teofilina, sindrome de Bartter. Diminui: dieta

Cloro 110 — 250 mEq/dia hipossodica, diarréia e vomitos, fistulas gastrointestinais, sindrome de Cushing

_ ; Aumenta na doenca de Wilson, hepatite cronica e cirrose biliar primaria. E muito dtil no

Cobre 3-35 ,ug/ dia acompanhamento da resposta terapéutica nos casos de doenca de Wilson...

i i ; Substituiu a dosagem urindria de 17-hidroxicorticosteroides. .. Seus niveis se correlacionam bem

Cortisol livre 20 - 70 ug/dia

com o hipercortisolismo porque refletem as concentragoes da fragao do cortisol sérico nao-ligada
a proteinas (biologicamente ativa)!

Creatinina

Aumenta: diabetes, hipotireoidismo, dieta hiperprotéica. Diminui: miopatias em fase avangada
com perda de massa muscular, insuficiéncia renal cronica, hipertireoidismo. Diversas dosagens
na urina de 24h utilizam a excrecao de creatinina como referéncia (mg/g de creatinina) para avaliar
se houve coleta adequada da quantidade total de urina...

800 — 1800 mg/dia

Cromo

Fosforo

Hidroxiprolina

A deficiéncia de cromo altera a fungéo do receptor de insulina e causa resisténcia a insulina e
diabetes mellitus!!! A intoxicagao aguda pelo cromo causa insuficiéncia renal e hepatica, além de
encefalopatia. Nos casos de intoxicagao cronica observa-se risco aumentado de cancer

Aumenta: hiperparatireoidismo, sindrome de Fanconi, doenga de Paget, diureticos. Diminui:
hipoparatireoidismo
Aumenta: condigoes que promovem reabsorgdo 0ssea, como hipertireoidismo, doenga de

Paget, osteomielite. Diminui na desnutrigdo e nos estados de hipometabolismo 6sseo, como o
hipotireoidismo e as distrofias musculares

0,04 - 1,5 ug/L

340 — 1300 mg/dia

24 — 87 mg/dia

lodo

Deficiéncia nutricional leve: 50 — 100 ug/L; Deficiéncia nutricional moderada: 20 — 49 ug/L;
Deficiéncia nutricional grave: <20 ug/L

> 100 ug/L



COMENTARIOS

Aumenta: alcoolismo, diuréticos, Bartter. Diminui: baixa ingesta oral, sindromes de ma-absorgéao
intestinal, hipoparatireoidismo

0 “manganismo” é caracterizado por encefalopatia (deméncia), parkinsonismo e cirrose
hepatica. Exposicao principalmente nas inddstrias siderdrgica, de fertilizantes e mineragao

0 “hidrargirismo” provoca uma sindrome multifacetada, que inclui: adinamia, fraqueza, anorexia,
perda da capacidade de concentragao, tremores, diarréia e alteragoes gengivais (escurecimento)

EXAME FAIXA NORMAL
Magnésio 6 — 10 mEg/dia
Manganés 0-10ug/L
Mercurio 0 — 5 ug/g de creatinina
Metanefrinas totais Até 1000 ug/dia
Oxalato 14 - 47 mg/dia
Piridinolina/

desoxipiridinolina
(valor normal para
mulhe-res na preé-
menopausa)

Piridinolina: 22 — 89 nmol/

mol de creatinina

Desoxipiridinolina: 4 - 21

nmol/mol de creatinina

Potassio

Selénio

25 — 125 mEg/dia

75 - 120 pg/L

Melhor exame para screening do feocromocitoma. Todavia, deve sempre ser solicitado em
conjunto com as catecolaminas fracionadas e 0s acidos homovanilico e vanilmandélico (para
aumentar a especificidade)

A hiperoxalaria pode ser idiopatica ou intestinal (quadros de esteatorréia, como na doenga de
Crohn), e associa-se a maior incidéncia de nefrolitiase (oxalato de calcio). Niveis muito elevados
ocorrem na intoxicagao por etilenoglicol e por vitamina C

A densitometria 0ssea serve para o diagnostico de osteoporose, mas a monitoragao do
tratamento a longo prazo é melhor conduzida acompanhando-se os marcadores de reabsorgao
0ssea (seu aumento indica que 0 0SS0 esta “enfraquecendo”)

Aumenta: hiperaldosteronismo, Cushing, doencas tubulointersticiais renais. Diminui: Addison,
IRC avangada

Aumenta: intoxicagdo exdgena por suplementos nutricionais (encefalopatia, convulsoes).
Diminui: nutrico parenteral total prolongada (sempre repor), escassez endémica em certas
regioes do planeta (nefropatia dos Balcas). A doenca de Keshan é uma cardiomiopatia que
acomete jovens de origem asiatica relacionada a deficiéncia de selénio

Serotonina

Sadio

Uréia

50 - 200 ng/mL

40 — 220 mEg/dia

12.000 - 35.000 mg/dia

Pode ser solicitada junto ao &cido 5-hidroxiindolacético para diagnostico dos tumores carcinoides
(no carcindide de intestino grosso apenas a serotonina estara aumentada)

Aumenta: diurético, Addison, hipotireoidismo, SIADH, Bartter, Gitelmann. Diminui: desidratagao,
dieta hipossadica

Seu clearence subestima a verdadeira taxa de filtragao glomerular porque a uréia é reabsorvida
nos tubulos renais, logo, ndo serve para avaliar a fungao renal... A utilidade desse exame é
avaliar a taxa de excregao do nitrogénio

Zinco

EXAME

Cor

266 — 846 ug/L

VALOR NORMAL

Amarelo citrino

pH

Glicose

~7,60

Intoxicac@o na industria de baterias e com certos produtos quimicos, como cimento dental,
cosmeéticos e tintas. O quadro agudo é marcado por dor nos membros inferiores, edema e
hemorragia pulmonar! A deficiéncia quase sempre tem origem alimentar, e pode cursar com
oligospermia, alopécia, dermatite, diarréia e encefalopatia

COMENTARIOS

 Sanguinolento = acidente de pungdo, cancer. Em derrames relacionados ao Asbesto, a
presenga de hemorragia nao indica necessariamente a existéncia de mesotelioma, isto €, o
derrame hemorragico nessa situagao pode ser BENIGNO!!!

* Leitoso = quilotérax (lesdo no ducto toracico) ou pseudo-quilotdrax (pleurites cronicas)

» Marrom = ruptura de abscesso pulmonar amebiano (“pasta de anchova”)

* Preto = infecgdo por Aspergillus

* Verde-escuro = bile no espago pleural (ruptura de ducto hepatico )

» Amarelo-esverdeado = caracteristico da artrite reumatdide

Existe um gradiente de bicarbonato entre o liquido pleural normal e o sangue (por isso ele é
fisiologicamente alcalino)... Nos transudatos, o pH pleural varia de 7,40 a 7,55, enquanto nos
exsudatos ele costuma estar na faixa de 7,30 a 7,45... Um pH < 7,30 (acidose) é encontrado
com frequiéncia em processos inflamatorios, como o empiema. Quando muito reduzido (ex: <
7,15), indica necessidade de drenagem da cavidade pleural...

Igual ao plasma

Relagao glicose liquido/glicose plasma < 0,5 indica consumo da glicose por células
metabolicamente ativas presentes no espaco pleural (neutrofilos, bactérias, tumor). Este
achado é tipico dos empiemas, mas também pode ser observado nas neoplasias, nas pleurites
autoimunes (ex: LES, AR) e no derrame pleural associado a ruptura do esofago! Apenas 20%
das tuberculoses pleurais cursam com diminuigéo da glicose no liquido pleural...




EXAME

Colesterol

VALOR NORMAL

Proteinas

LDH

~15% do valor plasmatico

COMENTARIOS

Alguns critérios para diferenciar transudato de exsudato (diferentes do critério de Light, que
é o0 principal) utilizam a dosagem de colesterol para avaliar 0 aumento de permeabilidade
capilar na superficie pleural e, por conseguinte, o seu grau de inflamagao. .. Valores > 45
mg/dL aumentam a especificidade do diagndstico de exsudato!

Relagao proteina liquido/proteina plasma < 0,5 é o principal critério para classificar o
derrame como transudato, ao passo que uma relagao > 0,5 o classifica como exsudato!!!

LDH liquido/LDH soro > 0,6 ou LDH liquido > 2/3 do limite superior da normalidade
sdo critérios de exsudato. Quanto maior o nivel de LDH no derrame pleural, maior é o
grau de inflamagdo nesse compartimento (ou seja, sua dosagem seriada ajuda no
acompanhamento da resposta terapéutica)

Amilase

Menor que 0 s0ro

ADA (adenosina
deaminase)

Interferon-gama

Celularidade

Variavel. Mais importante
do que o valor absoluto é
a contagem diferencial das
células...

Relagao amilase pleural/amilase soro > 1, ou niveis de amilase no liquido pleural acima
do limite superior da normalidade para o soro, limitam o diagndstico as seguintes
possibilidades: pancreatite aguda, fistula pancreato-pleural, metastases pleurais e ruptura
de esofago... Nas doencgas pancreaticas os niveis de amilase sdo altissimos (reflexo de
suas altas concentragoes no suco pancreatico). Nas metastases e na ruptura do esofago
encontramos amilase do tipo salivar...

Teste muito util para o diagnostico de tuberculose pleural (especialmente nos casos
sugestivos onde nao se consegue comprovagao microbiologica, isto é, BAAR, cultura e
biopsia negativas)... Niveis < 40 U/L excluem a possibilidade de TB!!! Como essa enzima
é secretada durante a ativagao dos linfocitos, é possivel que também esteja aumentada em
derrames relacionados a leucemias e linfomas. ..

Seu aumento € praticamente patognomonico de tuberculose pleural!!!

* Eosinofilia (eosindfilos > 10% do total de células) = geralmente indica um processo
benigno, como a presenca de ar ou sangue no espaco pleural...

« Células mesoteliais = comuns nos transudatos. Apesar de poderem estar aumentadas
na tuberculose pleural, se > 5% das células forem mesoteliais a possibilidade de TB
pleural se torna muito remota. ..

 Valores totais > 50.000 céls/uL = sao tipicos dos derrames parapneumaonicos
complicados

* Neutrofilos x Linfocitos. Nas agressoes pleurais o tipo de célula predominante varia
em fungao do tempo desde o inicio do processo... De uma forma geral, os neutrofilos
predominam nos primeiros dias, e 0s linfocitos sobressaem dai em diante

Citologia oncética

Negativa

A positividade de células malignas varia de acordo com o tipo de tumor... A maioria
dos adenocarcinomas tem citologia positiva, enquanto nas doencas linfoproliferativas a
positividade tende a ser menor (ex: 25% na doenca de Hodgkin)!!!

TABELA 5 - LIQUIDO ASCITICO

EXAME

Aspecto

VALOR NORMAL

Limpido

firadiente de
albumina soro-ascite

Celularidade

Citologia oncética

COMENTARIOS

* Turvagao = depende do nimero de células presentes no liquido

* Leitoso = ascite quilosa. Triglicerideos > 200 mg/dL, geraimente > 1000 mg/dL. Tem como
causa a obstrugao linfatica por cancer, mas também é visto na cirrose SEM CANCER (a ascite
quilosa pode ser encontrada em 0,5% das cirroses nao complicadas por neoplasia)!!!

» Hemorragico = se “heterogeneamente hemorragico”, com coagulagao do sangue no tubo de
coleta, provavelmente se trata de acidente de puncao. .. Porém, caso seja difusamente hemorragico
(réseo), sem coagulagéo, provavelmente se trata de neoplasia. A peritonite tuberculosa raramente
¢ hemorrdgica. ..

» Marrom = paciente extremamente ictérico. Se a bilirrubina do liquido for maior que a do plasma,
considerar ruptura de vesicula biliar ou tlcera duodenal perfurada...

e GASA = 1,1 g/dL = hipertensao porta
* GASA < 1,1 g/dL = provavel doenca peritoneal (ex: neoplasia peritoneal, tuberculose peritoneal)

ZEro

A PBE é definida através de apenas 2 critérios: (1) = 250 polimorfonucleares/mL, (2) cultura do
liquido ascitico positiva. Como a cultura demora dois dias para ficar pronta, e a sobrevida depende
da precocidade do tratamento, o critério (1) é o dado mais importante para a tomada de conduta
imediata (isto é, autoriza o inicio de antibioticoterapia)...

negativo

A carcinomatose peritoneal (metdstases para peritoneo) apresenta praticamente 100% de
positividade na citologia oncatica.




TABELA 5 - CONTINUAGAO

TESTES ESPECIAIS PARA PERITONITE BACTERIANA SECUNDARIA

Proteina total - Sugere PBS: > 1g/dL

Glicose Igual a0 plasma Sugere PBS: < 50 mg/dL (com freqiiéncia a glicose & indetectavel)

LDH 40% do plasma Sugere PBS: > limite superior da normalidade no soro

Amilase 40% do plasma Sugere PBS: > 40% do valor plasmético. Valores extremamente altos (ex: > 2000

U/L) sugerem pancreatite (“ascite pancreatica”)

TESTES ESPECIAIS PARA PERITONITE TUBERCULOSA

negativo Sensibilidade de 0 a 2%... Nao realizar!!!
Cultura negativo Se “culturarmos” grandes volumes (> 1L) a sensibilidade aumenta muito... Porém, a maioria dos
laboratorios s6 processa amostras de até 50 mL!!!
Celularidade Zero Predominio de mononucleares
ADA (adenosina ; S6 é util nos pacientes sem cirrose. Se o paciente for cirrético e tiver hipertensao porta, os niveis
deaminase) de ADA serao falsamente baixos. ..

0 método padrao-ouro para o diagnostico de peritonite tuberculosa é a peritoneoscopia com biopsia e cultura das lesoes

TESTES ATUALMENTE CONSIDERADOS INUTEIS

Lactato, pH, colesterol, marcadores tumorais

TABELA 6 - LIQUIDO ARTICULAR

EXAME FAIXA NORMAL COMENTARIOS

0 liquido sinovial normal tem uma certa filancia (podem-se formar “fios” com ele)... Essa
. . . . propriedade é devida as glicoproteinas secretadas pela sindvia. Em vigéncia de processo
Viscosidade Alta viscosidade inflamatorio, a intensa atividade proteolitica degrada as glicoproteinas e o liquido perde sua
viscosidade natural, tornando-se mais fluido. Liquido francamente purulento (artrite séptica) pode

voltar a ter viscosidade aumentada!!!

* Bacteriana: 50.000 — 150.000 céls/mL, sempre com > 75% de polimorfonucleares!!!

* Gota: celularidade variavel, geralmente < 50.000 céls/mL com predominio de polimorfonucleares
Acelular « Viral: a celularidade varia de acordo com a etiologia... Pode ser normal, mas também pode ser

muito elevada!!!

* Eosinofilia: infecgao parasitaria, neoplasia, alergia, doenga de Lyme

» Hemorragia: liquido hemorragico ocorre na hemofilia, anticoagulagao, escorbuto e tumores

articulares (“sinovite” vilonodular pigmentada, sinovioma, hemangioma)

Celularidade

« Urato monossédico (gota): forma de agulha, forte birrefringéncia negativa. Também podemos
encontrar cristais em até 70% dos pacientes durante o periodo intercritico. ..
. . * Pirofosfato de calcio (pseudo-gota): forma de retangulo ou quadrado, fraca birrefringéncia
Microscopia de luz positiva
olarizada A fodo * Colesterol: surgem em processos inflamatorios cronicos (ex: artrite reumatoide). Tém formato
p Auséncia de cristais de placas poligonais.
* Gorduras neutras: assim como nos cilindros graxos observados na urina de pacientes com
sindrome nefrética, tais cristais tém o formato de uma cruz maltesa. Ocorrem nas fraturas 6sseas
com extensao para a cavidade articular. ..

Biopsia - Método “padrdo-ouro” para o diagndstico de artrite tuberculosa
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