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RESUMO

Objetivo

Analisar a prevaléncia das lesdes neoplésicas do cancer do colo de Gtero com
base no diagndstico citoldgico.

Métodos

Foram incluidas 54 338 mulheres que realizaram o exame de Papanicolaou no
periodo de janeiro a dezembro de 2003 nos servicos publicos de Campinas, SP,
Brasil.
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Resultados

As prevaléncias por 100 mil mulheres foram 744 para lesao intraepitelial escamosa
de baixo grau; 387 para lesdo intraepitelial escamosa de alto grau; 15 para carci-
noma escamoso invasivo; 1054 para células escamosas atipicas de significado
indeterminado; 21 para células glandulares atipicas de significado indeterminado;
seis para adenocarcinoma in situ e adenocarcinoma invasivo. Foi identificada
tendéncia de decréscimo da prevaléncia em relacdo a idade para o diagnostico de
lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau, lesdo intraepitelial escamosa de alto
grau e células escamosas atipicas de significado indeterminado e aumento da
prevaléncia para os diagndésticos de carcinoma escamoso invasivo, adenocarcinoma
in situ e adenocarcinoma invasivo, enquanto, para células glandulares atipicas
de significado indeterminado, o teste néo resultou significante. N&o se observou
tendéncia de aumento ou decréscimo da prevaléncia das lesdes em funcdo do
tempo decorrido desde o controle anterior.

Concluséo

As lesdes intraepitelial escamosa de baixo grau, lesdo intraepitelial escamosa de
alto grau e células escamosas atipicas de significado indeterminado séo
prevalentes em mulheres mais jovens. O carcinoma escamoso invasivo, células
glandulares atipicas de significado indeterminado, adenocarcinomas in situ e
adenocarcinoma invasivo apresentam maior incidéncia em mulheres mais velhas.
O estudo indica que, realizar rastreamentos citoldgicos deste tipo, seja com um
ano ou mais de intervalo, tem 0 mesmo impacto na prevencdo do cancer, pois
ndo se observou tendéncia de aumento ou diminui¢do na prevaléncia das lesGes
do céancer do colo de utero.

Termos de indexacdo: diagndstico; neoplasias do colo do Utero; saude da
mulher; Campinas.

ABSTRACT

Objective

To analyze the prevalence of cervical neoplastic lesions, based on cytological
diagnoses.

Methods

A sample of 54,338 women who had a Papanicolaou smear test between January
and December, 2003 within the public health service in the region of Campinas,
Brazil was included.

Results

Prevalence per 100,000 women was distributed as follows: 744 cases of low-grade
squamous intraepithelial lesion; 387 high-grade squamous intraepithelial lesion;
15 invasive squamous carcinoma; 1,054 cases of atypical squamous cells of
undetermined significance; 21 abnormal glandular cells of undetermined
significance, and 6 cases of adenocarcinoma in situ and invasive adenocarcinoma.
A trend towards a decrease in incidence in relation to age was identified for the
diagnoses of low-grade squamous intraepithelial lesion, high-grade squamous
intraepithelial lesion and atypical squamous cells of undetermined significance
S, while an increase was observed for the diagnoses of invasive squamous
carcinoma, adenocarcinoma in situ and invasive adenocarcinoma. No significant
variation was found with respect to the prevalence of abnormal glandular cells of
undetermined significance diagnoses. No trend of increase or decrease in the
prevalence of lesions with respect to time past since previous screening was
verified.
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Conclusion

There is higher incidence of low-grade squamous intraepithelial lesion, high-grade
squamous intraepithelial lesion and atypical squamous cells of undetermined
significance among younger women. Higher incidence of invasive squamous
carcinoma, abnormal glandular cells of undetermined significance,
adenocarcinoma in situ and invasive adenocarcinoma occur among older women.
Cytological screening of this type, performed at intervals of either one year or
more, seems to have the same impact in cancer prevention, since no trend was
observed towards increase or decrease in the prevalence of cervical cancer lesions.

Indexing terms: diagnosis; ulterine cervical neoplasms; screening, women'’s

health; Campinas.

INTRODUCAO

O cancer do colo de Utero é o segundo tipo
de cancer mais comum entre as mulheres de todo o
mundo, ainda que a incidéncia possa ser reduzida
através de programas de rastreamento eficientes’3.
As neoplasias do epitélio do colo uterino iniciam-se
por acdo do Papilomavirus Humano (HPV). Sua
distribuicéo esta principalmente associada a iniciacao
sexual precoce e a atividade sexual com diversos
parceiros*®. As lesdes do epitélio do colo uterino
passam por diversas etapas antes de se tornarem
um carcinoma invasivo. Sua deteccéo precoce pode
ser feita pelo exame de Papanicolaou, permitindo,
entdo, medidas terapéuticas simples e curaveis em
até 100% dos casos’®.

Sabe-se que a prevaléncia das les@es
precursoras do cancer do colo uterino varia com a
idade da mulher, sua historia natural e, também,
com o resultado da intervencéo das a¢des preven-
tivas®. Portanto, informac6es sobre a variacdo das
taxas de prevaléncia destas lesBes sdo importantes
para o planejamento de ac¢des preventivas e para
servir de base na avaliacdo dos seguintes rastreamen-
tos do céncer do colo uterino.

O municipio de Campinas tem programa de
controle de cancer do colo uterino implantado desde
1968, porém nao hé registro de controle, acom-
panhamento e avaliacdo dos diagndsticos citoldgicos
do colo uterino realizados ao longo deste periodo®*t.
Em decorréncia disso, realizou-se este estudo com o
objetivo de estimar a prevaléncia das lesdes neoplé-
sicas do colo de Utero, tendo por base o0s diagnosticos

citolégicos. A prevaléncia foi calculada de acordo
com a idade e levou-se em conta a periodicidade
entre os controles.

METODOS

Este estudo foi do tipo corte transversal,
realizado em populagéo usuaria do Sistema Unico
de Saude (SUS) de Campinas, que tem 55 unidades
de saude. Os sujeitos foram todas as mulheres que
se submeteram ao exame Papanicolaou de preven-
¢do da neoplasia do colo uterino, naquelas unidades
do SUS, durante os meses de janeiro a dezembro de
2003. A colheita de material para o exame de
Papanicolaou foi realizada por profissional de
enfermagem ou médico e todos os exames foram
enviados para o Laboratério de Citopatologia do
Centro de Atencdo Integral a Saude da Mulher
(CAISM) da Universidade Estadual de Campinas
(Unicamp).

Foram excluidas as seguintes pacientes:
mulheres em seguimento médico em ambulatorios
de doenga cervical; as que realizaram o exame nos
ambulatérios do Hospital das Clinicas e do CAISM
da Unicamp; as histerectomizadas; as que receberam
radioterapia prévia; as que se submeteram a
cauterizagdo; as que apresentavam o exame de
Papanicolaou prévio alterado; e as que se encon-
travam realizando controle p&s-tratamento.

As normas vigentes no ano de 2003 estabe-
leciam a necessidade de colheita de amostra do canal
cervical com escova apropriada e amostra da
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ectocérvice com espatula de Ayre. O diagnostico
citolégico foi estabelecido de acordo com o Sistema
de Bethesda'?. Os dados foram obtidos do sistema
de informacao do Laboratério de Citologia do CAISM,
que registra as informac@es a partir do formulario de
requisicdo e resultados do exame citologico. Este
formulario foi editado para transmitir os dados atraves
de leitora de marcas 6pticas. Este sistema de informa-
¢do dispOe de alguns itens que testam automatica-
mente a consisténcia dos dados. Para cada tipo
celular, escamoso ou glandular, apenas um diagnos-
tico foi aceito.

A prevaléncia e a razdo de prevaléncia foram
calculadas para cada diagnéstico, de acordo com a
idade e o intervalo desde o ultimo controle. A
tendéncia da prevaléncia foi analisada pelo Teste
de Cochran-Armitage. O valor de significAncia ado-
tado como referéncia foi p<0,05. A razdo de
prevaléncia foi considerada como estimativa de risco
relativo, tendo sido calculada com seu respectivo
intervalo de confianca a 95%. A varia¢do da razéo
de prevaléncia foi considerada significativa quando
0 respectivo intervalo de confianga ndo continha o
valor um.

RESULTADOS

Depois de aplicados os critérios de excluséo,
foram analisados 54 338 exames citolégicos de
rotina. Observou-se que 24,6% das mulheres tinham
menos de 25 anos, 68,8% entre 25 e 59 anos e
6,5% com 60 anos ou mais. Desse total de mulheres,
9,1% estavam realizando o exame de Papanicolaou

pela primeira vez. A maior parcela dos exames
(44,5%) foi realizada ap6s um ano do exame
anterior, enquanto que 25,9% dos exames foram
realizados ap6s dois anos, 8,8% apds trés anos, 2,7%
apés quatro anos, 1,4% apos cinco anos e 3,1%
apds mais de cinco anos (dados ndo mostrados).

A média de idade das mulheres de acordo
com os diagnésticos citolégicos foram 26,5 anos para
les@o de baixo grau (LIE BG), 30,7 para lesdo de alto
grau (LIE AG), 32,9 anos para células escamosas
atipicas de significado indeterminado (ASCUS), 40,6
anos para células glandulares atipicas de significado
indeterminado (AGUS), 49,1 anos para carcinoma
escamoso invasivo, e 54 anos para adenocarcinoma
in situ e adenocarcinoma invasivo. Para todos o0s
diagnosticos, a mediana variou de zero a trés anos
em relagdo a média das idades (Tabela 1).

A prevaléncia das lesdes, calculada por 100
mil mulheres, distribuiu-se assim: 744 para LIE BG,
1 054 para ASCUS, 387 para LIE AG, 15 para carci-
noma escamoso invasivo, 21 para AGUS e seis para
adenocarcinoma in situ e adenocarcinoma invasivo.
Mil cento e vinte e seis mulheres da populacédo
estudada ndo tiveram diagnostico por qualidade
insatisfatoria do esfregaco (Tabela 2).

De acordo com o teste de tendéncia Cochran-
Armitage, as taxas de prevaléncia para LIE BG, LIE
AG e ASCUS diminuiram significativamente com o
aumento da idade da paciente. Ao contrario, as taxas
de prevaléncia do carcinoma escamoso invasivo,
adenocarcinoma in situ e do adenocarcinoma inva-
sivo, aumentaram nas mulheres mais velhas. A
variacao das taxas para o diagnostico de AGUS nao
foi significativa (Tabelas 2 e 3).

Tabela 1. Média e percentual da idade (anos) de acordo com o diagnéstico citologico.

Diagnostico citologico 25% Mediana 75% Média Desvio-padrdo Total
Lesdo de baixo grau 19,0 24 31,0 26,47 9,79 396
Lesdo de alto grau 22,0 29 37,0 30,73 11,12 206
ASCUS 22,0 30 41,0 32,93 13,70 561
AGUS 40,0 42 44,0 40,55 5,70 11
Carcinoma escamoso invasivo 33,5 49 62,0 49,12 19,62 8

Adenoca in situ e Adenoca Invasivo 42,0 54 66,0 54,00 12,00 3

Adenoca: adenocarcinoma; ASCUS: células escamosas atipicas de significado indeterminado; AGUS: células glandulares atipicas de significado indeterminado.
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Tabela 2. Prevaléncia (por 100 mil mulheres) das lesdes associadas ao cancer do colo de Utero por faixa etaria.

Adenoca

Ca escamoso
gj::;?:n?: Normal LIEBG ASCUS LIE AG invasico iinvasivo  ASCUS mung;‘:"efgom
(anos) n % n  Prev. n  Prev. n  Prev. n Prev. n Prev. n  Prev. diagnéstico (n)
<14 210 98,1 4 1869 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 214
15-19 4 466 95,8 97 2081 77 1652 21 451 0 0 0 0 0 0 4 661
20-24 8023 96,6 107 1289 122 1470 49 590 1 12 0 0 0 0 8 302
25-29 7 638 97,5 79 1009 75 957 39 498 1 13 0 0 1 13 7 833
30-34 6 956 97,9 44 619 68 957 37 521 0 0 0 0 1 14 7 106
35-39 5912 98,2 24 399 61 1014 19 316 0 0 0 0 0 0 6 016
40-44 5568 98,1 20 352 58 1 022 19 335 1 18 1 18 7 123 5 674
45-49 4 486 98,6 11 242 43 945 9 198 1 22 0 0 2 44 4 552
50-54 3376 99,0 3 88 23 674 6 176 2 59 1 29 0 0 3 411
55-59 2144 99,3 3 139 8 371 2 93 0 0 0 0 0 0 2 157
60-64 1450 99,3 1 68 8 548 1 68 0 0 0 0 0 0 1 460
>65 1798 98,5 3 164 18 986 4 219 2 110 1 55 0 0 1 826
Total 52027 97,8 396 744 561 1054 206 387 8 15 3 6 11 21 53 212

LIE BG: Lesdo intra-epitelial escamosa de baixo grau; LIE AG: Lesdo intra-epitelial escamosa de alto grau; Ca escamoso invasivo: Carcinoma
escamoso invasivo; Adenoca is/invasivo= Adenocarcinoma in situ e adenocarcinoma invasivo; Prev: Prevaléncia.

Tabela 3. Razdo de prevaléncia das lesdes associadas ao cancer do colo de Gtero.

ldade da LIE BG ASCUS LIE AG Ca esc invasivo Ad ins e inv AGUS
paciente

(anos)  RP IC95%  Rp IC95%  Rp IC 95%  RP IC 95%  RP IC95%  RP IC 95%
<14 0,88 033-237 - - - ; - ; ; ; - -
15-19 1,00 - 1,0 - 1,00 - 1,00 - 1,00 - 1,00 -
20-24 0,62 047-081 0,9 067-117 1,30 0,78 -216 0,95 0,06 - 1522 - - - -
25-29 0,48 0,36-065 0,6 042-079 1,09 064-184 1,00 - ; - 1,00 -
30-3¢ 0,3 021-042 06 041-079 1,13 066-1,93 - - - - 1,10 0,07 - 17,55
3539 0,19 0,12-030 0,6 043-084 0,68 037-127 - - - - - -
40-44 0,17 0,10-027 0,6 043-085 0,73 0,39 -1,35 1,37 0,09 - 21,93 1,0 - 9,59 1,18 - 77,94
45-49 0,12 006-021 0,6 039-081 0,43 020-093 1,70011-2721 - - 3,40 0,31 - 37,53
50-54 0,04 001-013 0,4 025-063 0,38 015-094 4,52 041 -49,86 1,650,10 - 26,36 - -
55-59 0,07 002-021 0,2 011-045 0,20 0,05-085 - - - - - -
60-64 0,03 000-023 0,3 016-067 0,15 0,02-109 - - - - - -

>65 0,08 002-025 0,6 035-097 0,47 016-1,38 8,49 0,77 - 9356 3,1 0,19 - 4947 - -

TTCA -13,8372 -5,3737 -5,0977 2,3920 2,3231 1,2364

P < 0,0001 <0,0001 <0,0001 0,0168 0,0202 0,2163

LIE BG: Les&o intra-epitelial escamosa de baixo grau; LIE AG: Les&o intra-epitelial escamosa de alto grau; Ca esc invasivo: Carcinoma escamoso invasivo;
Ad ins e inv: Adenocarcinoma in situ e adenocarcinoma invasivo; RP: Razdo de prevaléncia.
Foi adotada como referéncia a faixa etaria de 15 a 19 anos; IC: Intervalo de confianca; TTCA: Teste de tendéncia Cochran Armitage. A faixa etéria de 15-

19 anos foi usada como referéncia.

Em relacdo aos diagnésticos citoldgicos,
também foi analisado o tempo decorrido desde a
citologia anterior. Ajustando-se 0s dados em relacéo
a idade das pacientes, observou-se aumento
significativo da razdo de prevaléncia apenas para 0s
seguintes diagnosticos: o de LIE AG para exames
realizados com dois anos de intervalo e, também, o

diagnostico de ASCUS, para exames realizados em
intervalos maiores de cinco anos. Realizado o teste
de tendéncia Cochran-Armitage, ndo se observou
tendéncia, estatisticamente significante, de aumento
ou decréscimo da prevaléncia das lesdes em
intervalos diferentes de realizacdo do exame (Ta-
bela 4).
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Tabela 4. Razdes de prevaléncia das lesGes associadas ao cancer do colo de Utero em relagdo ao tempo desde a citologia anterior ajustada pela

idade.
Tempo ASCUS LIE BG LE AG Ca esc invasivo AGUS Ad ins inv
desde a
citologia o IC 95% 5 s . -
anterior P IC95%  RP 5%  RP IC95%  RP IC95%  Rp IC95% RP IC 95%
1 ano - - - - - _

2anos 0,98 0,78 -122 0,76 0,57 -1,01 1,45 1,03-205 4,99 052 - 48,02 0,57 0,11 - 2,80 -
3anos 0,81 057-1,16 0,99 0,66 -1,48 0,99 055-179 - - 0,81 010-677 - -
4anos 0,55 0,26 - 1,17 0,89 042-191 1,56 0,68 -360 - - - - . -
5anos 0,93 0,41-2,09 1,07 0,40-2,90 1,05 0,26 - 430 - - - - - -
>5anos 1,73 1,11-2,69 1,74 091-3,32 1,78 0,77 - 414 9,66 0,55 - 170,14 - - 3,22 0,24-43,25
CATT -0,0137 -1,3017 0,5617 1,425 -0,9915 1,2008
P 0,9891 0,1930 0,5743 0,1540 0,3215 0,2298

LIE BG: Lesdo intra-epitelial escamosa de baixo grau; LIE AG: Lesdo intra-epitelial escamosa de alto grau; Ca esc invasivo: Carcinoma escamoso invasivo;
Ad ins inv: Adenocarcinoma in situ e adenocarcinoma invasivo; RP: razdo de prevaléncia; CATT: Cochran-Armitage Trend Test.
Foi usado como referéncia o tempo de 1 ano desde a citologia anterior; IC: intervalo de confianga; Para o calculo da prevaléncia foram excluidas as mulheres

sem diagndstico citoldgico.

DISCUSSAO

Vérios estudos demonstraram que o cancer
do colo de utero desenvolve-se a partir de lesdes
precursoras®®1®, Neste trabalho, constatou-se que a
prevaléncia de LIE BG, LIE AG e ASCUS é maior nas
mulheres mais jovens, enquanto o carcinoma esca-
MOoso invasivo e 0 adenocarcinoma, sdo mais fre-
gquentes com o aumento da idade da paciente,
sugerindo que exista uma evolucdo até tornar-se
invasivo.

A alta prevaléncia de ASCUS em mulheres
mais jovens, pode ser explicada pelo fato de que
estas mulheres encontram-se no periodo de maior
atividade sexual e, portanto, estdo mais expostas a
fatores de risco como doencas sexualmente trans-
missiveis, gravidez e multiplicidade de parceiros
sexuais?e.

Um estudo realizado na regido de Campinas
entre 1998 e 1999 utilizando a classifica¢do de
Richart, mostrou aumento da incidéncia de lesdes
para NIC Il e carcinoma escamoso invasivo em
mulheres mais velhas, e decréscimo de incidéncia
de NIC | e NIC Il com o aumento da idade da pa-
ciente®. Sabendo que, pela classificacédo de Bethesda,
NIC | corresponde & LIE BG e NIC II, NIC Il s&o
agrupados e chamados de LIE AG, pode-se concluir
que os resultados daquele e deste estudo sdo
semelhantes e que, neste estudo, a alta prevaléncia

de LIE AG encontrada em mulheres jovens, prova-
velmente corresponde a alta prevaléncia de NIC II.

Também se deve levar em consideracdo que
a existéncia de um programa de rastreamento do
cancer do colo de Utero tem impacto preventivo,
diminuindo a prevaléncia da doenca, & medida em
que as lesdes sdo tratadas e prevenidas. E de se
esperar que lesdes iniciais tenham maior incidéncia
em mulheres mais jovens, pois ndo sofreram inter-
vencdo anterior. J4 as lesBes mais avancadas, surgem
de lesBes precursoras, que poderiam ter sido tratadas.
Ou seja, o tratamento de mulheres com LIE BG
impede que se desenvolvam lesdes mais graves. Isto
também ocorre com as LIE AG, pois se pdde observar
um decréscimo em sua incidéncia, muito prova-
velmente devido ao tratamento.

Neste estudo foi encontrada uma mulher com
diagnastico citolégico de carcinoma invasivo na faixa
etéria de 20 a 24 anos; porém, no exame histolégico
foi confirmado diagndstico de carcinoma in situ
extenso. Sabendo que o cancer de colo de utero
leva, aproximadamente 10 anos para se desenvolver
a partir do inicio da vida sexual, a ocorréncia de
carcinoma invasivo em mulheres muito jovens é rara
e ndo constitui evidéncia suficiente para alterar as
recomendagdes vigentes e a politica de satde publica
atual do Ministério da Salde, que preconiza que
sejam rastreadas mulheres a partir de 25 anos’°,
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De acordo com o teste de tendéncia Cochran-
-Armitage, ndo houve variacao da razdo de preva-
Iéncia das lesBes para intervalos de realizacdo do
exame iguais ou maiores que um ano, mesmo ajus-
tando os dados pela idade da paciente. Isto significa
gue realizar esse controle entre as mulheres,
anualmente, ndo tem maior impacto na preven¢ao
do cancer do colo de Utero do que realiza-lo trienal-
mente, por exemplo, como é sugerido pelo Ministério
da Saude.

Além disso, a consténcia da prevaléncia das
lesBes para diferentes intervalos pressupde que uma
grande parte regrida espontaneamente, pois, por
exemplo, se existem casos com um ano, com dois
anos se esperaria pelo menos o dobro, mas ndo é o
que acontece. A queda na incidéncia das lesdes de
baixo grau ou NIC [ justifica-se por ser uma forma
transitoria e autolimitada de alteracdo colpocito-
I6gica, em que se espera uma regressao espontanea
de cerca de dois tercos das lesdes; este, provavel-
mente, é o fator mais importante responsavel pela
queda naincidéncia. A regressdo € devida a resposta
imune celular?®. A NIC Il, componente das les6es de
alto grau pela classificacdo de Bethesda, comporta-
-se de forma semelhante, apresentando um indice
de regressdo espontanea de cerca de 50%0%. Além
disso, apenas um percentual muito baixo dessas
lesBes evolui para uma forma mais grave, tendo
portanto, um efeito limitado na queda da inci-
déncia®152t,

CONCLUSAO

As lesdes intra-epiteliais escamosas de baixo
grau e ASCUS tém maior incidéncia em mulheres
mais jovens, assim como a lesdo intra-epitelial esca-
mosa de alto grau, provavelmente devido a influén-
cia do diagnastico de NIC Il nas mulheres mais jovens.
O carcinoma escamoso invasivo, AGUS, adenocar-
cinoma in situ e adenocarcinoma invasivo, prevale-
cem em mulheres mais velhas. Segundo os resultados
deste estudo, realizar este tipo de rastreamento entre
as mulheres, com um ano ou mais de intervalo desde
o0 ultimo controle, ndo apresenta diferencas impor-
tantes na incidéncia das lesdes do cancer do colo de
tero.
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