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Avaliacao da conduta
conservadora na lesao
intraepitelial cervical

de alto grau

Evaluation of conservative
management of high-grade cervical
squamous intraepithelial lesion

RESUMO

OBJETIVO: Analisar a associagdo entre a conduta conservadora em lesdo
intraepitelial cervical de alto grau com o indice de recidiva da neoplasia e
faixa etaria.

METODOS: Estudo transversal e retrospectivo realizado com 509 mulheres
(15-76 anos) atendidas no periodo de 1996 a 2006, com colpocitologia oncoética
alterada, em um servigo publico de referéncia em Maringd, PR. Os dados
foram coletados dos prontudrios médicos e estudadas as variaveis diagnodstico
definitivo, tipos de tratamento, ocorréncia da lesdo e recidivas, analisados por
meio de testes de associagdo de qui-quadrado de Pearson e teste exato de Fisher.

RESULTADOS: A lesdo intraepitelial cervical de alto grau ocorreu em 168
casos; destes, 31 mulheres foram submetidas a amputagdo conica, 104 a
cirurgias de alta frequéncia, nove histerectomizadas e 24 receberam conduta
conservadora. Dentre as mulheres com lesdo de alto grau e tratadas de forma
conservadora, oito (33,3%) recidivaram, enquanto dentre as submetidas a
conduta ndo conservadora dez (6,9%) recidivaram, sendo essa diferenga
estatisticamente significante (p = 0,0009), RP =4,8 (IC95% 2,11;10,93). Para
aquelas que fizeram o seguimento clinico-citologico, trés (30,0%) e, dentre as
cauterizadas, cinco (35,7%) recidivaram no prazo de trés anos, sem diferenga
significante (p = 0,5611). A recidiva abaixo e acima de 30 anos ocorreu,
respectivamente, em sete (13,8%) e 11 (12,2%) mulheres (p = 0,9955).

CONCLUSOES: A idade da mulher nio influencia o prognéstico de recidiva.
O tratamento conservador deve ser indicado como conduta de excecdo, dada a
alta taxa de recidiva, e o seguimento deve ser rigoroso, com acompanhamento
citologico e colposcopico de até trés anos, periodo em que ocorre a maioria
das recidivas.

DESCRITORES: Colo do Utero, anatomia & histologia. Neoplasias do
Colo do Utero, terapia. Neoplasia Intraepitelial Cervical, terapia.
Conizacao. Eletrocoagulacéo. Estudos Transversais.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To analyze the association between conservative management
of high-grade cervical squamous intraepithelial lesions and recurrence rates
and age groups.

METHODS: Cross-sectional, retrospective, analytical observational study
of 509 women (aged 15 to 76) with abnormal Pap smears attending a public
reference center in the city of Maringa, southern Brazil, from 1996 to 2006.
Data was collected from medical records, and the variables definitive diagnosis,
type of treatment provided, occurrence of high-grade cervical squamous
intraepithelial lesions and recurrence were studied. Pearson’s chi-square test
and Fisher’s exact test were used in the statistical analyses.

RESULTS: There were 168 cases of cervical high-grade cervical squamous
intraepithelial lesions, of these, 31 were treated with cold-knife conization,
104 loop electrosurgical excision procedure, 9 hysterectomy and 24
conservative treatment (i.e., clinical and cytological follow-up or cervical
electrocoagulation). A total of 8 (33.3%) women receiving conservative and
10 (6.9%) receiving non-conservative management had recurrent disease
and this difference was statistically significant (p=0.0009), PR = 4.8 (95%CI
2.11;10.93). Three (30.0%) women among those undergoing clinical and
cytological follow-up and five (35.7%) among those submitted to cervical
electrocoagulation had recurrent disease within three years, but the difference
was not significant (p=0.5611). Recurrent rates in those younger and older than
30 were 13.8% (7 women) and 12.2% (11 women) (p = 0.9955).

CONCLUSIONS: Age is not a predictor of disease recurrence. Conservative
treatment is only recommended in exceptional situations due to its high
recurrence rates. Careful cytological and colposcopic follow-up is required
for three years when most recurrences occur.

DESCRIPTORS: Cervix Uteri, anatomy & histology. Uterine Cervical
Neoplasms, therapy. Cervical Intraepithelial Neoplasia, therapy.
Conization. Electrocoagulation. Cross-Sectional Studies.

INTRODUCAO

A forma mais eficiente de controlar o cancer de colo
uterino consiste no diagnostico precoce e tratamento das
lesdes precursoras, chamadas de neoplasias intraepite-
liais cervicais (NIC), e as lesdes invasoras em estagios
iniciais, com possibilidade de cura em praticamente
100% dos casos.’

O planejamento das a¢des de prevengdo e controle da
doenga tem se orientado no Pais pela distribuigdo das
lesdes cervicais de acordo com as faixas etdrias das
mulheres acometidas e pela periodicidade do exame
colpocitoldgico. Assim, o declinio da incidéncia de
cancer do colo uterino pode ser atribuido ao Programa
Viva Mulher, que implicou no aumento da detecgio
das neoplasias intraepiteliais, classificadas em lesdes
intraepiteliais cervicais de baixo grau (LIEBG) e de alto
grau (LIEAG), e ao sucesso no encaminhamento dos
tratamentos por meio do Programa Ver e Tratar, insti-
tuido pelo Ministério da Satide em 1997. No Programa
Ver e Tratar, a paciente ¢ submetida a cirurgia de alta

frequéncia (CAF) logo que ¢ detectada a LIEAG na
citologia e na colposcopia.’* A CAF tem a vantagem
de ser um procedimento ambulatorial com anestesia
local, relativamente seguro, de baixo custo, permitindo
a avaliac@o histopatologica da pega.'”

Por outro lado, ao indicar a CAF sem biopsia prévia
existe o risco de submeter essas mulheres ao tratamento
excessivo, pois as atipias celulares diagnosticadas na
citologia podem ser falso-positivas'’ e ter regressdo
espontinea, ou mesmo a lesdo no colo ser pequena e ser
removida totalmente em uma simples biopsia.'” Apesar
de ser um procedimento de pequeno porte e de baixo
custo, existem complicagdes, tais como hemorragias,
infecgdes, estenoses e obstru¢des do orificio cervical,
levando ao quadro de hematometra ou mesmo a este-
rilidade e complicagdes na gravidez.'*

Essas alteragdes celulares estdo presentes cada vez mais
em mulheres jovens, portanto em idade reprodutiva, em
consequéncia de fatores de risco como papilomavirus
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humano (HPV), multiplicidade de parceiros sexuais,
baixo nivel socioecondmico, uso de anticoncepcional
oral, inicio precoce da atividade sexual e tabagismo.>®

Para adolescentes com LIEAG, o método “ver e tratar”
ndo é recomendado. Diretrizes mais recentes sugerem a
adocdo de conduta conservadora, monitorando-as com
citologia e colposcopia semestrais.’ Considera-se trata-
mento conservador o seguimento clinico-citologico e a
cauterizagdo de colo uterino, enquanto os tratamentos
como CAF, amputag@o conica e histerectomia sdo consi-
derados tratamentos nao conservadores.'' A conizagdo e
a amputacdo de colo s@o procedimentos que permitem
ao mesmo tempo o diagnostico e tratamento das lesdes.
O diagnostico ¢ feito pelo estudo histopatologico e o
tratamento pela erradicacdo da doenga na pega cirtirgica.
Apesar de ser um procedimento simples, essa cirurgia
apresenta complicagdes como infec¢do, sangramento,
estenose ou obstrugdo do canal cervical, além da incom-
peténcia istmo-cervical, acarretando graves problemas
de fertilidade. Os procedimentos sao dispendiosos, pois
necessitam de internagdo e anestesia.®

Portanto, a terap€utica adequada para as LIEAG
depende de varios fatores, entre eles a idade, vontade
de manter a fertilidade e a condicdo clinica.

Em termos de diagndstico precoce, o seguimento
clinico-citologico a cada trés a seis meses nas LIEAG
ndo apresentou diferenga estatisticamente significante
entre submeter a mulher a colposcopia imediata ou
seguimento citologico.'®

O seguimento clinico-citologico tem como objetivo
monitorar a possivel regressao da lesao citopatologica
para a normalidade, preservando a paciente de um
procedimento ablativo.'Em 40% dos casos a regresséo
de LIEAG pode ocorrer em um ano em pacientes com
menos de 30 anos.” Descartado o carcinoma invasor
pela correlagao da citologia, colposcopia e bidpsia, a
eletrocauterizac@o pode ser um procedimento destrutivo
para o tratamento."!!

O objetivo do presente estudo foi analisar a associagdo
entre a conduta conservadora em LIEAG com o indice
de recidiva da neoplasia e a faixa etaria.

METODOS

Estudo transversal e retrospectivo realizado com
mulheres atendidas em servigo publico de referéncia
para atendimento de pacientes com colpocitologia
alterada em Maringd, PR.

Foram incluidas todas as pacientes com colpocitologia
oncotica alterada no primeiro atendimento no periodo
de janeiro de 1996 a dezembro de 2006. Os critérios
de exclusdo de pacientes foram: as histerectomizadas,
aquelas com somente uma citologia alterada e/ou
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bidpsia e sem consultas subsequentes, casos de polipo
endocervical e condiloma acuminado sem alteragdo
colpocitologica.

Os dados foram obtidos dos prontuarios médicos
contendo informacdes demograficas (idade, estado
civil), ginecoldgicas (nimero de gestagdes, partos,
cesarea e abortos, niimero de parceiros sexuais, doengas
sexualmente transmissiveis, uso de anticoncepcionais
hormonais) e comportamentais (uso de fumo e alcool).

As variaveis clinicas estudadas foram: diagndstico defi-
nitivo, tratamento realizado, ocorréncia de neoplasia
intraepitelial cervical de alto grau e recidivas apds
tratamento.

O diagnostico definitivo foi estabelecido apds resul-
tados de colposcopia, colpocitologia oncotica e histo-
logia. O tratamento conservador foi caracterizado como
seguimento-clinico-citoldgico ou cauterizacao de colo
e o tratamento ndo conservador como CAF, amputagio
cOnica ou histerectomia.

Foi considerada recidiva da lesdo a presenca de atipias
citologicas, alteragdes colposcdpicas anormais ou
exame de histopatologia positiva para HPV ou NIC no
seguimento de pelo menos seis meses apds tratamento.
Considerou-se remissdo para LIEAG todos os demais
casos em que ndo ocorreu a recidiva.

As variaveis qualitativas (tipos de conduta: conservadora
ou ndo conservadora; tipos de conduta conservadora:
seguimento ou eletrocauterizacdo; idade categorizada
em até 30 anos e acima de 30 anos e ocorréncia de
recidivas) foram analisadas segundo as frequéncias abso-
lutas e relativas e, posteriormente, foram realizados os
testes de associagdo de qui-quadrado de Pearson e teste
exato de Fisher, com nivel de significancia de 5%. Além
disso, foram calculadas razdes de prevaléncia e inter-
valos de 95% de confianga. Os dados foram coletados e
analisados utilizando o programa Excel® e Statistica 8.0.

O estudo foi aprovado pelo Comité Permanente
de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos
da Universidade Estadual de Maringa (parecer
n°121/2006).

RESULTADOS

Foram estudadas 509 pacientes com idade entre 15
e 76 anos com mediana de 34 anos. A ocorréncia de
LIEAG no periodo foi de 168 (33,2%) casos, além de
104 (20,4%) de LIEBG, 36 (7,0%) de cancer invasor
e 201 (39,4%) de cervicite cronica.

Houve duas ocorréncias (1,2%) de LIEAG entre jovens
e adolescentes e 134 (79,8%) casos com a idade entre
20 e 45 anos.

Quanto ao nimero de gestagoes, trés (1,8%) eram nuli-
gestas, 29 (17,3%) tinham um filho (Tabela 1).
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A maioria dos casos (31, 18,5%) foram tratados com
amputagdo conica de colo uterino, 104 (61,8%) por
cirurgias de alta frequéncia, nove (5,4%) por histerec-
tomias e 24 (14,3%) por conduta conservadora.

Para aquelas com diagnostico definitivo de LIEAG
apods tratamento, conservador ou ndo, 18 (10,7%)
apresentaram recidiva em até trés anos. Destas, nove
(50%) recidivaram em até um ano e outras nove, entre
um e trés anos. Portanto, independentemente do tipo
de tratamento, o indice de remissdo da LIEAG foi de
89,3% (150/168) (Tabela 2).

Dentre as mulheres com LIEAG e tratadas de forma
conservadora, oito (33,3%) recidivaram, das quais seis
(75%) antes de um ano apos tratamento e duas (25%)
entre um e trés anos. Por outro lado, entre as que foram
submetidas ao tratamento ndo conservador, dez (6,9%)
recidivaram antes de ano de pos-operatorio e nenhuma
recidiva ocorreu entre as histerectomizadas. Essa dife-
renga foi estatisticamente significante (p = 0,0009). A

Tabela 1. Distribuicdo dos casos de mulheres com
lesdo intraepitelial de alto grau segundo caracteristicas
epidemioldgicas. Maringd, PR, 2009.

Idade (anos) n %
<19 2 1,2
20-45 134 79,8
> 46 32 19,0

Estado civil
Casada 105 62,1
Solteira 37 22,6
Divorciada 14 8,2
Vidva 12 7,1

Ne gestacao
0 3 1,8
1 29 17,3
2-3 85 50,6
>4 51 30,3

Tabagismo
Sim 33 45,2
Nao 40 54,8

Tabela 2. Tipos de conduta (conservadora ou ndo) em lesdes
intraepiteliais de alto grau e recidivas. Maringd, PR, 2009.

Recidivas
Tipos de conduta Sim Nao Total
n % n % n %
Conservadora 8 333 16 66,7 24 100

Nao conservadora 10 6,9 134 93,1 144 100
Total 18 10,7 150 89,3 168 100
Teste exato de Fisher p =0,0009 RP = 4,8 (1C95% 2,11;10,93)
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propor¢ao de remissao pelo tratamento conservador foi
de 66,7% (16/24), enquanto a de ndo conservador foi
de 93,1% (134 /144) (Tabela 2).

Dentre a conduta conservadora, dez mulheres fizeram
apenas seguimento clinico-citoldgico trimestral e
14 foram submetidas a cauterizagdo de colo uterino.
Para aquelas que fizeram seguimento, trés (30,0%)
recidivaram e, dentre as cauterizadas, cinco (35,7%)
recidivaram em até trés anos. Portanto, a propor¢ao
de remissdo espontanea de LIEAG foi de 70% (7/10),
enquanto pela eletrocauterizacdo foi de 64,3% (9/14),
sendo essa diferenca ndo significante (p = 0,5611)
(Tabela 3).

Optou-se pelo agrupamento de todos os tipos de trata-
mento, pois na analise univariada (teste exato de Fisher)
ndo houve diferenga estatistica significante entre os
tipos de tratamento e a idade nas recidivas. Dessa forma,
verificou-se que a recidiva abaixo de 30 anos ocorreu
em sete (13,8%) mulheres e em 11 (12,2%) mulheres
acima de 30 anos (Tabela 4). Essa diferenga ndo foi
estatisticamente significante (p = 0,9955).

DISCUSSAO

Muitas pesquisas tém sido realizadas para melhorar
o custo/beneficio do tratamento da LIEAG; assim, o
tratamento menos agressivo tem surgido, como a CAF
e a laser. Apesar de serem cirurgias que dispensam
a internagdo e apresentam melhores resultados em
termo de complicagdes para estenose e incompeténcia

Tabela 3. Tipos de conduta conservadora (seguimento clinico-
citolégico ou cauterizagao) em lesdes intraepiteliais de alto
grau e recidivas. Maringa, PR, 2009.

Recidivas
Tipos de conduta Sim Nao Total
n % n % n %
Seguimento 3 300 7 70,0 10 100
Eletrocauterizacio 5 357 9 64,3 14 100
Total 8 333 16 66,7 24 100
Teste exato de Fisher (p = 0,5611)

Tabela 4. Distribuicdo dos casos de recidivas segundo idade.
Maringa, PR, 2009.

Recidivas
) . Total
Idade (anos) Sim Nao
n % n % n %
<30 7 13,8 44 86,2 51 100
> 30 11 12,2 79 87,3 90 100
Total 18 12,8 123 872 141 100

x2=0,01 p =0,9955
3 Em 27 prontudrios ndo havia registro de idade.



470 Conduta conservadora em lesdo cervical de alto grau

istmo-cervical, sdo procedimentos de alto custo, pois
necessitam de treinamento da equipe e uso de equipa-
mentos sofisticados.

A conduta conservadora em LIEAG poderia ser uma
alternativa economica, viavel e simples, podendo ser
realizada em consultério ginecoldgico e em unidades
basicas de satde. Contudo, ha controvérsia na litera-
tura em relag@o a remissdo espontinea e recidiva apds
tratamento das LIEAG.

O ALTS (Atypical squamous cells of undetermined
significance [ASCUS] and Low-grade squamous
intraepithelial lesions [LSIL] Triage Study) foi um
estudo multicéntrico, randomizado realizado em varias
cidades dos Estados Unidos que avaliou as mulheres
com ASCUS e LIEBG encaminhadas a colposcopia,
captura hibrida e seguimento clinico por dois anos.
O seguimento clinico-citologico mostrou 40% de
regressao das lesdes de NIC II, e as lesdes induzidas
por HPV 16 tinham um prognostico pior do que outros
HPV oncogeénicos. Por outro lado, para as lesdes NIC
111 ndo houve evidéncia de regresso.*

Estudo realizado® em Botucatu, SP, (2003) com 116
mulheres com LIEAG encontrou regressao da lesao
apos eletrocauterizagdo em 73,5% dos casos e remissao
espontanea em apenas 22,4%; entretanto, concluiu-
-se que a eletrocauteriza¢do ndo ¢ um método eficaz
para tratamento de LIEAG, pois ndo ha seguranca da
total remissao das lesdes, a exemplo de trés (6,1%)
mulheres terem apresentado progressao da lesdo para
0 cancer invasor.

O Cervical Intraepithelial Neoplasia Cohort, trabalho
retrospectivo dos registros de citologia de 1986 a 2000
da British Columbia Cancer Agency, avaliou a regressao
da lesdo a longo prazo de seguimento (seis anos) dos
casos de NIC tratados com criocauterizacdo, conizagao
diatérmica, amputagdo conica e vaporizagdo ou excisao
a laser. Esse estudo mostrou que a criocauterizagao,
tratamento conservador, estd associada a altas taxas de
recidiva (34%) e tr€s vezes mais chances de desenvolver
o cancer subsequente ao tratamento (OR =2,98, 1C95%
30,9;37,1), quando comparada a outros tratamentos.'?

Nosso estudo confirmou os resultados de taxa de reci-
divas apresentadas na literatura, pois as mulheres com
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conduta conservadora, seguimento clinico-citologico
(30,0%) e cauterizagao de colo uterino (35,7%) recidi-
varam em até trés anos, sendo essa diferenga nao signi-
ficante (p=0,5611). Além disso, o risco de recidiva foi
cinco vezes maior do que o tratamento nao conservador
(RP=4,8,1C95% 2,11;10,93) (Tabela 3).

Devido a sua alta taxa de recidiva, tal estratégia deve ser
indicada para mulheres jovens que querem engravidar
ou para aquelas que apresentam risco para cirurgia,
sendo indispensavel rigoroso seguimento trimestral
no primeiro ano e semestral a partir do segundo ano.
Apds 24 meses de seguimento, persistindo a LIEAG,
recomenda-se a coniza¢do com alga diatérmica.'®

Outro ponto a ser considerado ¢ a idade das pacientes
em que a taxa de regressdo abaixo de 30 anos ¢
significativamente maior, comparadas as mulheres
acima dessa idade, provavelmente pela competéncia
imunologica.'® No presente estudo, verificou-se que a
recidiva abaixo de 30 anos foi 13,8% (remissdo espon-
tanea em 86,2%), enquanto para as mulheres acima de
30 anos foi 12,2% (remiss@o de 87,8%), sendo essa
diferenca ndo significante (p = 0,9955). Assim, nio
houve influéncia do fator idade para o prognostico de
recidiva, em que pese a limitagdo do estudo dado o
tamanho da amostra.

Quanto ao tratamento ndo conservador, a propor¢ao
de recidiva de 6,9% ¢ equivalente as encontradas na
literatura, com cerca de 10% das mulheres tratadas com
conizacdo. Ainda, todas as recidivas foram observadas
em até trés anos, confirmando a ocorréncia esperada
em cerca de 30 meses.® A histerectomia ndo apresentou
nenhuma recidiva, sendo considerada por muitos como
o tratamento definitivo da lesdo intraepitelial de alto
grau, pois dados da literatura indicam uma recidiva de
7,3% na ctipula vaginal.’

Nossos achados permitem concluir que as LIAG
merecem aten¢do especial na estratégia terapéutica.
A conduta conservadora deve ser indicada com muita
cautela, sendo uma estratégia de excegdo, e que seja
realizada em locais com servigo de colpocitologia,
colposcopia e histopatologia organizado com as equipes
multiprofissionais integradas, pois a proporc¢do de
recidiva ¢ alta.

2 Lian IT. A eletro coagulagao na terapéutica das lesdes intra-epiteliais escamosas de alto grau do colo uterino.[dissertacdo de mestrado].

Botucatu: Faculdade de Medicina da UNESP; 2001.
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