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RESUMO

Justificativas e Objetivos: Cancer de colo de Gtero € considerado um problema de saude
publica mundial. Seu diagnéstico é realizado através do exame citopatologico (EC) e seu
desenvolvimento relacionado a infec¢do pelo papilomavirus humano (HPV). Este estudo
objetiva avaliar o perfil de mulheres atendidas em centros de referéncia em salude de Porto
Alegre, Rio Grande do Sul, assim como a relacéo de alteracdes observadas ao EC com presenca
do HPV. Métodos: Estudo transversal realizado em mulheres atendidas em unidades basicas
de saude e um ambulatério de referéncia de hospital publico terciario, no periodo de julho de
2014 a janeiro de 2017. Coletaram-se amostras representativas da endo/ectocérvice para
realizacdo do EC e investigadas quanto a presenca molecular do HPV. Resultados: Foram
analisadas 169 mulheres com idade média entre 31 e 40 anos, das quais 125 (74%) informaram
que a sexarca ocorreu na faixa de 15-20 anos e 37,9% relatou ter tido de trés a cinco parceiros
sexuais. Em relacdo ao EC, 71 (42%) apresentaram resultado negativo para leséo intraepitelial
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ou malignidade e 98 (58%) alguma anormalidade de céelulas escamosas: 20 (11,8%) atipias; 22
(13%) lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau e 56 (32,6%) lesdo intraepitelial de alto grau
(HSIL). Cinguenta (29,6%) apresentaram positividade para HPV, destas 56,4% foram
diagnosticadas com HSIL (p<0,01). Concluséo: Os resultados revelam alta frequéncia de HPV
em amostras com alteragdes citopatoldgicas, em mulheres jovens e com grau de exposi¢ao ao
HPV, reforcando a importancia do papel da sua identificacdo precoce na investigacdo da
carcinogénese cervical.

Descritores: Neoplasias do Colo do Utero. Patologia. Papillomaviridae. Teste de
Papanicolaou. Reagdo em Cadeia da Polimerase.

ABSTRACT

Background and Obijectives: Cervical cancer is considered a worldwide public health
problem. Its diagnosis is made through cytopathological examination and its development
related to human papillomavirus (HPV) infection. This study aims to evaluate the profile of
women treated at reference health centers in Porto Alegre, Rio Grande do Sul, as well as the
relation of changes observed to cytopathological examination with the presence of HPV.
Methods: This is a cross-sectional study carried out in women treated at basic health units and
a referral clinic of a public tertiary hospital, from July 2014 to January 2017. Representative
samples of the endo/ectocervix were collected to perform the cytopathological examination and
investigated for the molecular presence of HPV. Results: 169 women with mean age between
31 and 40 years were analyzed, of whom 125 (74%) reported that the onset of sexual activity
occurred in the 15-20 years age group, and 37.9% reported having had three to five sexual
partners. In relation to cytopathological examination, 71 (42%) had a negative result for
intraepithelial lesion or malignancy and 98 (58%) some squamous cell abnormality: 20 (11.8%)
atypical; 22 (13%) low-grade squamous intraepithelial lesion and 56 (32.6%) high-grade
intraepithelial lesion (HSIL). Fifty (29.6%) were positive for HPV, of which 56.4% were
diagnosed with HSIL (p < 0.01). Conclusion: The results reveal a high frequency of HPV in
samples with cytopathological changes, in young women and with a degree of exposure to HPV,
reinforcing the importance of the role of its early identification in the investigation of cervical
carcinogenesis.

Keywords: Uterine Cervical Neoplasms. Pathology. Papillomaviridae. Papanicolaou Test.
Polymerase Chain Reaction

RESUMEN

Justificaciones Justificacion y objetivos: El cancer de cuello uterino se considera un problema
de salud publica en todo el mundo. Su diagnoéstico se realiza a-través-delmediante el examen
citopatologico (EC). y su desarrollo esta relacionado con la infeccion por el virus del papiloma
humano (VPH). Este estudio objetivo evaluar el perfil de mujeres atendidas en los centros de
referencia en salud de Porto Alegre, Rio Grande do Sul (Brasil), asi como la relacion de las
alteraciones observadas en el EC con la presencia del VVPH. Métodos: Estudio transversal
realizado en las mujeres atendidas porgue-asisten-a unidades de atencion primaria y er-por una
clinica ambulatoria de referencia del-=# hospital publico terciario en la ciudad de Porto Alegre;
RS BrasH,; en el periodo del 87/ulio de 2014 a enero de +61/2017. Se recolectaron muestras
representativas de endo/ectoceervice para realizar la CE, gue-las cuales se clasificaron segun el
sistema Bethesda;—2614 e-y se investigaron la presencia molecular del VPH. Resultados:
Analizamos 169 mujeres ewya-con promedio de edad premedio-oseHaba-entre 31 y 40 afios, de
les-las cuales 125/ (74%) informaron que el sexarche ocurrid en el rango de 15-20 afios. La
mayoria;-e!-(37-,9%) informo haber tenido de 3 a 5 parejas sexuales; y el 37-,3% estaban usando
anticonceptivos orales. Con respecto a la ECCE, el-71/ (42%) se clasificaron como negativos
para lesion intraepitelial o malignidad; y el 98 (/58%) tenian alguna anormalidad de células




escamosas: 20/ (11-,8%) de atipias; 22 (/13:,0%) lesion intraepitelial escamosa de bajo
gradoLSH- y 56 (/32,:6%) lesion intraepitelial de alto grado (HSIL)-HSH-. La frecuencia de
positividad del VPH encontrada fue del 50/ (29.,6%), de estos—estas un 56-,4% fueron
diaghesticades-diagnosticadas con HSIL (p-<0-,01). Conclusiones: Estos resultados revelan
una alta frecuencia de VPH en muestras con alteraciones citopatolégicas presentes en mujeres
jévenes con cierto grado de exposicion al VPH, lo que refuerza la importancia del-papel-de su
identificacionrse tempranamente en la-el investigacien-analisis de la carcinogénesis cervical.
Palabras Clave: Neoplasias del Cuello Uterino;. PatelegiaPatologia;. Papillomaviridae.
Prueba de Papanicolaou;. “irus—delPaptoma—Humane—Reaccion—en—Cadena—de—la
e

INTRODUCAO

O cancer de colo de utero (CCU) é o quarto mais frequente em mulheres em todo o
mundo. Na regido Sul do Brasil, é o quarto tipo de cancer com maior frequéncia (15,17/100
mil). Estima-se que em 2020 havera cerca de 22.211 novos casos no Brasil, que levardo a 6bito
10.383 mulheres, e até 2035 cerca de 261.206 novos casos de cancer cervical serdo
diagnosticados.!?

O principal agente etioldgico para o desenvolvimento do CCU é o papilomavirus
humano (HPV), um agente infeccioso transmitido por fomites e contato sexual. Associados ao
HPV, vérios outros fatores estdo envolvidos na carcinogénese cervical, como o inicio precoce
das atividades sexuais, multiplos parceiros sexuais, numero de gestacdes e tabagismo,
evidenciando que a persisténcia da infeccdo pelo HPV é uma condicdo necessaria, mas nao
suficiente para o desenvolvimento da neoplasia.'™

Atualmente, existem mais de uma centena de gendtipos do HPV, que diferem em seu
tropismo tecidual e em sua oncogenicidade, sendo desta forma classificados em um dos quatro
grupos: grupo 1 (carcinogénico para humanos); grupo 2A (provavelmente carcinogénico);
grupo 2B (possivelmente carcinogénico); grupo 3 (ndo classificavel); grupo 4 (provavelmente
n&o carcinogénico para humanos).®>*®

Em 1940, a partir de iniciativas de profissionais, introduziu-se no Brasil o rastreamento
do CCU através do exame citopatoldgico (EC), cujo objetivo é rastrear as lesdes intraepiteliais
precocemente, com o intuito de diminuir a mortalidade causada pela doenga. A qualidade do
resultado obtido a partir do EC é extremamente dependente da técnica de execucdo e
experiéncia na interpretacdo dos achados morfologicos. Consequentemente, hd muitas
dificuldades na obtencdo de maior sensibilidade pelas discrepancias intra e interobservador
relatadas.>"8

A evolucdo do CCU é lenta, apresentando lesbes precursoras benignas, detectaveis e

curaveis mesmo em mulheres assintomaticas. Cerca da metade das infec¢des pelo HPV séo



indetectaveis no EC até um ano apds o contato com o virus e na maioria das vezes o Vvirus €
eliminado em um periodo de aproximadamente dois anos sem deixar sequelas e nem manifestar
sintomas. Reforcando este entendimento, sabe-se que aproximadamente 34% de todas as leses
intraepiteliais escamosas regridem, 41% persistem, e 25% progridem para lesdes escamosas de
alto grau. Destas, 10% evoluem para carcinoma in situ e 1% para cancer invasivo. Dessa forma,
75% das lesGes intraepiteliais escamosas de todos os graus ndo progridem.®8°

Com o intuito de detectar o HPV e contribuir para a deteccdo precoce desse tipo de
neoplasia, algumas técnicas foram desenvolvidas, entre elas a captura hibrida (CH) e a reacao
em cadeia da polimerase (PCR). Apesar disso, essas metodologias também apresentam
limitacBes diagnosticas, principalmente a menor especificidade em consequéncia da
impossibilidade de inferir se a infeccdo é transitdria ou persistente, ja que se sabe que a
persisténcia do HPV, caracterizada pela deteccdo em dois ou mais testes, € um pré-requisito
para a desenvolvimento de leses precursoras.'%*2

Em paises desenvolvidos, como os Estados Unidos, o rastreio de CCU inclui atualmente
trés abordagens: EC; teste do HPV, que identifica DNA viral em células epiteliais; e avaliacdo
simultanea entre EC e testes de HPV, que verifica a mesma amostra de células tanto para os
tipos de HPV de alto risco quanto para as alteragdes das células cervicais. O EC € utilizado
como unico método de rastreamento de leses intraepiteliais em mulheres a partir de 21 anos
ou mais em virtude da transitoriedade da infecgdo pelo HPV e da baixa especificidade do teste
de DNA-HPV. Quando detectada alguma alteracdo celular nesta faixa etaria, é indicada a
realizacdo do teste de HPV para a elucidacdo de sua origem. A partir dos 30 anos, a realizacdo
de EC concomitantemente ao exame de biologia molecular, procedimento conhecido como co-
teste, tem o intuito de aumentar os intervalos de rastreio de até cinco anos para mulheres que
ndo tém HPV e apresentam resultado normal do EC, mesmo que tenham novos parceiros
sexuais com seguranca.'®*

Embora bastante consolidados em programas internacionais, no Brasil, 0s testes de
DNA-HPV estéo sendo estudados como método de rastreamento, pois, apesar de mostrarem-se
mais sensiveis que o EC, sdo menos especificos, levando mais mulheres a colposcopia. Essa
limitacdo pode ser contornada se realizados em mulheres com idade superior a 30 anos. O
chamado co-teste parece ser a abordagem mais interessante, na qual somente os resultados
positivos para DNA-HPV acompanhados de EC alterado serdo encaminhados para colposcopia.
Outra indicagdo ocorre no seguimento pés-tratamento da lesdo intraepitelial de alto grau
(HSIL), ressaltando que em pacientes com resultado negativo pode-se excluir doenga residual,

porém o teste positivo ndo € especifico para indicacdo de doenga, mas orienta seguimento



periddico por mais tempo.2141°
Diante deste cenario, 0 objetivo deste estudo avaliar o perfil de mulheres atendidas em
centros de referéncia em saude de Porto Alegre, Rio Grande de Sul, Brasil, assim como a relagédo

de alteracdes observadas ao EC com a presenca do HPV.

METODOS

Trata-se de um estudo transversal, no qual foram avaliadas amostras cervicais de 169
mulheres atendidas em unidades bésicas de salde e ambulatério de referéncia de hospital
publico tercidrio no municipio de Porto Alegre, no periodo de julho de 2014 a janeiro de 2017.

Apo6s concordarem em participar do estudo por meio da assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido (TCLE), as mulheres responderam a um questionario
considerando os aspectos sociodemograficos, comportamentais e clinicos e, em seguida, foram
submetidas a coleta de duas amostras representativas da juncdo escamo-colunar (JEC). Uma
das amostras foi colocada sobre uma lamina de vidro para a realizagéo do EC e a segunda foi
armazenada em um kit de meio liquido (Digene DNA com PAP® — DNA Collection Device —
HC2 HPV; Qiagen, EUA) para analise molecular de DNA-HPV. Os critérios de exclusdo foram
gravidez ou outras alteracfes que comprometiam a qualidade da amostra como hemorragia e
ou leucorreia intensa.

Os EC foram realizados conforme descrito por Papanicolaou. A microscopia foi
realizada por dois citologistas independentes para avaliar as alteracGes celulares e nucleares, as
quais foram interpretadas e classificadas ,de acordo com o sistema Bethesda 2014, em:
negativas, para lesdo intraepitelial ou malignidade (NLIM); atipia de significado indeterminado
possivelmente ndo neoplasicas (Ascus) e atipia de significado indeterminado, ndo podendo
excluir lesdo intraepitelial de alto grau (ASCH); alteragdes citopatoldgicas, que incluem lesédo
intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL) e lesdo intraepitelial escamosa de alto grau
(HSIL).1516

A deteccdo molecular ocorreu a partir da extracdo dos acidos nucleicos utilizando
TRIzol (Invitrogen), conforme descrito pelo fabricante. Posteriormente, foi realizado teste
qualitativo por meio da técnica de reverse transcription polimerase chain reaction (RT-PCR),
para deteccdo simultanea de HPV de diferentes grupos carcinogénicos nas amostras mediante
aamplificacdo da regifo L1 do genoma viral utilizando os iniciadores MY09/11 e GP5+/6+.10.17
Como controle da qualidade da coleta das amostras e extracdo de acidos nucleicos, foi
amplificado também o gene de B-actina.’® Somente amostras positivas para o gene controle

foram encaminhadas para triagem de HPV. Finalmente, fragmentos de 450 pares de base para



0 MYO09/11 e 150 pares de base para GP5+/6+ foram visualizados em gel de agarose 2%. A
presenca de positividade em uma das reaces ja foi considerada como positiva para a pesquisa
de HPV.10’17’18

A pesquisa atendeu a todas as recomendacdes da Resolucdo 466/2012 do Conselho
Nacional de Sadde e foi aprovada pelo Comité de Etica Humana da Universidade Federal do
Rio Grande do Sul, Secretaria Municipal de Saide de Porto Alegre e Hospital de Clinicas de
Porto Alegre sob pareceres n® 708.354; 781.338 e 1.472.443 (CAAE 18868514.1.0000.5347 ).

Para a andlise estatistica, foi utilizado o software SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences), versdo 20.0. As variaveis qualitativas foram descritas como médias e desvio-
padrdo e comparadas pelo teste exato de Fischer. A associacao entre variaveis foi avaliada pelo
coeficiente de correlacdo de Pearson, onde o intervalo de confianca foi estabelecido em 95%
(p<0,05).

RESULTADOS

Participaram da pesquisa 169 mulheres, com idade média de 40 (x 13) anos, que tiveram
a primeira relacdo sexual aos 16,7 (2, 83) anos. Desse total, 129 (76,3%) ja haviam
engravidado anteriormente, 118 (69,8%) tinham historico de uso de contraceptivos, 20 (11,8%)
possuiam histérico de infecgdes sexualmente transmissiveis (IST), 103 (60,9%) eram casadas
ou com relacdo estavel, 45 (26,6%) eram fumantes, 140 (82,8%) tinham cursado o ensino
fundamental/médio e 41 (24,2%) relataram mais de dez parceiros sexuais até 0 momento da

entrevista. As variaveis sociodemogréficas e clinicas estdo apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1: Caracteristicas sociodemograficas, comportamentais e clinicas dos pacientes.

N
Variaveis N (%0) alteracgdes
citopatolégicas

Escolaridade

Ensino fundamental 66 (39,1) 40
Ensino médio 74 (43,8) 37
Ensino superior 29 (17,1) 21
Tabagista

Nao 124 (73,4) 67
Sim 45 (26,6) 29**
Sexarca

10-14 30 (17,8) 17
15-20 125 (74) 70
21-30 13 (7,7) 8
31-40 1(0,6) 1
NUmero parceiros sexuais

1-2 37(21,9) 19
35 64 (37,9) 34
6-10 42 (24,9) 26*

11-15 7 (4,1) 6 *



>16 19 (11,2) 11
Paridade

0 40 (24,3) 21
1-2 88 (52,1) 49
3-5 32 (19,5) 22
6-10 5(@3) 3
Né&o informado 2(1,2) 1
Método contraceptivo

Nenhum 51 (30,2) 30
Contraceptivo oral 63 (37,3) 40
DIU 4(24) 3
Preservativo 19 (11,2) 7
Esterilizacdo 10 (5,9) 7
Injetavel 22 (13) 10
Infeccao prévia por HPV

Sim 54 (32) 44**
Né&o 115 (68) 54
Historico de CCU

Sim 7(4,1) 6
Né&o 163 (95,3) 93
Nao informado 1(0,6) 1
Histoérico de CCU na familia

Sim 36 (21,3) 23
Né&o 130 (76,9) 73
N&o informado 3(1,8) 2

DIU: dispositivo intrauterino; CCU: cancer de colo de Utero; *(p<0,05); ** (p<0,01).

O resultado do EC, obtido a partir da analise de 169 amostras ectocervicais e
endocervicais, € representado, de acordo com sistema Bethesda 2014, na Figura 1. Das amostras
incluidas no estudo, 71 (42%) mulheres apresentaram EC negativo (NLIM), 98 (58%) alguma
alteracdo citoldgica: sendo 20 (11,8%) atipias, 22 (13%) LSIL e 56 (33,2%) HSIL (Tabela 2).



Figura 1. Amostras citolégicas coradas pela técnica de Papanicolaou e classificadas de acordo com o sistema
Bethesda 2014 (400X). A: negativo para lesdo intraepitelial ou malignidade (NLIM); B: células atipicas de
significado indeterminado possivelmente ndo neoplésicas (ASCUS); C: lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau
(LSIL); D: células atipicas de significado indeterminado ndo podendo excluir lesdo intraepitelial de alto grau
(ASCH); E: lesdo intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL).*

Das 169 amostras, 50 (29,6%) foram positivas para o HPV. Esse resultado, quando
correlacionado ao diagndstico do EC (Tabela 2), demonstra que 3 (4,2%) ndo apresentam
alteracOes atipicas ou lesGes precursoras, 6 (30%) possuem o diagndstico de atipias escamosas,
9 (38,1%) apresentam lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau e 32 (56,4%) possuem lesao
intraepitelial escamosa de alto grau. A associagdo entre as varidveis foi estatisticamente
significativa, indicando que, quando ha positividade para HPV, em torno de 94% das analises

citopatoldgicas possuem alguma alteracdo celular e 6% séo classificadas como NLIM.



Tabela 2: Grupo de idade correlacionado as alteragdes citopatologicas e deteccdo de HPV.

Grupo de zl;llteragﬁes Frequéncia
. N (%) : - NILM Atipia  LSIL HSIL  (identificacdo
idade citopatoldgicas
HPV)
(%)
15-20 17 (10,1) 2 (11,8) 15 1 1 0 3(17,6)
21-30 37 (21,9) 24 (64,9) 12 4 6 14 13 (35,1)
31-40 41 (24,3) 25 (61) 16 4 5 16 14 (34,1)
41-50 36 (21,3) 25 (69,4) 11 7 6 12 9 (25)
>50 38 (22,5) 22 (57,9)* 17 4 4 14 11 (28,9)
169 20
Total (%) (100) 98 (58) 71 (42) (118) 22 (13) 56 (33,2)
Positivo HPV (%) ‘ 3(42) 6(30) 9(381) (5231)* 50 (29,6)*
Negativo HPV (%) 8 1@y 13 24 119 (70,4)

(95,8) (61,9) (43,6)
NLIM: negativo para leséo intraepitelial ou malignidade; ASCUS: células atipicas de significado indeterminado
possivelmente ndo neoplésicas; ASCH: células atipicas de significado indeterminado ndo podendo excluir lesdo
intraepitelial de alto grau; LSIL: lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau; HSIL: lesdo intraepitelial escamosa
de alto grau; *(p <0,05).

DISCUSSAO

O presente estudo buscou avaliar o perfil das mulheres atendidas em UBS e servigos de
rastreamento de cancer cervical, bem como uma eventual relacdo das alteragdes citopatoldgicas
observadas no EC com a presenca do HPV, buscando, desta forma, ampliar o entendimento da
carcinogénese cervical.

A partir da interpretacdo das caracteristicas sociodemogréficas, comportamentais e
clinicas das pacientes, observamos a maioria das mulheres se concentrou no extrato entre 31 e
40 anos de idade, embora uma distribuicdo homogénea entre as diferentes faixas etarias também
tenha sido notada. O nimero maior de pacientes com idade a partir dos 30 anos (>68%) deve-
se provavelmente ao fato deste trabalho englobar também mulheres ja em investigacdo de lesdes
no colo uterino, o que desloca a média de idade, corroborando a associacdo significativa
(p<0,05) com o diagnostico de atipias e lesGes precursoras encontradas em mulheres com idade
maior que 50 anos.

Em relacdo ao nivel de escolaridade observado, nossos dados estdo de acordo com
estudos ja publicados sobre a populacgéo sul brasileira, nos quais a baixa e media escolaridade
estavam associados a lesdes precursoras de CCU. Esse aspecto ressalta que uma parcela
importante da populacdo ndo tem acesso as informag6es basicas relacionadas aos cuidados em
salide nem participa de programas de satde da mulher.%*°

Da mesma forma, observamos uma frequéncia consideravel de tabagistas, pois 29%
delas possuiam alguma atipia ou leséo precursora (p<0,01). Esse resultado corrobora diversos

estudos que reforcam a importante relacdo entre tabagismo e persisténcia do HPV, levando ao



desenvolvimento das lesdes precursoras de CCU.%2

Outro dado importante refere-se a sexarca, pois 125 (74%) mulheres incluidas
encontravam-se na faixa que teve sua primeira relacdo sexual com 15-20 anos de idade, destas,
70 (56%) possuiam alguma atipia no EC, e tal variavel é considerada um fator importante para
o0 desenvolvimento de neoplasias cervicais. Varios trabalhos indicam que o inicio precoce da
atividade sexual contribui para o aumento das IST, como, por exemplo, o HPV, pela maior
oportunidade de maultiplos parceiros ao longo da vida. Refor¢ando esta associacdo, pesquisas
descreveram gue este periodo da puberdade permite maior vulnerabilidade biol6gica a infecgédo
pelo HPV em decorréncia da exposic¢do da jungdo escamo-colunar, também conhecida como
zona de transformagcéo cervical ®1219.20

Complementarmente a este dado, observou-se que o nUamero de parceiros sexuais,
guando correlacionado com a positividade para HPV, apresentou associacdo estatisticamente
significativa nas categorias de 6-10 e 11-15 parceiros. Isto reforca resultados publicados, que
observaram uma tendéncia de inicio precoce da atividade sexual e a importancia desempenhada
por parceiros mdltiplos, ja atribuida a grande prevaléncia de CCU, nos paises em
desenvolvimento.®'* Ainda, 54 (32,0%) participantes ja possuiram infec¢éo prévia por HPV.

Ja no EC, 44% possuiam alguma atipia ou lesdo precursora na amostra coletada
(p<0,01). Este resultado corrobora os dados apresentados anteriormente, indicando que a
sexarca precoce e a multiplicidade de parceiros sexuais sdo fatores de risco muito significativos
tanto para carcinoma de células escamosas quanto para adenocarcinomas.

A partir do EC, dentre as 169 amostras, apenas 71 (42%), foram diagnosticadas como
NLIM. Este resultado engloba, além de amostras completamente normais, alteragdes celulares
benignas (ativas ou reparativas), geralmente resultantes da acdo de agentes fisicos, 0s quais
podem ser radioativos, mecanicos ou térmicos e quimicos, como medicamentos abrasivos ou
causticos e quimioterapicos, bem como a acidez vaginal sobre o epitélio.®

A frequéncia de alteragdes citopatoldgicas encontrada foi de 98 (58,0%), classificadas
em: 20 (11,8%) atipias; 22 (13%) LSIL e 56 (33,2%) HSIL. Esses achados séo interessantes
pelo alto indice de alteragdes escamosas, porém deve-se considerar que este estudo abrangeu
também mulheres ja em investigacdo de lesdes no colo uterino, o que provavelmente contribuiu
para 0 aumento da frequéncia de atipias e lesdes precursoras.'%?!

Ja a prevaléncia de DNA-HPV foi de 50 (29,6%). De acordo com uma revisao
sistematica sobre a prevaléncia no Brasil, a prevaléncia geral de infec¢do do colo do Utero pelo
HPV variou entre 13,7% e 54,3%. Alguns autores detectaram no Rio Grande do Sul a

prevaléncia de 15,5%, em 2007, no Hospital das Clinicas de Porto Alegre; 27,5%, em 2009, em



ambulatdrios de Ginecologia e Obstetricia do Hospital Universitario de Rio Grande; 18,2%, em
2013, em Ambulatérios de Ginecologia e Obstetricia e em uma unidade basica de satde (UBS)
em Rio Grande; 15,7%, em 2013, em UBS em Cruz Alta; e 20,7%, em 2016, em unidade médica
privada em Carazinho. Esses dados consideraram pacientes com caracteristicas semelhantes as
observadas em nossa amostra, ja que incluiram mulheres em investigacdo em servicos de
referéncia.%1922-%

Quando correlacionamos as amostras positivas para HPV e o seu diagnostico do EC
(Tabela 2), verifica-se que 3 (4,2%) ndo apresentam alteracdes atipicas ou lesdes precursoras,
6 (30%) possuem o diagndstico de atipias escamosas, 9 (38,1%) apresentam lesdo intraepitelial
escamosa de baixo grau e 32 (56,4%) possuem lesdo intraepitelial escamosa de alto grau. Estes
dados demonstram que a deteccdo de HPV &, predominantemente, concomitante a deteccdo de
lesbes precursoras no EC, tento em vista a correlacdo estatistica encontrada (p<0,05).
Corroborando a evolucédo da infecgdo viral, na qual o HPV se integra as células do hospedeiro,
que acumula diversas mutagdes, predispondo-as ao desenvolvimento de lesGes precursoras do
CCU.25L13 De acordo com um trabalho de 2010, estudos que incluem apenas mulheres
relacionadas a unidades de saude apresentam nimero aumentados de citologia anormal, por
apresentarem alteracfes prévias ou queixas clinicas, em comparacédo a prevaléncia da infeccao
na populacéo geral.?2

E importante considerar este estudo apresenta limitacdes, como tamanho amostral e a
ndo associacdo com o diagndstico histopatologico, considerado o padrdo ouro. Outro aspecto
importante foi a ndo genotipagem do HPV, o que proporcionaria a identificacdo dos principais
tipos virais presentes nestas amostras, permitindo avanco no entendimento da epidemiologia
local.®

O avanco das tecnologias tem contribuido para agregar melhorias aos programas de
rastreamento, assim como a detec¢do do DNA de HPV, que ja tem sua importancia comprovada
e, conforme instrucdes e utilizagdo em paises desenvolvidos, pode ser considerado no futuro
para inclusdo em programas de rastreamento em paises em desenvolvimento, ja que esses
fatores estdo ligados ao diagnostico precoce de pacientes com les6es precursoras do CCU.

Este estudo, realizado em servigos de referéncia, registrou alta frequéncia e persisténcia
do HPV, em virtude da associacdo com alteracOes citopatologicas, o que reforca a importancia

da identificacdo deste agente na investigacao da carcinogénese cervical.
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