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NEOPLASIA INTRAEPITELIAL CERVICAL
(TRATAMENTO)

INTRODUCAO

No decorrer das ultimas décadas, mesmo com um melhor conhecimento da sua historia
natural, as neoplasias intraepiteliais da cérvice uterina tem sofrido poucas modifica¢des
no que diz respeito ao seu tratamento, exceto para as neoplasias intraepiteliais grau I,
onde o seguimento tem sido a melhor conduta. A caracterizagdo de seu agente causal, o
papilomavirus humano, pouco interferiu na conduta terapéutica; continua ela, de
maneira geral, sendo regida por métodos destrutivos locais ou excisionais. Serviu, no
entanto, para a melhor compreensao das frequentes recidivas, o que tem trazido algumas
implicac¢des nas condutas de proservagao dos casos tratados.

A escolha do método terapéutico continua na dependéncia de alguns fatores. Entre eles,
merece destaque:

o grau histologico da lesdo e sua extensao;
o envolvimento endocervical;

aidade da paciente;

o seu desejo reprodutivo;
aconcomitancia com outras patologias;
aconcomitancia com gestacgao.

LR R I O O

Em que pese o fato da nova terminologia citolégica, a de Bethesda', té-las classificado
como sendo de Alto e de Baixo grau, preferimos a classificacio histologica de Richart’
que as dispdem em trés grupos - neoplasia de graus I, II e III - pois, como veremos a
seguir, nos possibilita conduta mais conservadora em alguns casos de lesoes de graus
histoldgicos moderados, sobretudo em pacientes jovens, com desejo reprodutivo.

ASCUS e ASCH com colposcopia negativa

Na eventualidade da citologia apresentar alteracdes rotuladas como ASC-US, achado
citologico bastante frequente (4 a 5% de todos os esfregacos), independente do resultado
do teste de DNA-HPYV, o controle devera ser abreviado para seis meses. Nestes casos, a
realizagao do Teste de HPV pode ser de valia, uma vez que se negativo o controle podera
ser postergado. A referéncia de ASCH, no entanto, implica em conduta diferenciada. E
relatado pelo citologista bem menos frequentemente que o ASCUS ¢ aparece em menos
de 1% dos laudos. Nestes casos, a possibilidade de se tratar de neoplasias de grau Il e IT1 &
de 20 a 50%. Em primeiro lugar, impde-se a repeticdo do exame colposcopico, desta
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ASCUS e ASCH com colposcopia negativa

Na eventualidade da citologia apresentar altera¢des rotuladas como ASC-US, achado
citologico bastante frequente (4 a 5% de todos os esfregacos), independente do resultado
do teste de DNA-HPYV, o controle devera ser abreviado para seis meses. Nestes casos, a
realizag@o do Teste de HPV pode ser de valia, uma vez que se negativo o controle podera
ser postergado. Assim, em citologia ASC-US temos recomendado a sua repeti¢cao em 6
meses; caso persista a alteragdo, encaminhar a paciente para colposcopia. Se for acima de
30 anos, o teste de DNA-HPYV pode ser utilizado, e se positivo nossa orientagdo ¢ a de
colposcopiaimediata.

A referéncia de ASCH, no entanto, implica em conduta diferenciada. E relatado pelo
citologista bem menos frequentemente que o ASCUS e aparece em menos de 1% dos
laudos. Nestes casos, a possibilidade de se tratar de neoplasias de grau Il e III é de 20 a
50%. Em primeiro lugar, impde-se a repeti¢do do exame colposcopico, desta feita, com
atencdo as paredes vaginais apos coloragdo com a solug¢@o iodo-ioduretada e, em
especial, ao canal endocervical que, se ndo perfeitamente visivel, deve ser alvo de estudo,
com nova citologia com escovagem apenas do canal ou de avaliagdo histopatologico,
seja por curetagem desta regido, seja por sua retirada parcial. Merece atengdo especial as
mulheres menopausadas nas quais a jungdo escamo-colunar, local preferencial das
alteragdes pré-maliganas mais graves, ndo ¢ completamente visualizada na maioria das
vezes. . Nestes casos ¢ impositivo o uso de estrogeno local ou sistémico por 21 dias e
repetir os exames citoldgico e colposcopico’.

Neoplasia intraepitelial cervical de grau I

Conhecida nas classificagcdes anteriores como displasia leve e no Sistema Bethesda
como lesdo intraepitelial de baixo grau, trata-se de alterago histopatologica que acomete
tao somente o terco inferior do epitélio escamoso. Mais do que lesdo pré-maligna reflete
as alteragdes citopaticas decorrentes da infec¢cdo pelo HPV. Em seguimento de dois anos,
aproximadamente 25% dos casos pode evoluir para neoplasia de grau II'. Por apresentar
elevados indices de regressao espontanea, a conduta tem sido expectante, para a maioria
dos autores. Recomendamos o acompanhamento cito-colposcopico de 6 em 6 meses,
com nova biopsia, apenas se houver agravo da imagem colposcopica ou do resultado
citopatologico. Apds dois anos de acompanhamento, caso ndo acontega regressao, o
tratamento se impoe. Ha que se levar em conta, no entanto, o fato de que estas lesdes, ao
contrario das lesdes moderadas ou acentuadas, costumam ser extensas, comprometendo
com frequéncia as paredes vaginais. Como soem acontecer em pacientes mais jovens,
nas quais a jun¢do escamo-colunar ¢ completamente visivel, tratamentos conservadores
como os destrutivos locais ou excisionais sdo aceitaveis. Caso a lesdo penetre no canal
endocervical, proceder tratamento excisional. Tratamento destrutivo local tem sido
praticado com 4cido tricloroacético, eletro-cauterizacdo, crio-coagulagdo ou
vaporizagao a laser podem ser facilmente efetuados, desde que o exame citologico nao
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nao revele lesdo de maior gravidade. Sao todos eles de eficacia semelhante, acima de
80%. Nio sdo, no entanto, isentos de complicagdes. Ulceras cervicais e vaginais sio
observadas ap6s aplicagdo do acido tricloroacético (Fig. 1 €2), bem como estreitamento
do canal cervical, dificultando sobremaneira o controle colposcopico, sdo frequentes
apos eletro ou crio procedimentos. Condutas ndo expectantes sdo interessantes para as
pacientes de dificil controle.

Fig. 1- Neoplasia intraepitelial cervical de
grau I. A direita, notar ulceragio do labio
posterior apos uma semana de aplicacdo
de acido tricloroacético.

Fig. 2 - Ulceragdes vaginais apos aplica¢ao
do 4cido tricloroacético a 70% .

Fig. 3 - Estenose parcial do canal cervical aps
eletro-cauterizagéo.

Neoplasia intraepitelial cervical de grau Il e I11

Rotuladas, no Sistema Bethesda como lesoes intraepiteliais de alto grau, merecem por
suas diferentes morfologias e comportamentos, condutas um pouco diversas, que estardo
acima de tudo na dependéncia de suas localizagdes com relag@o ao canal cervical. As
neoplasias de grau II sdo bastante frequentes durante a idade reprodutiva e, na maioria
das vezes, ocupam tdo somente a por¢ao externa e visivel do colo do ttero, ao contrario
das neoplasias de grau III que, com maior frequéncia, adentram parcial ou totalmente o
canal endocervical, local nem sempre acessivel durante o exame colposcopico. Em que
pese alguma dificuldade dos patologistas em diferenciar neoplasias de grau Il e IIl em um
pequeno percentual de casos, na grande maioria das vezes a perfeita caracterizagdo ¢é
possivel: nas lesdes de grau II o comprometimento epitelial acomete tdo somente a
metade ou 2/3 do epitélio escamoso, enquanto que nas lesdes de grau III as células
neoplasicas respeitam no maximo as duas ou trés camadas mais superficiais. Por outro
lado, quando bem caracterizadas anatomopatologicamente estas duas diferentes
situagodes, nota-se nitida diversidade de comportamento evolutivo entre ambas. Assim,
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enquanto na neoplasia de grau 111, a possibilidade de progressdo para carcinoma invasor
¢ de 20%, na de grau Il ndo é maior que 5%". Também o exame colposcopico permite
avaliar as possibilidades evolutivas das lesdes intraepiteliais. Desta feita, pequenas
atipias colposcopicas apresentam maior potencial de involugdo do que aquelas outras
maiores ¢ mais expressivas, sobretudo quando acompanhadas de vascularizagdo
irregular’. Colocadas estas consideracdes e observadas certas premissas, julgamos ser
possivel estabelecer, em alguns casos, tratamentos diferenciados para neoplasias de grau
IT e de grau I1I. Assim, para lesdo de grau II, em pacientes abaixo de 20 anos, € possivel o
acompanhamento cito-colposcopico de 6 em 6 meses por 2 anos, caso a paciente seja
assidua nos seus retornos. Caso o seguimento seja dificil, em mulheres acima de 20 anos,
ou HIV positivas , ou naquelas que a lesdo penetre o canal endocervical, a excisdo da
zona de transformagao ¢ o tratamento de eleigdo (Fig.4).

Fig. 4- A esquerda, neoplasia intraepitelial cervical
totalmente visivel, no labio anterior do colo. A
juncio escamo-colunar ¢ totalmente visivel. A
direita, neoplasia intraepitelial cervical ao redor do
orificio externo, antes e ap6s aplicagao da solugao
iodo-ioduretada. Seu limite superior se perde no
canal endocervical.

Para as lesdes de grau III, assim como para as de grau II que se localizam na regido
endocervical, o tratamento de escolha ¢, sem sombra de divida, a retirada parcial do colo
uterino (conizagdo), por técnica de cirurgia por ondas de radio de alta freqiiéncia, Laser
CO2 excisional ou a frio. A retirada parcial do colo uterino, por sua vez, pode ser
praticada por quatro técnicas distintas: biopsia incisional, bidpsia excisional (métodos
diagnosticos), excisdo da zona de transformagdo e conizacdo (métodos diagnosticos e
terapéuticos), estes dois ultimos se aplicando para as lesoes de grau IT e I11. (Fig5)

Fig.5 - Retirada parcial do canal endocervical com cirurgia por ondas de
radio de alta frequéncia. A esquerda, escolha da alga apropriada; ao centro
eletro-cauterizagdo da area cruenta e a esquerda o resultado final do
procedimento.

O comprometimento das margens cirurgicas apos este procedimento ¢ elevado com
relagdo ao método tradicional, praticado com bisturi. Todavia, ¢ consenso que a conduta
nestes casos, bem como nos casos de comprometimento de glandulas, deve ser
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expectante, com controle de citologia e colposcopia a cada 6 meses por 2 anos. A maioria
das pacientes com margem comprometida apos a cirurgia apresenta completa
negativagdo dos exames de controle'™". E provavel que o fato esteja relacionado com
eletro-cauterizagdo que, praticada para hemostasia, estimula a imunidade local e elimina
eventuais focos de neoplasia nio excisados. E conveniente ressaltar que as mulheres
menopausadas apresentam risco elevado de recorréncia da doenga, sobretudo aquelas
que tiveram diagnoéstico de neoplasia de grau I11, assim como as que apresentaram lesdes
extensas. Reserva-se a classica conizagdo ou amputagdo conica a bisturi, praticada em
regime hospitalar, para alguns casos especiais, quais sejam: suspeita de neoplasia
microinvasora pelos métodos morfoldgicos de diagnostico (citologia, colposcopia e
histopatologia), suspeita de adenocarcinoma in situ, disturbios de coagulagao sanguinea,
gestantes, climatéricas com indicagdo de estudo intra-cavitario, na persisténcia de
neoplasias de grau I ou III, apds a realizagdo da ressec¢do com alca de alta freqiiéncia e
em raros casos de anomalias da cérvice uterina ou da vagina que tornem impraticavel o
método ambulatorial. A histerectomia, na auséncia de outras indicagdes como
leiomiomas ou sangramentos anormais, nao ¢ necessaria. No entanto, uma indicacdo
pode ser para aquelas pacientes com doenga recorrente, cuja cérvice encontra-se muito
diminuida, nas quais arepeticdo da conizagao pode oferecer risco de determinar lesoes de
bexiga e de vagina. Mesmo assim, o utero nunca deve ser retirado sem que haja a certeza
de que no existe neoplasia invasora uma vez que, caso isso ocorra, o tratamento correto
sera seriamente prejudicado.

O seguimento das pacientes apds tratamento da neoplasia intraepitelial cervical deve ser
com controle cito-colposcopico de 6 em 6 meses por 2 anos. Caso viavel o uso de teste de
DNA-HPYV, realizé-lo no primeiro controle de 6 meses; se negativo, demonstrando
clareamento da infecg@o viral, novos controles podem ser espagados paraum ano.

Diante de achado acidental de microinvasdo Ial (menor que 3 mm de profundidade e
menor que 7 mm em extensao) ou adenocarcinoma in situ, em peca de cirurgia por ondas
de alta freqiiéncia, em pacientes jovens desejosas de prole, com margens livres, temos
indicado apenas o seguimento cito-colposcopico de 6 em 6 meses. Caso a margem
cirurgica esteja comprometida por neoplasia, ¢ impositiva a conizagdo a bisturi para
completo estadiamento. Caso a paciente tenha mais idade, com prole definida o
tratamento de eleicdo ¢ a histerectomia. (CONSULTAR O MANUAL DE
ONCOLOGIA DA FEBRASGO)

J& no caso de microinvasdo com infiltracao do espaco linfovascular ndo hd mudanca no
estadiamento, porém muda acondutabaseadona idade.

Nao ¢ viavel acompanhar paciente com carcinoma microinvasor la2 (invasdo profunda
de 3 a Smm, extensdo lateral menor que 7mm) que manifesta desejo de preservagdo da
fertilidade, mas ¢é viavel realizar a traquelectomia com linfadenodectomia.
(CONSULTAR O MANUALDE ONCOLOGIA DA FEBRASGO)
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Neoplasia intraepitelial cervical e infec¢ao por HIV

O efetivo tratamento das neoplasias intraepiteliais requer estado imunoldgico
competente do hospedeiro para que consiga suprimir o HPV com a finalidade de evitar
recorréncias. Mulheres HIV positivas tem dificuldade de eliminar o HPV e apresentam
risco aumentado de recorréncia, que pode chegar a 50% dos casos, na razdo direta do seu
nivel de imunossupressdo*”. O papel da terapia anti-retroviral ¢ ainda motivo de
controvérsias no que dizrespeito a sua eficacia na eliminagdo do HPV. Por outro lado, nas
imuno-incompeténcias decorrentes de corticoterapia, a supressao ou redugio das doses
do corticoesteroide parece propiciar melhor prognostico. Os tratamentos indicados para
estas pacientes, nao podem ser diferentes daqueles utilizados para as imuno-competentes
e tem como objetivo primordial evitar a progressdo para carcinomas invasivos. O
seguimento pos-tratamento deve ser rigoroso e praticado a intervalos mais curtos; as
condutas terapéuticas, por sua vez, devem ser repetidas na medida do necessario.

Neoplasia intraepitelial cervical e gestacdo

A gestacdo ¢ ocasido bastante propicia para o rastreamento das neoplasias cervicais.
Além de ser imperiosa a coleta do exame de Papanicolaou na rotina pré-natal, ambas,
gestagdo e neoplasia intraepitelial, soem acontecer com mais frequéncia na mesma faixa
etaria: dos 18 aos 35 anos. Na dependéncia da populacao rastreada, aproximadamente
5% das gestantes apresentam neoplasias cervicais intraepiteliais, sendo que a maioria
(80% dos casos) ¢ de grau I. O carcinoma invasor, por sua vez ¢ incomum e, segundo
estatisticas americanas, sua prevaléncia oscila entre 1,2 ¢ 4,5 casos a cada 10.000
gestagdes'’. Aslesdes restritas ao epitélio sio mais prevalentes no inicio da gestagio, nos
dois primeiros trimestres, sendo que no terceiro trimestre decaem substancialmente.
Apbs o parto, sua prevaléncia é semelhante a daquelas mulheres nio gravidas”. A
colposcopia com bidpsia dirigida, apesar de ser dispensada por alguns autores diante de
resultados citologicos sugestivos de neoplasias de grau I, é para nos procedimento
obrigatorio, uma vez que o diagnostico definitivo ¢ da competéncia da anatomia
patologica. Na atualidade, a conduta de consenso ¢ a expectante para as neoplasias de
grau [, uma vez que sua progressao para formas mais graves ¢ bastante lenta e muito
baixa'"® e a regressdo espontinea no puerpério elevada: mais de 60% das vezes. Também
para as neoplasias de graus II e III, a conduta ¢ a expectante posto que a progressao para
lesdes invasivas ¢ excepcional'’. No sentido de detectar precocemente progressio para
quadros de micro-invasdo, somos de opinido que pelo menos aquelas gestantes
portadoras de neoplasias intraepiteliais de grau III sejam trimestralmente avaliadas por
citologia, colposcopia e, caso haja agravamento do quadro citoldgico ou colposcopico,
por biopsia dirigida. Obviamente, a curetagem endocervical é procedimento
absolutamente proibido. Procedimentos invasivos, como a conizag¢do a bisturi, ficam
reservados tdo somente a aqueles casos onde ndo foi possivel a exclusdo de invasao do
estroma cervical. Procura-se desta maneira evitar, nos casos confirmadamente
intraepiteliais, eventuais partos prematuros, ruptura prematura da bolsa amniotica bem
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como recém-nascidos de baixo peso™”. A reavaliagdo a depender do caso, pode ser
feita preferencialmente 3 meses apos o parto. Quanto a via de parto, apesar de ter
suscitado controvérsias no inicio da década de 1980, quando eram parcos os
conhecimentos a respeito da historia natural da infecg¢@o pelo papilomavirus humano,
nos dias atuais ¢ unanime a idéia de que ela deva ser regida por indica¢des obstétricas,
ndo influenciadas, portanto, pela presenca das neoplasias intraepiteliais cervicais'*.
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