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Resumo

Oliveira, JC. Unidade movel de prevengao na busca ativa do cancer do colo
do utero nas zonas urbana e rural de Barretos [dissertacdo]. Sdo Paulo:
Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2010. 119p.

Introducao: O cancer do colo do Utero é um problema de saude publica, é
uma importante causa de morbidade e mortalidade em mulheres de todo
mundo. O rastreamento com a citologia de Papanicolaou, quando realizado
periodicamente demonstrou ser eficaz na reducdo de incidéncia e
mortalidade em paises desenvolvidos. O rastreamento com unidade movel
de prevencao é uma estratégia para o diagnéstico precoce do cancer do colo
do utero. Objetivo: Avaliar os resultados do programa de rastreamento com
busca ativa e unidade moével na deteccdo precoce do cancer do colo do
utero na populacdo das zonas urbana e rural de Barretos. Casuistica e
Métodos: Estudo retrospectivo, descritivo, com 16.849 mulheres na zona
urbana e 1.055 na zona rural de Barretos. O projeto inclui visitas domiciliares
repetidas de um profissional de saude da unidade mével do Hospital de
Céancer de Barretos (HCB), entrevista e coleta de Papanicolaou. Mulheres
com diagnéstico citolégico de ASC-US, ASC-H, lesbes intraepiteliais e
carcinoma invasivo, foram convocadas para colposcopia e todas as
mulheres com histopatolégico de carcinoma foram tratadas e permanecem
em seguimento no HCB. Os resultados deste programa foram comparados
com dados do registro sobre cancer do colo do utero do Departamento
Regional de Saude V (DRS-V) e da Fundagdo Oncocentro de Sao Paulo
(FOSP), do mesmo periodo. Resultados: Na zona urbana 10.350 (61,4%)
mulheres foram examinadas e realizaram o exame de Papanicolaou, com
taxa de cobertura de 62,9% nas mulheres em idade alvo (25 a 60 anos) do
programa brasileiro. Foram identificados 35 casos de carcinoma, sendo
77,1% de carcinoma espinocelular ‘in situ”. A idade média foi 41,9 anos,
81,4% das mulheres examinadas eram das classes socioeconémicas D e E,
e 88,6% apresentavam exame prévio de Papanicolaou. Na zona rural, 1.055
(100%) mulheres foram entrevistadas, examinadas e realizaram o exame de
Papanicolaou, com taxa de cobertura de 74,4% na idade alvo. Foram
identificados 6 casos de carcinoma, sendo 83,3% de carcinoma
espinocelular “in situ”. A idade média foi de 39,8 anos, 86,7% nas classes
socioeconémicas D e E, e 81,0% das mulheres apresentavam exame de
Papanicolaou prévio. Analisamos os dados do programa de rastreamento do
HCB e comparamos com os dados, em relacao ao estadiamento, da DRS-V
e FOSP, no mesmo periodo. Esta analise mostrou que houve uma
prevaléncia de lesées “in situ” em relagdo as invasivas no programa de
rastreamento do HCB quando comparado a DRS-V (p=0,005) e a FOSP
(p<0,001). Conclusées: O rastreamento com busca ativa e unidade movel é
um método efetivo no diagnostico precoce do cancer do colo do utero.

Descritores: 1.Neoplasias do colo do utero/prevencdo & controle,
2.Programas de rastreamento, 3.Unidades méveis de saude.



Summary

Oliveira, JC. Mobile prevention unit for actively searching for uterine cervical
cancer in the urban and rural zones of Barretos [dissertation]. S&o Paulo:
School of Medicine, University of Sao Paulo; 2010. 119p.

Introduction: Uterine cervical cancer is a public health problem and an
important cause of morbidity and mortality among women worldwide.
Screening using the Papanicolaou cytological test, when done repeatedly,
has been shown to be effective for reducing the incidence and mortality of
this disease in developed countries. Screening with an active search using a
mobile unit is a strategy for early diagnosis of uterine cervical cancer.
Objective: To evaluate the results from a screening program with an active
search using a mobile unit for early detection of uterine cervical cancer
among the populations in the urban and rural zones of Barretos. Sample and
Methods: This was a retrospective descriptive study on 16,849 women in the
urban zone and 1,055 in the rural zone of Barretos. The project included
repeated home visits by a healthcare professional from the mobile unit of
Barretos Cancer Hospital (HCB), interviews and collection of Papanicolaou
smears. Women with a cytological diagnosis of ASC-US, ASC-H,
intraepithelial lesions and invasive carcinoma were called in for colposcopy
examinations. All the women with a histopathological diagnosis of carcinoma
were treated and remained under follow-up by HCB. The results were
compared with data from the uterine cervical cancer records of the Fifth
Regional Health Department (DRS-V) and the Oncocenter Foundation of Sao
Paulo (FOSP), covering the same period. Results: From the urban zone,
10,350 Papanicolaou smears (61.4%) were collected, with a coverage rate of
62.9% of the women at the target age for the Brazilian program. There were
35 cases of carcinoma, of which 77.1% were in situ squamous cell
carcinoma. The women’s mean age was 41.9 years; 81.4% were in
socioeconomic classes D and E; and 88.6% had had a previous
Papanicolaou examination. In the rural zone, 1,055 Papanicolaou smears
(100.0%) were collected, with a coverage rate of 74.4% of the women at the
target age. There were six cases of carcinoma, of which 83.3% were in situ
squamous cell carcinoma. The women’s mean age was 39.8 years; 86.7%
were in socioeconomic classes D and E; and 81.0% had had a previous
Papanicolaou examination. We analyzed the data from the HCB screening
program in comparison with the staging data from DRS-V and FOSP, over
the same period. There were statistically significant differences in the
proportions of “in situ” and invasive carcinoma found in the HCB screening
program in relation to DRS-V (p = 0.0046) and in relation to FOSP (p <
0.001). This analysis showed that there was higher prevalence of “in situ”
lesions than of invasive lesions in the HCB screening program. Conclusions:
Screening with an active search using a mobile unit is an effective method for
early diagnosis of uterine cervical cancer.

Descriptors: 1.Uterine cervical cancer/prevention and control, 2.Screening
program, 3.Mobile health units.
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Introducao



1 INTRODUGCAO

1.1 Epidemiologia do cancer do colo do utero no mundo e no Brasil

O cancer do colo do utero é um problema de saude publica, € uma
importante causa de morbidade e mortalidade em mulheres de todo mundo.
Estimativa do ano de 2002 mostra 492.800 casos novos diagnosticados por
ano no mundo e 273.200 mortes. Cerca de 80% destes casos ocorrem em
paises em desenvolvimento, 409.400 casos novos e 233.700 mortes. Altas
taxas de incidéncia e mortalidade ocorrem no sudoeste da Africa ou Africa

sub-saariana, na América do Sul e Caribe, sul e sudeste da Asia 2.

As incidéncias mais elevadas no mundo foram registradas em Harare,
Zimbabwe, na Africa, com coeficiente padronizado de 47,3 por 100.000
mulheres, seguida por Kyadondo, em Uganda, na Africa, com 45,8 e Truijillo,
no Peru, com 43,9. No Brasil, entre 1999 e 2002, as maiores incidéncias
foram registradas em Cuiaba e Brasilia, com coeficiente de 37,7, Goiania
com coeficiente de 33,9 e Sao Paulo ocupou a 132 posicao, com coeficiente
padronizado de 21,1. Baixas taxas de incidéncia sdo observadas na China,
oeste da Asia e paises desenvolvidos com coeficientes padronizados

inferiores a 12,0 por 100.000 mulheres 2.

Nos Estados Unidos, de 2001 a 2005 a idade mediana de diagnéstico

para o cancer do colo do utero foi de 48 anos e a taxa de incidéncia ajustada



era de 8,4 por 100.000 mulheres por ano. Estas taxas baseiam-se em 17

areas geograficas Surveillance, Epidemiology and End Results (SEER) *.

Nos ultimos 40 anos, incidéncia e mortalidade cairam na Europa,
Estados Unidos, Canada, Australia e paises nérdicos. Nos paises nordicos,
0 programa de rastreamento organizado, baseado na coleta de citologia
cervical esfoliativa, Papanicolaou, teve o maior impacto na reducdo de
mortalidade por cancer do colo do utero. A maior queda foi registrada na
Islandia, cerca de 80% em um periodo aproximado de 20 anos (1965 a

1982) e a menor na Noruega, com 11% °.

A Figura 1 mostra a distribuicdo geografica mundial do cancer do colo
do Utero, com dados sobre a incidéncia ou estimativa do numero de casos
novos do cancer do colo do Utero, por faixa etaria, para o ano de 2002. O
grafico mostra grande niimero de casos na América do sul e sudeste da Asia
e as maiores incidéncias na América central e Africa sub-saariana. As taxas
de diferentes paises sao correspondentes a até 5 anos anteriores e
analisadas, por faixa etaria, usando cinco grupos de idade de 0 a 14, 15 a

44,45 a 54 55 a 64, e acima de 65 anos.

No Brasil as incidéncias variam nas diversas regides, conforme ilustra a
Figura 2. Na regiao norte, o cancer do colo do Utero é a neoplasia mais
incidente, as regides centro-oeste e nordeste ocupam a segunda posicao, e
as regioes sul e sudeste ocupam a terceira posicao. O Ministério da Saude
estimou cerca de 18.430 novos casos da doencga, para o ano de 2010, com

um risco estimado de 18 casos para 100 mil mulheres. A incidéncia do



cancer do colo do utero varia conforme a faixa etaria, sendo
progressivamente maior a partir dos 20 — 29 anos e atingindo pico em torno

dos 45 — 49 anos de idade °.

Cervix uteri
Age-Standardized incidence rate per 100,000

W 94 =< 168 < 258 M < 334 W = 973
GLOBOCAN 2002, 1ARC

Figura 1. Incidéncia do cancer do colo do utero no mundo

Fonte: referéncia bibliografica n® ’.



Mulheres

23,22a31,18
20,82 a23,21
16,16 a 20,81
12,93 a 16,15

Figura 2. Representacao espacial das taxas brutas de incidéncia por 100 mil
mulheres do cancer do colo do utero no Brasil, estimadas para o ano de
2010, segundo a Unidade da Federacéo.

Fonte: referéncia bibliografica n? ©

O céancer do colo do utero é a segunda causa de mortalidade por
cancer em mulheres em paises em desenvolvimento, 85% de mortes por
cancer do colo do utero ocorrem nestes paises. A mortalidade ajustada por
idade excede 35 por 100.000 mulheres, em regides como sudoeste da

Africa’.

A grande disparidade das taxas de mortalidade entre paises e regides
€ atribuida a escassez de programas de rastreamento em paises em
desenvolvimento. A mortalidade varia de 4,0 por 100.000 em paises
desenvolvidos e o coeficiente de mortalidade mundial fica entre 9,0 e 10,0

por 100.000 mulheres, conforme ilustra a Figura 3. Atinge mulheres jovens e



de meia idade, entre 25 e 64 anos, e de 2001 a 2005 a média de idade de

mortalidade mundial foi de 57 anos &.

Cervical cancer mortality rates* in selected world regions:

Northern America
Western Europe
Eastern Asia
World

South America
South-Central Asia
Central America

Eastern Africa

1
0 5 10 15 20 25 30 35

Mortality per 100,000 women

*Rates are age-adjusted to the world standard population.

Source: GLOBOCAN 2002: Cancer Incidence, Mortality and Prevalence Worldwide (International Agency

for Research on Cancer 2004), access at http://www.dep.iarc.fr.
DOR 10.1093/jnci/dj152

Figura 3. Coeficiente de mortalidade ajustado por idade do cancer do colo
do utero no mundo

Fonte: referéncia bibliografica n? °

Altos coeficientes padronizados de mortalidade sdo encontrados no

Caribe, com coeficiente de 53,5 no Haiti e 15,8 na RepUblica Dominicana ™°.

Na América Latina, os maiores coeficientes padronizados de
mortalidade pelo cancer do colo do uUtero sdo encontrados na Bolivia com
coeficiente de 30,4, Paraguai, com coeficiente de 26,1 e Peru, com
coeficiente de 24,6. O coeficiente padronizado do Brasil é de 10,2, o que

corresponde a décima posi¢cdao em mortalidade pelo cancer do colo do utero



na América do Sul. O coeficiente do Uruguai € de 7 Obitos para cada

100.000 mulheres, o menor coeficiente sul-americano .

A Figura 4 ilustra a distribuicio geografica da taxa de mortalidade bruta
mundial, ajustada por idade, para o cancer do colo do utero. Mostra as areas
que necessitam de prioridade na prevencao e rastreamento efetivo para o
cancer do colo do utero. O diagnéstico precoce, através do exame de
Papanicolaou, é fundamental na reducao da mortalidade da populacao de

risco.
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Figura 4. Mortalidade do cancer do colo do utero no mundo

Fonte: referéncia bibliografica n® ’.

No Brasil, as primeiras publicacdes oficiais sobre mortalidade em
cancer datam de 1944, com dados de 1929 a 1932. O primeiro registro

hospitalar de cancer surgiu em 1980, organizado pelo Hospital das Clinicas



da Faculdade de Medicina de Botucatu e que, acrescido de 11 outros
registros, lancaram a primeira publicacdo “Registro Hospitalar de Céancer”
pela Fundacao Oncocentro de Sao Paulo (FOSP), em 1996. A atual FOSP
foi instituida pela lei n®195, de 25/04/1974 e pelo decreto de lei n°4182, de
08/08/1974, e tem como objetivo registrar casos de cancer e realizar estudos
epidemiologicos. Em 1976 a FOSP estruturou o primeiro programa de
deteccao de cancer ginecoldgico na zona leste de Sao Paulo. O Registro de
Cancer de Base Populacional (RCBP) é um sistema de informacgao de saude
e no Brasil o primeiro registro de base populacional foi implantado em Séao
Paulo em 1963. Hoje sao 22 registros em todo pais e, tanto o registro de
base hospitalar quanto o de base populacional, sdo muito importantes para

os estudos epidemioldgicos e para a politica do cancer no Brasil '2.

Em 2002, no Brasil, o cancer do colo do utero foi responsavel por 7,1%
de todas as mortes por cancer em mulheres. As taxas ajustadas de
mortalidade, por cancer do colo do utero no Brasil, continuam
moderadamente altas e, do ponto de vista temporal, vém se mantendo
estaveis. Em 1979, a taxa era de 4,97/100.000 e em 2002 era de
5,03/100.000 mulheres, correspondendo a uma variagdo percentual de

1,2%'3,

As taxas de mortalidade, por céncer do colo do utero no Brasil,
continuam elevadas pela baixa cobertura do exame de Papanicolaou em
varias regibes do pais, por exames de Papanicolaou de qualidade

insatisfatoria e pelo diagnéstico da neoplasia em estadio clinico avangado.



H& uma estimativa de cobertura no Brasil, baseada no nimero de exames
realizados pelo Sistema Unico de Satde (SUS), que fica em torno de 66%. A
cobertura minima recomendada pela Organizagcao Mundial de Saude (OMS),
para alcancar impacto nos indicadores de morbimortalidade, é de 80%, nas

mulheres de 35 a 59 anos'* '°.

Em Goiania, houve tendéncia a queda dos coeficientes padronizados
de incidéncia e mortalidade entre, 1988 a 1997, apresentando coeficientes
médios de 29,81 e 10,06, por cem mil mulheres, e decréscimos médios
anuais de 1,47 e 0,44, respectivamente, com estabilidade, no periodo de
1980 a 2004, o que demonstra um efeito positivo dos programas de

rastreamento do cancer do colo do Gtero nesta cidade .

A Figura 5 mostra os coeficientes e a queda observada em Goiania

neste periodo.

cp (100000m)

Figura 5. Coeficiente padronizado de incidéncia (cpi) e coeficiente
padronizado de mortalidade (cpm), por cancer do colo do Utero, por cem mil
mulheres, em Goiania, de 1988 a 1997.

Fonte: referéncia bibliografica n® '



No municipio de Sao Paulo, estudo entre os anos de 1980 e 1999,
mostra que as taxas de mortalidade, ajustadas por idade para o cancer do
colo do utero, mantiveram-se estaveis, sendo que a tendéncia temporal da
mortalidade foi estavel, nas faixas etérias de 30 a 59 anos, decrescente de

60 a 69 anos e com tendéncia a ascensio nas idades de 70 anos ou mais .

1.2 Fatores de risco para cancer do colo do utero

O cancer do colo do utero é uma doenca potencialmente prevenivel, de
células escamosas em 75-80%, e adenocarcinoma em 20-25% dos casos. A
lesdo precursora inicia-se na juncdo escamocolunar, que é sitio de
metaplasia continua. Tem causa conhecida, sendo o Papiloma Virus
Humano (HPV) oncogénico o principal fator etiolégico envolvido na

carcinogénese, com prevaléncia no cancer cervical de 99,7% 8.

A infeccdo por certos tipos de HPV é estabelecida como causa
necessaria, mas nao suficiente para o desenvolvimento do cancer do colo do
utero. Co-fatores atuam em conjunto com HPV, influenciando na transicao
de uma infecgao cervical por HPV, desenvolvimento de lesdo precursora e
evolugdo para neoplasia cervical invasora. Os co-fatores para lesbes
precursoras sdo fatores hormonais, como uso de anticoncepcionais orais
(ACO) e multiparidade, doencas sexualmente transmissiveis (DST), como

infeccdo pelo virus do Herpes Simples tipo-2 (HSV-2), Chlamydia
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trachomatis e virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), tabagismo e fatores

dietéticos '°.

1.1.1 Papiloma Virus Humano (HPV)

Existem mais de 100 sorotipos de HPV e 40 sorotipos infectam o
aparelho anogenital. Sao classificados em oncogénicos os tipos HPV 16, 18,
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 e 68. Os nao oncogénicos sdo HPV 6,
11, 42, 43 e 44. A infeccao por HPV é a doenca sexualmente transmissivel
mais comum em todo o mundo; na maioria dos casos € uma infeccao
transitéria e auto-limitada. Ao tornar-se sustentada ou persistente, induz ao
aparecimento de uma lesao precursora do colo do Utero, que pode progredir
para lesédo invasiva. A Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer (IARC)
classifica a infecgéo pelo HPV 16 e 18 como carcinégeno humano. O risco
relativo entre infeccao por HPV e cancer do colo do utero é de alta
magnitude, varia de 20 a 70, maior do que o classico risco entre tabagismo e
cancer de pulmdo e s6 comparavel ao risco entre hepatite cronica B e
cancer de figado. Amostras de neoplasia cervical, estudadas por Reacado em
Cadeia de Polimerase (PCR), mostram o Acido Desoxirribonucleico (DNA)
do HPV presente em 99,7% dos casos, o que indica que a infecgdo HPV é

necessaria para o desenvolvimento do cancer do colo do Utero 2°.
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A Figura 6 ilustra a historia natural do cancer do colo do Utero, a partir
da infeccao pelo HPV, os fatores de risco para persisténcia de infecgao e

progressao da lesao.

Sexual Activity
HPV Infection
a . _'Q
Transient Infection Persistent Infection Coexisting factors:

with Oncogenic Types Smoking
= Host (HLA, p53 polymorphism)
= Oral contraceptive use
= Parity
‘ I 1 = ather 5TDs

= Mutrition

MNommal Cervical Epithelium

Low-Grade Lesions

1t
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(1
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Figura 6. Histéria natural do cancer do colo do Utero.

Fonte referéncia n2 2°

O cancer do colo do utero origina-se na zona de transformacgéo do colo
do Utero. E de evolugdo lenta, em média ha uma diferenca de 10 anos entre
a lesdo precursora e a invasora. As lesbes precursoras apresentam
histologicamente desorganizagdo do epitélio malpighiano, atipias nucleares,
figuras de mitose anormais. Sao divididas em graus, e os graus |, Il e Il

referem-se a altura do epitélio acometido. Neoplasia intra-epitelial cervical
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(NIC) grau | € a leséao de baixo grau, NIC Il e lll sdo de alto grau. As lesGes

de alto grau ocorrem em média 26 meses ap6s a detecgdo do HPV 2.

Na histéria natural do cancer do colo do utero, ha uma relagdo entre

persisténcia da lesao, progressao e regressao conforme ilustra a Figura 7.

Progressao cancer 1 % Progresséao cancer 5 % Progresséao cancer > 12 %
NIC I - NIC II - NIC Il — | Carcinoma
— — invasor
Persisténcia 32 % Persisténcia 35 % Persisténcia 32 %
Regressao 57 % Regresséo 43 % Regressao 35 %

Figura 7. Relacdo de persisténcia, progressao e regressdo das lesdes
precursoras do colo do Utero.

Fonte: referéncia bibliografica n2??

1.1.2 Tabaco

O tabagismo é um fator de risco para o cancer do colo do utero, para
mulheres infectadas pelo HPV. Estudo multicéntrico do IARC demonstra
aumento do risco de carcinoma de células escamosas, para mulheres
fumantes infectadas pelo HPV e significativa reducéo de displasias cervicais,
em mulheres que param de fumar. Ha associagdo entre tabaco e cancer do
colo do utero, independente do numero de cigarros por dia, idade ou tempo
de tabagismo com a Odds Ratio (OR) = 2,17, Intervalo de Confianga (IC)

95%, 1,46-3,22 %,
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1.1.3 Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV)

A co-infeccao HIV e HPV sempre deve ser avaliada, pela semelhanca
da transmissibilidade, incluindo multiplos parceiros sexuais, idade jovem do
primeiro coito e o ndo uso de preservativos. Estudos comprovam um
aumento na incidéncia de NIC em mulheres portadoras do HIV. Em 1993, o
Centro de Controle de Doenca (CDC) declarou o cancer do colo do utero
como doenca definidora da Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA),
em mulheres portadoras do HIV. A infeccéao pelo HIV altera a histéria natural
da infeccao pelo HPV, gerando um fendtipo mais agressivo e progressao
mais rapida de lesdes de alto grau para lesdes invasivas. Estudos de PCR
para HPV mostram uma taxa de incidéncia de 95% de infeccao para HPV,
em mulheres HIV positivo, comparadas com taxa de incidéncia de 22% em
mulheres HIV negativo. Além disso, em pacientes HIV as lesdes precursoras
sao refratarias ao tratamento, recorrem frequentemente e por este motivo

precisam de tratamentos mais agressivos 2.

1.1.4 Chlamydia trachomatis

Estudos epidemioldgicos sugerem que a infeccdo por Chlamydia
trachomatis € um fator independente para o desenvolvimento do carcinoma

cervical escamoso invasivo. A presenca sangtiinea de anticorpos 1Gg, contra
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Chlamydia trachomatis sorotipo G, mostra a Odds Ratio = 6,6, IC 95%, 1,6-
27,0 e a exposicao a mais um sorotipo ou anticorpos IGg contra mais de um
sorotipo de Chlamydia trachomatis aumenta o risco para o desenvolvimento
do carcinoma escamoso invasivo do colo do Utero, com p<0,001. Acredita-se
que a infeccdo crbnica causa inibicado da apoptose celular e desencadeia a

carcinogénese cervical 2.

1.1.5 Doencas Sexualmente Transmissiveis (DST)

A associacdao de HPV e infeccdo pelo HSV-2 aumenta o risco para
carcinoma de células escamosas, assim como infeccdo por Neisseria
gonorrhoeae, Treponema pallidum e citomegalovirus. Isso ocorre por
inducéo e atividade inflamatéria cervical crénica, que pode desencadear a

carcinogénese cervical %°.

A infeccdo por HSV-2 foi considerada como causa isolada de
carcinogénese cervical, entre 1960 e 1970. Apo6s deteccdo do DNA-HPV, os
estudos mostram sinergismo entre o HSV-2 e o HPV no desenvolvimento do
cancer do colo do utero. Entre mulheres com HPV de alto risco e
seropositivas para HSV-2, ha aumento do risco para carcinoma escamoso
invasivo com a Odds Ratio = 2,6, IC 95%, 1,5-4,3. O HSV-2 infecta a juncao
escamocolunar e desenvolve uma cervicite herpética, em 70 a 90% dos

casos; associado ao HPV aumenta o risco para o cancer do colo do utero
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invasivo por alteracdo da resposta imunoldgica e lesdo do DNA celular de
células infectadas pelo HPV, facilitando a progressao de NIC para lesoes

invasivas 2’

1.1.6 Fatores reprodutivos

Secundariamente, os fatores reprodutivos como idade de inicio da
atividade sexual, numero de parceiros, uso de ACO e multiparidade levam a
uma maior exposicdo da zona de transformacdo do colo uterino na
exocérvix. Esta area de exposicao é mais susceptivel a infeccao pelo HPV.
O uso de ACO, por longo periodo, acima de 5 anos, associado ao HPV é um
co-fator que aumenta o risco de céncer cervical com a Odds Ratio = 3,42;
2,13-5,48; p< 0,001. Para uso de ACO, por periodo maior que 5 anos, o
risco de desenvolver cancer cervical persiste, mesmo apos interrupgao por 5
a 14 anos. Na auséncia de informacao sobre o status do HPV, deve-se fazer
esforgco para incluir as usuarias de ACO de longo periodo, acima de 5 anos,

em programas de rastreamento 2.
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1.1.7 Historia Familiar

A infecgdo por HPV oncogénico € necessaria para o desenvolvimento
do cancer cervical; entretanto, nos Estados Unidos e Costa Rica estudos
descrevem o risco de desenvolvimento do carcinoma espinocelular do colo
do utero e carcinoma “in situ”, em parentes de primeiro grau, com historia
familiar de cancer cervical, com a Odds Ratio = 2,6; IC 95%; 1,1-6,4. As
informacgdes disponiveis nao deixam claro se ha ligacao na patogénese do
cancer cervical do Antigeno Leucocitario Humano (HLA) polimérfico e HPV,

ou pela exposicdo de familiares aos mesmos fatores de risco 2°.

1.1.8 Nivel Socioeconomico

O baixo nivel socioeconémico € fator de risco para cancer do colo do
utero. Nos Estados Unidos e Canada, mulheres com baixo nivel
socioeconémico tem menos conhecimento do beneficio da realizagdo do
Papanicolaou e da sua participacdo em programas de rastreamento; ja a

maior renda é preditora de maior participacdo em rastreamento >°

As caracteristicas socio-demograficas sdo associadas com HPV de alto
risco. Mulheres que vivem abaixo da linha de pobreza tem maior risco para

qualquer HPV de 37% versus 24%, com p=0,005, quando comparadas com
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as que vivem acima da linha. Quando consideramos HPV de alto risco, a

relacdo é de 23% versus 14%, com p=0,006 *'.

1.2 HPV e o cancer do colo do utero

Estima-se que 15% dos tumores humanos, em todo 0 mundo, sao
causados por virus. Virus normalmente ndo sao carcinbgenos completos e
0s virus conhecidos, que causam cancer em humanos, exibem papéis
diferentes em transformacéao, desde a infecgao inicial até o desenvolvimento
do cancer. A porcentagem de cancer causado por virus, em paises em
desenvolvimento, € trés vezes maior do que em paises desenvolvidos,
refletindo alta prevaléncia de infecgdes virdticas e associacdo a cofatores
gue auxiliam no desenvolvimento tumoral. A despeito dos mecanismos de
destruicdo viral, a resposta imunolégica normalmente prevalece, sendo que
a prevaléncia da infeccdo pelo HPV é alta, cerca de 50% em mulheres
jovens e decai com a idade. Este fato sugere que o sistema imune torna a
maioria, mas nao todas, infecgdes transitorias. Alguns tipos de HPV de alto
risco promovem infec¢des persistentes, contribuindo para a ocorréncia da

lesdo invasiva 2.

A partir da década de 1970, a equipe do professor Harald Zur Hausen
observa a associacédo entre a infeccdo por HPV e o desenvolvimento de

alguns tipos de proliferacées benignas e neoplasias anogenitais. Estudos
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moleculares provam que determinados tipos de HPV s&o a causa principal
do cancer cervical invasivo e da NIC. O papel deste virus, na etiologia do
cancer do colo do utero, € de grande interesse; sao identificados como
agentes causais do carcinoma cervical. Existem mais de 80 tipos de HPV e
pelo menos 40 tipos infectam o trato genital. Em 1995, o IARC concluiu que
ha evidéncia bioldgica e epidemiolégica para classificar o HPV 16 e 18 como
carcindogenos em humanos. Atualmente, foram incluidos neste grupo os HPV

dos tipos 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73 € 82 % .,

Os HPV sao virus da familia Papillomaviridae, tem tropismo por
queratindcitos, infectando revestimentos epiteliais da pele e de mucosas,
constituem-se de um DNA com genoma de aproximadamente 8.000 pares
de bases, que codificam proteinas precoces denominadas de E1, E2 até E8
e proteinas tardias denominadas L1 e L2, que compdem o capsideo. Na
génese tumoral, ha sintese continua das oncoproteinas E6 e E7, propiciando
a imortalizacédo celular e transformacao celular, que sdo etapas essenciais
para o desenvolvimento de tumores malignos do colo do utero. O grau de
expressao das oncoproteinas E6 e E7 correlaciona-se ao tipo de lesao
cervical e sao significativamente mais elevados no cancer do colo do Utero

do que nas NIC | e lesdes benignas **.

Na NIC Il, Il e cancer invasivo, o0 DNA viral esta integrado ao celular. A
replicacdo viral esta associada a um efeito citopatogénico denominado
coilocitose, que persiste em NIC | e Il e desaparece nas células de NIC IlI.

Ocorre a elevacao dos niveis HPV E6/E7 e do Receptor de Fator de



19

Crescimento Epidérmico (EGF-R), sugerindo interrelacao entre EGF-R, HPV
e as proteinas precoces em pacientes com cancer cervical invasivo e com
NIC Il e Ill. Em um ciclo celular normal, o p53 é um regulador negativo do
EGF-R, tanto p53 quanto o gene retinoblastoma (RB) agem para parar ou
diminuir a progressdo do ciclo celular, permitindo a célula entrar em
mecanismo de reparacao. Entretanto, em células infectadas por HPV,
observamos a degradacdo do p53 por E6 e a inativacdo do Rb por E7,
favorecendo acao das proteinas precoces e elevacdo do EGF-R nas células

escamosas do carcinoma > %6,

A figura 8 mostra esquematicamente alguns componentes que atuam
na passagem da infeccdo pelo HPV até o cancer do colo do utero.
Considerando que as infecgdes transitdrias sdo sub-clinicas, a progressao
para o cancer esta intimamente relacionada a persisténcia do DNA do virus.
A figura 8 mostra a interrupcéo nas regides de E1/E2 e a liberacdo de E6 e
E7, que comprometem seletivamente o RB e p53, levando a inativagao
destas proteinas reguladoras. A célula infectada desenvolve a NIC I, Il e I,
definidas no esquema como low grade squamous intraepithelial lesion (LSIL)

e high grade squamous intraepithelial lesion (HSIL).
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Figura 8: Carcinogénese viral

Fonte: referéncia bibliografica n? ¥’

1.2.1 Transmissao do HPV

Nos Estados Unidos, estima-se 5 milhdes de casos novos por ano de
adultos sexualmente ativos infectados por HPV. A principal via de
transmissdo do virus é a sexual. A infeccao por HPV é muito prevalente e
estudos mostram que, pelo menos 50% das mulheres sexualmente ativas,
sao infectadas por um ou mais tipos de HPV. A incidéncia cumulativa do
HPV durante 24 meses, entre mulheres sexualmente ativas e mulheres
virgens que iniciaram o intercurso sexual, é de 38,8 % e 38,9%,
respectivamente. A auséncia de penetracao sexual ndo protege as mulheres
da transmissao, o contato de pele, durante o ato sexual, é suficiente para a

transmissdo do HPV e mulheres virgens podem apresentar incidéncia
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cumulativa de 15,3%. O uso de preservativo do tipo camisinha também néao
impede a transmissdo do HPV, acredita-se que por uso incorreto, tardio e

por material biolégico poder atravessar o preservativo 2.

A transmissao materno fetal do virus HPV é um aspecto importante e
pode ser vertical ou horizontal.O risco de transmissao vertical associa-se
principalmente a histéria de imunodepressao, como em portadoras do HIV.
O HPV-DNA é detectado na placenta em 24,5% dos casos. A transmissao
perinatal é baixa, ocorre diretamente durante a passagem do feto no canal
do parto por contato com secrecao materna e em fertilizacées. Os genétipos
mais encontrado nas criangas, até 6 semanas apés o parto sdo do HPV 6,

11 e 16. As co-infecgdes também sdo muito comuns *°.

A presenca dos genétipos HPV 6 e/ou 11 em criangcas € o principal

fator de risco para o desenvolvimento da papilomatose juvenil de laringe “°.

1.2.2 Métodos de deteccao do HPV

Alguns estudos concluiram que a infecgcao do HPV genital, apesar de
ser prevalente, € principalmente transitéria. A duracao média da infeccao é
de 8 meses e apenas uma pequena propor¢cdo de mulheres permaneceram
cronicamente infectadas, sendo os fatores de risco para infeccao persistente
do HPV a idade mais avancgada, infeccao com multiplos tipos de HPV e a

infeccdo com um tipo de alto grau®'.
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Estudos de DNA-HPV forneceram ferramentas exclusivas para o
rastreamento do cancer do colo do utero. Os testes sdo aprovados e usados
principalmente para triagem das pacientes que apresentam, no
Papanicolaou, células escamosas atipicas de significado indeterminado de
baixo grau (ASC-US) e de alto grau (ASC-H) e também vém sendo usados
cada vez mais para triagem primaria, em conjunto com o Papanicolaou, em
pacientes com mais de 30 anos e para reduzir risco de falsos negativos.
Estudos observacionais indicam que o teste de HPV, apo6s tratamento
cirurgico conservador para NIC, pode ser muito sensivel e detectar a doenca
residual e recorrente precocemente. O Papanicolaou, pode ter uma taxa de
falsos negativos variavel. A proporcao de falsos negativos diagnosticados

em alteracdes reparadoras pode variar entre 24% e 62% *2.

Ha descricoes de taxa de falsos negativos elevadas para o
Papanicolaou, que é considerado um teste de sensibilidade moderada, por
laminas com infiltrado inflamatério, necrose e sangue. Para a citologia de
adenocarcinoma invasivo do colo uterino ha descricao de falso negativo de
até 50%. Observa-se que pacientes com diagnostico no Papanicolaou de
ASC-US, tém uma chance de 5 a 17% de acolherem um NIC Il ou Il na
biépsia do colo do Utero; o diagndstico de ASC-H carrega uma chance de 24

a 94% de NIC Il ou lll na biépsia colposcépica **.

O DNA-HPV pode ser detectado por 2 métodos principais, que sao a
hibridizacdo molecular direta, por Southern blot, dot blot, hibridizacao in situ

ou captura hibrida 2, e a técnica de amplificacdo por PCR. O teste aprovado
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pelo FDA, apenas para deteccao de HPV, é o de captura hibrida 2 (CH2) da
Digene Gaithersburg, MD que usa os testes de RNA para reagir com 13
tipos de HPV de alto risco (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 e 68)
e 5 de baixo risco (6, 11, 42, 43 e 44). A limitacao do teste é ndo definir o
HPV especifico, o que limita o uso da vacina para estas pacientes. Novas
tecnologias sao ativamente conduzidas para métodos especificos, sensiveis,
rentaveis e para permitir a identificacdo do genétipo HPV e a dosagem da
carga viral, que pode revelar-se um marcador valioso na previsdo da
doenca. O diagnostico atual de uma lesdao HPV induzida, para a grande
maioria de médicos, ainda se concentra na triade colpocitologia de

Papanicolaou, colposcopia e histologia **.

Melchers et al, em estudo, utilizaram técnica para detecgéo do genétipo
de 16 tipos de HPV. O sistema alia utilizacdo de pequenos fragmentos em
reacao de cadeia de polimerase, “Short fragment polymerase chain reaction”
(SPF) com hibridizacao reversa com sonda “hybridization line probe assay”
(LiPA), formando um sistema SPF-HPV-LiPA, que permite a deteccao de 16
tipos de HPV que séo 6, 11, 16, 18, 31, 33, 35, 40, 42, 43, 44, 45, 51, 52, 56
e 58. Em todo o mundo, pelo menos 99% dos carcinomas do colo do Utero
sao HPV positivos. O sistema SPF-HPV-LiPA de deteccado de gendtipos do
HPV, por sonda de hibridizagdo reversa, ajuda identificar pacientes com
maior risco para o desenvolvimento do cancer do colo do utero, é sensivel,

especifico e simples, mas ainda pouco usado na rotina clinica por custos

elevados **.
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1.3 Vacina contra HPV

O fator principal para o desenvolvimento do cancer cervical € a
infeccdo persistente pelo HPV. A maioria das infecgbes é transitéria,
assintomatica e autolimitada. O sistema imunoldgico geralmente elimina o
virus no prazo de 12 a 18 meses e por mecanismos virais contra o sistema
imune, estabelecem-se infeccdes persistentes, que predispdem ao
desenvolvimento de lesdes pré-neoplasicas e neoplasicas. Os HPV 6 e 11
sdo de baixo risco e associam-se a infecgdes genitais condilomatosas. Os
HPV 16 e 18 sdo de alto risco e associam-se a 50% das NIC Il e Il e cancer
invasivo do sitio anogenital, 20% de cancer de orofaringe e 60 a 72% de
carcinoma cervical. A vacina, que pode evitar infeccoes HPV e diminuir a
incidéncia do cancer cervical, tem sido motivo de grande interesse e
entusiasmo. Neste momento, duas vacinas profilaticas foram desenvolvidas,
onde injetam-se virus como particulas (VLPs) purificadas, produzidos com
proteinas virais L1 do capsideo, que desencadeiam a producdo de
anticorpos especificos. Os VLPs ndao contém material genético do virus e

nao ha risco de infeccdo associada & vacinagdo *°.

A primeira vacina contra a infeccdo HPV foi disponibilizada na Itélia
desde margo de 2006. Gardasil € uma vacina quadrivalente profilatica,
produzida pela Merck, contra os tipos oncogénicos HPV 16 e 18; sdo os
tipos de alto risco responsaveis por 70% dos casos de cancer do colo do

Utero e contra os dois tipos de baixo risco 6 € 11, responsaveis por 90% dos
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casos de verrugas genitais. Uma segunda vacina bivalente, Cervarix,
produzida pela GlaxoSmithKline, oferece prote¢dao contra o HPV tipos 16 e
18. Ensaios clinicos mostram imunogenicidade de 100% em ambas e a
eficacia das vacinas € muito elevada, 96% contra a infeccdo e 100% contra
a doenca. A utilizagdo generalizada dessas vacinas na populacdo pode,
juntamente com o rastreamento, reduzir acentuadamente a incidéncia do

cancer do colo do Utero “6.

Dados recentes sugerem que os titulos de anticorpos permanecem
elevados por mais de 42 meses apds a vacinacao e que a vacina confere
protecédo cruzada contra os HPV tipos 31, 33, 45, 52 e 58, o que aumenta o
nivel de protecdo das vacinas; mas € necessario o acompanhamento por
longo periodo das populagdes vacinadas para avaliagdo do impacto na
saude publica. Em paises como o Brasil, uma combinacao de vacinagao de
meninas jovens com o rastreamento do cancer do colo uterino, entre 35 e 45
anos de idade, pode ser promissor. O grande problema é o preco da vacina,
associado aos custos de alcancar uma cobertura populacional generalizada.
Ha também um debate sobre a questdo de vacinar os homens, pois ainda
ndao ha comprovacao de eficacia; mas paises desenvolvidos tém interesse
em utilizar a vacina quadrivalente ( 6, 11, 16, 18) em homens a fim de

reduzir verrugas anogenitais *’.

Nos Estados Unidos, a vacina quadrivalente foi aprovada em junho de
2006 pelo US Food and Drug Administration (FDA), inicialmente para

mulheres com idade entre 9 e 26 anos™.
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As vacinas nao sao eficazes para tratamento de lesées HPV induzidas,

devem ser utilizadas com intuito profilatico em mulheres de 9 a 26 anos *°.

A vacina quadrivalente esta aprovada aproximadamente em 106
paises. No Brasil, o Ministério da Saude aprovou o uso das vacinas
quadrivalente e bivalente pelas resolugdes RE n® 2.777, de 24 de agosto de
2006 e RE n® 474, de 21 de fevereiro de 2008, respectivamente, da Agéncia

Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) > >,

As vacinas foram aprovadas pela ANVISA, mas ndo foram incluidas
oficialmente no Programa Nacional de Imunizacao (PNI) e estao disponiveis
na rede privada a um custo elevado. A despeito do governo nao ter incluido
a vacina no PNI, a Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP) e a Sociedade
Brasileira de Imunizacbes (SBIm) a preconizam nos seus calendarios

vacinais °% %3,

A Tabela 1 mostra comparacdo entre as vacinas quadrivalente e

bivalente para HPV.
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Tabela 1 - Comparacgao entre as vacinas quadrivalente e bivalente para o

HPV.

VACINA QUADRIVALENTE

VACINA BIVALENTE

Nome comercial

; Gardasil Cervarix
(Brasil)
Produtor Merck & CO GlaxoSmithKline
Liberada pelo FDA Sim Sim
Liberada pela . .
ANVISA Sim Sim
Auto(ﬁl)zagao para 106 paises 89 paises
uso
Imunidade direta HPVs 6, 11,16 e 18 HPVs 16 e 18

aaae HPVs 31,33, 52,56, 58 € HPVs 31, 45 e 52
cruzada 59
3 doses (0 —1-16):
3 doses (0 -2 - 6): a : ? ) .
Esquema 22 dose: 2 meses ap6s a 12 2 dose: 1 més apos a 1

32 dose: 6 meses apds a 12

32 dose: 6 meses apés a
12

Paises/regidoes
incluidos em
estudos fase |l

Brasil (34%), Europa (21%)
e Estados Unidos (45%)

Brasil (> 50%) e América
do Norte

Paises/regidoes
incluidos em
estudos fase lll

América do Norte (25%),
América Latina (27%),
Europa (44%), Asia (4%)

América do Norte (12%),
América Latina (34%),
Europa (30%), Asia
(25%)

1. Eficacia em homens
2. Eficacia em mulheres
com mais de 26 anos

1. Eficacia em
mulheres com
mais de 26 anos

2. Administracao

Estudos em 3. Administracao simultanea com
andamento \S/Iezziunltaasnea com outras outras vacinas

4. Seguranca e eficacia 3 Sfciacg;gia;nggqe

em mulheres com HIV mulheres com HIV

Faixa etaria
indicada pelo 9 a 26 anos 10 a 45 anos
fabricante
Prego por dose ©
(ANVISA) R$ 346,16 R$ 249,78

(1) Até fevereiro de 2009.
(2) Sem contar os custos com a aplicagéo.

Fonte: referéncia bibliografica n®

48, 50, 51
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Vacinas para HPV ainda constituem um sonho para os paises mais
pobres do mundo. Cerca de 2,2 milhdes de pessoas vivem em paises de
baixa renda per capita. Algumas criancas, nestas regides mais pobres do
mundo, ndo recebem qualquer vacinacdo. As vacinas para a coqueluche,
tétano e difteria (DPT) sédo as vacinas de infancia mais acessiveis, mas a
taxa de vacinacdo de DPT para a Africa sub-saariana, por exemplo, é de
50% nos Ultimos 15 anos. E preciso desenvolver mecanismos de
financiamento e abordagens eficazes, para assegurar que as vacinas anti-
HPV serdao disponiveis, para os paises onde elas sdo mais necessarias,

para diminuicao dos casos de cancer do colo do Utero globalmente /.

O beneficio maior para saude publica sera avaliado ao longo dos anos.
Vacinas contra HPV, idealmente administradas anterior ao inicio da atividade
sexual, oferecem protecdo para o cancer do colo do Utero e verrugas
genitais. A populagdo necessita ainda de informag&o quanto aos riscos e
consequéncias da infeccao pelo HPV, para maior aceitacdo da vacina e para

um programa de vacinagdo generalizado *°.

Em muitos paises, ha discussdo sobre como iniciar a vacinagdo em
massa. A recomendacdo da OMS é usar programas nhacionais de
imunizacao. A OMS trabalha a fim de desenvolver uma orientacdo global
mais detalhada sobre o uso da vacina, para aumentar a equidade na
prevencao e reduzir a incidéncia do cancer do colo do utero em todo o

mundo >*.
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1.4 Estadiamento do cancer do colo do utero

O estadiamento ou extensao tumoral é considerado fator progndstico
importante pela Unido Internacional de Combate ao Cancer (UICC). O
Estadio Clinico (EC) 0 é a doenca “in situ” (NIC 1ll) ou precursora. A doenga
restrita ao colo do utero € EC I. As lesbes em EC | subdividem-se em
microscépicas e macroscopicas. As lesdes microscoépicas sdao EC IA1, com
invasdo estromal <3,0 mm e EC IA2, com invasédo estromal de 3 a 5 mm de
profundidade, ambas com extensdo até 7,0 mm e taxa de sobrevida global
(SG) em 5 anos de 95%. As lesdes macroscoépicas sao EC IB, IB1 <4cm e
SG de 90% e IB2 > 4cm e SG de 75% . As lesdes que invadem a vagina sao
EC IIA, invasao do um terco superior e SG de 75%, e EC IlIA, invasao até o
terco inferior da vagina com SG de 40%. Quando ha acometimento
parametrial, temos o EC 1IB, que acomete os paramétrios, mas nao a parede
lateral da pelve, com SG de 65% e EC IlIB, com acometimento parametrial
até a parede pélvica e/ou hidronefrose com SG 40%. O EC IVA refere-se a
doenca localmente avancada, que atinge a bexiga e/ou o reto, com SG de

20% e EC IVB com metastase a distancia e SG de 8% °°.

A Figura 9 ilustra a disseminacao tumoral e estadiamento da neoplasia
do colo do utero, de acordo com o volume tumoral e grau de invasao, ilustra
o tumor primario invasivo em todos os seus estadiamentos, desde os

estadios clinicos mais precoces até o estadio metastatico.
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[1A
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VA

Figura 9. Estadiamento do Cancer Invasivo do Colo do Utero, nomenclatura
da Federagao Internacional de Ginecologia e Obstetricia (FIGO), Montreal,
1994

Fonte: referéncia bibliografica n® *®
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1.5 Sobrevida

O EC é o fator mais importante para prever SG. A SG de pacientes nao
tratadas € de 13 a 19 meses. Em relagéo ao EC [, o risco de morte do EC 1B
€ trés vezes maior, do EC Ill € dez vezes e do EC IV € vinte vezes, conforme
ilustra a Figura 10. A figura 10 ilustra sobrevida em 5 anos, apdés o

diagnéstico, conforme o EC de 11.639 pacientes tratadas de 1999 a 2001
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CI 1
0 1 2 3 / 5
Years after diagnosis
Stage Patients Mean age Overall survival (%) at Hazards ratio®
(m) (yrs) 1 year 2 years 3 years 4 years 5 years (95%CT)
Ial 820 445 99.8 99.5 98.3 975 97.5 0.2 {0.1-0.3)
Ia2 275 454 985 96.9 95.2 948 94.8 0.4 {0.3-0.7)
Ibl 3020 486 982 95.0 92.6 0.7 801
} Reference
b2 1090 46.8 95.8 883 817 788 757
Ila 1007 544 9.1 883 815 7.0 734 LO(1.6e22)
L 2510 53.5 91.7 79.8 73.0 69.3 65.8 2.7(24-3.0)
JIIE] 211 60.3 767 50.8 54.0 451 07 5.3{43-65)
Ik 2028 56.6 77.9 59.5 51.0 46.0 41.5 534759
IVa 326 59.5 518 351 283 27 22.0 117 (9.9-13.8)
Vb 43 56.8 422 227 164 12.6 9.3 20.3(174-237)

56

 Hazards ratio and 95% Confidence Intervals obtained from a Cox model adjusted for age and country

Figura 10. Carcinoma do colo do utero: 11.639 pacientes tratadas de 1999 a
2001 e Sobrevida Global em 5 anos pelo Estadiamento da FIGO

Fonte: referéncia bibliografica n? >
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1.6 Prevencao primaria do cancer do colo do utero

Os principais pilares na estratégia de prevencao contra o cancer sao a
prevencao primaria, secundaria e terciaria. Prevencao primaria refere-se a
intervencdo ambiental e comportamental em uma populagdo saudavel.
Consiste em prevenir ou eliminar a exposicdo da populacdo a fatores de
risco, 0 que altera o risco do desenvolvimento de varios tipos de cancer.
Orientagdes como evitar tabagismo e etilismo, perder peso, ingerir dieta rica
em fibras, uso de preservativos nas relacbes sexuais e vacinacdo sao
medidas de prevengcdo primaria. O cancer do colo do utero tem alta
prevaléncia no mundo inteiro. Tem um periodo de crescimento lento sendo
que a NIC de alto grau pode levar até 10 anos para progredir para o
carcinoma e, se identificado precocemente, tem opcoes terapéuticas com
excelentes resultados; por este motivo é um tipo de cancer propicio para
prevencao primaria e secundaria, ou seja, orientacdo da populacao,

vacinacao e rastreamento >’.

Atualmente as vacinas profilaticas contra os tipos HPV 16 e 18 sao
recomendadas para uso em muitos paises em todo o0 mundo, como um

resultado de prevencdo primaria contra o cancer do colo do Gtero >*.

Das estratégias de prevencao primaria para o cancer do colo do Utero,
a vacinacao anti-HPV é a que tem maior probabilidade de éxito. A
combinacdo da prevencao primaria com a vacinagdo e prevencao

secundaria com o rastreamento formam a base para reduzir a incidéncia e
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mortalidade do segundo cancer mais comum em mulheres de todo o mundo.
Esta perspectiva traz um novo desafio, que vai variar de acordo com a
politica de saude e infraestrutura de cada pais. Envolve também questdes
culturais e vontade politica, bem como um compromisso de controle do

cancer do colo do Gtero de cada pais *°.

A vacina HPV quadrivalente foi introduzida em 2006 nos Estados
Unidos. Em 2007, 32,3% de mulheres adolescentes, entre 13 e 18 anos,
receberam uma dose em um IC de 95% (26,5 - 38), 44,2% receberam 2
doses (IC = 37,8 - 50,8) e 23,5% tinham recebido 3 doses, até a data de

entrevista (IC = 18,2 - 29,9) *°.

A cobertura da vacina provavelmente aumentara nos Estados Unidos,
mas existem ainda muitos desafios. Serd necessario monitoramento do
impacto da vacina. Ha incertezas quanto a durabilidade da imunidade e s6
um longo acompanhamento das populagdes vacinadas trara este
conhecimento. Ha uma perspectiva, para a préxima década, de uma
segunda geracado de vacinas contra HPV, visando espectro mais amplo e
expandindo os beneficios da vacina profilatica, seguindo a estratégia de
associacao entre a prevencado secundaria pelo rastreamento e a primaria

com a vacinacéo .

Nos Estados Unidos, o preco da vacina é de 120 US$ por dose, ou
US$ 360 por trés doses, para abranger 80% das mulheres entre 11 e 12

anos. Os custos atuais seriam de US$ 1,15 bilhdes. Se abrangesse 80% das
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mulheres entre 11 e 18 anos de idade, os custos de vacinacao para os EUA

seriam de US$ 4,6 bilhdes °'.

No Brasil, o projeto diretrizes, desenvolvido pela Associagdo Médica
Brasileira (AMB) e pelo Conselho Federal de Medicina (CFM), tem por
finalidade padronizar condutas que auxiliem na decisdo médica para o
tratamento do paciente. Determina que a prevencao primaria, para o cancer
do colo do utero, deve ser feita com educacdo sexual, orientando o uso
correto de preservativos, desmotivando a promiscuidade sexual e o inicio
precoce da atividade sexual. No entanto, a principal estratégia de prevencao
utilizada para detecgao precoce do cancer do colo do utero no Brasil é a
prevencao secundaria, através de rastreamento oportunistico, com o exame
preventivo de Papanicolaou. Embora o Brasil tenha sido um dos primeiros
paises do mundo a introduzir o exame de Papanicolau, para rastreamento
do cancer do colo do utero, a doenga continua a ser entre n6s um grave

problema de satde publica .

No Brasil ndo ha previsdo da vacina contra o HPV ser incluida
oficialmente no Programa Nacional de Imunizacdo (PNI); as vacinas para o

HPV estao disponiveis na rede privada, ainda a um custo elevado.
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1.7 Prevencao Secundaria

A prevencdo secundaria refere-se a detecgcdo e tratamento de
doencas através do rastreamento. O rastreamento, com citologia de
Papanicolaou, com a triagem dos casos de Papanicolaou anormal,
colposcopia e tratamento das lesbes precursoras, tem sido o sustentaculo da
prevencao secundaria para o cancer do colo do Utero por mais de meio
século *®.

Os principais métodos utilizados no Brasil, para prevencao secundaria
sao Papanicolaou, citologia em base liquida, captura hibrida 2 e inspecao

visual.

1.7.1 Papanicolaou

O Papanicolaou, para a deteccao precoce do cancer cervical,
atualmente tém gerado controvérsias quanto a sua eficacia. O exame foi
introduzido como triagem em paises desenvolvidos durante a segunda
metade do século XX e segundo a OMS, a citologia cervical é aceita como
um teste especifico para diagnéstico de lesbes precursoras e cancer

invasivo; entretanto a sensibilidade do teste é considerada moderada .
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Os programas de rastreamento organizado em populacdes alvo,
realizados em paises desenvolvidos, utilizando o teste de Papanicolaou
convencional, resultaram em uma reducdo importante de incidéncia e
mortalidade do cancer do colo do utero nestes paises. Considerando que a
citologia de Papanicolaou seja apenas moderadamente sensivel, o declinio
do cancer invasor, nos paises desenvolvidos, pode ser explicado pela alta

freqiéncia do rastreamento .

Nas melhores condicbes em paises desenvolvidos, a citologia
convencional de Papanicoloau pode detectar até 84% de lesdes precursoras
e cancer. No entanto, em mas condicdes, sua sensibilidade pode ser tao

baixa quanto 38% ©° ¢

Estudos foram desenvolvidos para avaliar o desempenho da
colpocitologia por testes de sensibilidade e especificidade, € mostraram que
a sensibilidade varia de 87% a 99% e a especificidade de 23% a 87%.
Apesar de ser um exame simples, apresenta desvantagens pela presenca
de falsos negativos e/ou falsos positivos. A colpocitologia € considerada
satisfatoria quando a coleta atinge a regido da juncao escamo-colunar (JEC)
e da endocérvice com presenca de células escamosas, endocervicais e/ou
metaplasicas. A presenca excessiva de hemacias, polimorfonucleares,
dessecamento, areas espessas do material, artefatos como lubrificantes ou
antisépticos, sao causas que interferem na adequabilidade da amostra
citolégica. Se o Papanicolaou é incorretamente interpretado, pode gerar

procedimentos cirlrgicos desnecessarios que poderao trazer complicacoes
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futuras para as mulheres e ansiedade em relacdo ao risco de desenvolver

cancer .

No Brasil, o rastreamento sistematico da populacao feminina é feito por
meio do Papanicolaou. Esta iniciativa tem sido realizada principalmente nas
regides Sul e Sudeste do pais. No Brasil, o teste de Papanicolaou, descrito
em 1943 por George Papanicolaou, continua sendo usado para o
rastreamento oportunistico e para a deteccao de lesbGes pré-invasoras e
invasoras do colo do Utero. E um exame rapido, foi introduzido em meados
da década de 70 e deve ser realizado por profissionais treinados para essa
finalidade, pois a técnica de realizacdo do teste é vulneravel principalmente
a erros de coleta, de preparacao das laminas e isso altera a interpretacao

dos resultados '* 8,

Apesar do uso difundido do exame de Papanicolaou no Brasil, ha
muitas criticas relacionadas ao numero de exames falsos negativos que

podem chegar a 62% *2.

Os fatores relacionados a resultados falsos negativos envolvem erros
de coleta, escrutinio do esfregaco e interpretacdo do diagnéstico. A
investigacdo das causas de erros na fase de coleta pela avaliagdo da
adequabilidade da amostra, presenca ou auséncia de células endocervicais
e metaplasicas e dos fatores associados como esfregaco com sangue,
purulento ou dessecados, podem contribuir para o diagnéstico de um maior
namero de lesdes precursoras, auxiliando na reducao da incidéncia do

cancer do colo do Utero .
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No Brasil, a partir de janeiro de 2000, os exames de Papanicolaou
realizados passaram a ser informados pelo Sistema de Informacdo do
Cancer do Colo do Utero (SISCOLO), formando um banco de dados em
nivel nacional e fornecendo informacbées para o controle e planejamento
para 0s casos positivos. Apds a identificacdo de células alteradas no
Papanicolaou, deve-se proceder a colposcopia e bidpsia de lesdes
suspeitas. O programa nacional de controle do cancer do colo do Utero
introduziu também como tratamento a Cirurgia de Alta Freqiiéncia (CAF) nas
unidades secundarias de saude, com a capacitacao de 244 poélos para este

tipo de tratamento 7°.

1.7.2 Citologia em base liquida e Captura Hibrida 2

A recomendagdo para o rastreamento € maximizar o impacto e
minimizar efeitos adversos potenciais. Outros testes aprovados pelo FDA
tém sido usados para rastreamento: citologia em base liquida e pesquisa de

DNA-HPV, pela captura hibrida de segunda geracao (CH2).

Ha controvérsias em relagdo as vantagens da citologia em base liquida
sobre a citologia convencional. Alguns estudos mostram que esta nova
tecnologia de citologia em base liquida tem mais efetividade que a citologia
convencional de Papanicolaou, com melhora significativa na deteccao de

NIC, ASC- H e com diminuicao significativa dos resultados falsos negativos
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na citologia, o que significa melhora na deteccéao precoce e tratamento das

lesdes cervicais, sem alterar o intervalo de rastreamento " 72

No entanto, uma metanalise de 2006 enfatiza que a citologia em base
liguida nao ofereceria tanta vantagem de sensibilidade quanto se acreditou
no passado. A metanalise cita que a citologia em base liquida ndo reduz a
porcentagem de amostras insatisfatérias e ndo tem maior acuracia que a
citologia convencional para o diagnéstico de lesdes de alto grau, mas tem
uma grande vantagem que € a oportunidade da realizacao do teste de DNA-
HPV no mesmo material. Estados Unidos e alguns paises da Europa

incorporaram a citologia em base liquida nos programas de rastreamento .

Estudo posterior reconhece que, frente a utilizacdo de biologia
molecular em combinacdo a citologia e investigacao citogenética, o uso da
citologia em base liquida é um forte aliado, ndo mostra diferenca
estatisticamente significativa na sensibilidade em relacdo a citologia
convencional para deteccdo de NIC Il ou lll; no entanto, leva a um menor
valor preditivo positivo e a uma grande reducdo em esfregacos

insatisfatorios .

A interpretacdo morfologica da citologia cervical é um fator limitante
importante, principalmente em casos de ASC-US e ASC-H. As atipias podem
esconder NIC Il e lll e para o diagnéstico mais preciso desta entidade é
aceita a realizacdo do teste de captura hibrida 2 (CH2) para HPV. A
associagcao da CH2 em programas de rastreamento de paises desenvolvidos

tem um custo aceitavel e tem sido bastante utilizada. Em 2006, na América
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Latina, o maior estudo chamado Latin American Screening Study (LAMS),
objetivou avaliar modalidades de rastreamento para lesées do colo do Utero.
Foi um estudo prospectivo com 12.114 mulheres das cidades de Campinas,
Sao Paulo, Porto Alegre e Buenos Aires (Argentina) e a avaliacao da CH2
demonstrou ser uma estratégia importante para o diagnéstico precoce e para
0 rastreamento do céncer do colo do utero. No Brasil, o reembolso do
Papanicolaou para hospitais e laboratérios publicos é de R$ 5,37 e o custo
da CH2 para projetos publicos de rastreamento é de aproximadamente R$
15,00 (U$ 7-8). No entanto, o sistema de salde publico brasileiro ndo dispde

da CH2; o teste é realizado somente em clinica privada .

Estudos com CH2 para a deteccdao de HPV de alto grau em lesdes
cervicais NIC Il ou superior, incluindo adenocarcinoma mostram que 0s
subtipos 16, 18 e 58 sdo os mais provaveis associados com NIC Il e que o
DNA-HPV é uma ferramenta de diagnostico confiavel e fornece informacoes
Uteis sobre gendtipos virais. Os testes de HPV sao considerados atualmente
como a primeira opc¢ao para rastreio de lesdes cervicais induzidas pelo HPV.
Estudos mostram as vantagens de incluir o teste molecular como CH2 como
uma opcao para rastreamento de populagdes. O CH2, em comparagao com
a citologia de Papanicolaou, poderia melhorar os diagndsticos e ser mais
econbmico. Para muitos autores, a citologia cervical é indicada como um
teste de rotina, para determinar quais as mulheres HPV positivos exigem
seguimento adicional e colposcopia. Além disso, os testes de HPV, como
rastreamento primario, a longo prazo, poderiam gerar registros de mulheres

com testes positivos e negativos, permitindo uma estratégia eficiente e de
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baixo custo para monitorizacdo, das mulheres vacinadas, dos subtipos de

HPV e sua distribuicdo epidemiolégica no mundo ™.

A maior sensibilidade dos testes de HPV também leva a um maior valor
preditivo negativo, sugerindo que o intervalo de rastreio pode ser ampliado
com seguranga, caso testes de HPV sejam utilizados. O IARC concluiu que
ha provas suficientes que testes de HPV podem reduzir a incidéncia e
mortalidade do céncer do colo do utero e que € provavel que sejam tao
eficazes quanto a citologia. Testes que empregam HPV E6/E7 mRNA, p16
ou outros biomarcadores podem ajudar a distinguir infeccbes HPV

persistentes, mas estes ainda exigem validagao clinica "°.

Resumidamente, os papéis importantes do DNA-HPV, resumidamente,
sao: estratificacdo de risco de pacientes com citologia de ASCUS, para
rastreamento em paises em desenvolvimento e para seguimento de

pacientes HPV positivas apds o tratamento.

1.7.3 Inspecao Visual

Ha atualmente varios estudos sobre o método de inspecao visual para
rastreamento do cancer do colo do Utero em paises como india e Africa sub-
saariana. A técnica de inspecdo visual direta com &cido acético (IVA) é
simples com a vantagem de fornecer resultados imediatos e encaminhar

pacientes para colposcopia. E feita através da aplicacdo do 4cido acético na



42

diluicdo de 3 ou 5% no colo uterino sob iluminagéo artificial e um teste
positivo é aquele que detecta uma area acetobranca, bem definida, que
pode ser biopsiada, levando ao diagndstico de NIC ou cancer do colo do
utero. A IVA é um teste de natureza subjetiva e a acuracia tem sido avaliada
em varios estudos transversais, sendo que a sensibilidade do teste pode
variar de 37 a 95% e a especificidade de 49 a 97%. Em estudos
experimentais, a IVA possui sensibilidade média de 60% e especificidade de
85% para detectar lesbes de alto grau. O rastreamento, associado a
inspecao visual, estd em estudo em 15 provincias da Tailandia e os
beneficios do teste associam-se a visita Unica, tratamento imediato da

paciente e alta adesao ao tratamento *°.

No Brasil, a IVA foi utilizada como rastreamento em areas onde a
cobertura de citologia € muito baixa, como na regidao de Cruzeiro do Sul
(Acre), na bacia Amazénica, com detec¢do de casos de cancer nove vezes
maior que o rastreamento oficial. Neste estudo, a intervengdo resultou em
um aumento de 40% em esfregacos de Papanicolaou positivos e durante o
periodo do estudo, o diagndstico de NIC Il e carcinoma “in situ” foi quatro
vezes maior. Considerando a logistica e as circunstancias econbémicas
normalmente encontradas nessas regides, a IVA permite diagnostico e
tratamento de lesdes cervicais em um Unico exame e isso ajuda a superar
um dos principais problemas da regiao Amazédnica, que é a enorme distancia

entre a populacao e o sistema de saude ”’.
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1.7.4 Unidade Movel

O rastreamento para o cancer do colo do utero, com deteccéo precoce
das lesdes, é frequentemente subutilizado em areas distantes ou rurais de
diversos paises. Em 1997, estudo de prevencdo em uma éarea rural de
Wisconsin (Estados Unidos) utilizou uma unidade mével para o rastreamento
do cancer de mama, colo de Utero e para avaliar os beneficios dos exames

de préstata, pulméo, ovario e célon 8.

Em 1996, um estudo prospectivo realizado na Africa do Sul mostra a
atuacado de uma unidade moével para o rastreamento do cancer do colo do
utero, oferecendo as comunidades carentes o exame de Papanicolaou, a
colposcopia para pacientes com colpocitologico alterado e o tratamento das

lesdes encontradas "°.

Na Tailandia, entre 1993 e 1996, uma unidade mdvel foi utilizada em
54 vilas, da zona rural, em um programa de rastreamento com a realizacao
do exame de Papanicolaou. O estudo demonstrou que a unidade movel tem
grande efetividade em areas rurais, para o rastreamento do cancer do colo

do Utero, com alta prevaléncia na deteccao de NIC e cancer invasivo &

No Brasil, na década de 90, um estudo transversal realizado com 1.384
mulheres de bairros pobres da cidade de Barretos, Sao Paulo, e de outras
trés cidades vizinhas, realizou uma cobertura de 74,4% da populacéo alvo. O

projeto atingiu uma populacdo de baixo nivel socioeconémico, que
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concordou com a realizagdo do exame de Papanicolaou nas suas
residéncias, utilizando uma mesa portatil ginecoldgica, de baixo peso, que foi
transportada em varios momentos de bicicleta, por uma profissional de

enfermagem envolvida no projeto de prevencéo ®'.

Em 2003, uma unidade movel de rastreamento foi usada para realizar
exames de mamografia e Papanicolaou em mulheres do Departamento
Regional de Saude V (DRS-V) de Barretos, constituido por 18 cidades
vizinhas da cidade de Barretos, Sao Paulo. A estratégia foi uma visita
domiciliar por agentes de saude do programa de saude da familia (PSF) do
Ministério da Saude do Brasil. Alcancou uma média de 45,6% das mulheres

de classe sécio-econdmica inferior e sendo a grande maioria analfabetas .

As unidades moveis tém sido utilizadas, para o rastreamento de varios
tipos de cancer, de forma organizada e oportunistica. A educacao
continuada e a difusdo do exame de Papanicolaou, por programas de
rastreamento elevam os niveis de cobertura com diagnéstico precoce da
doenca, diminuicdo dos custos de tratamento e da incidéncia global da

doenca.

1.8 Rastreamento organizado e oportunistico

E bem estabelecido que, para se justificar os gastos de um programa

de rastreamento, a doenca rastreada precisa atender a trés requisitos: 1- a
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doenca deve ter conseqliiéncias graves; 2- deve ter um tratamento que, se
aplicado a fase precoce, é mais eficaz do que depois de instalados os
sintomas e diagnéstico; 3- a fase pré-clinica detectavel da doenca deve ter
uma alta prevaléncia. Neste contexto, o cancer do colo do utero atende a
todos estes critérios, sendo uma doenga altamente adequada para

rastreamento 2.

Os programas de rastreamento, para o cancer do colo do utero, tém
como objetivo rastrear a maior parte possivel das mulheres em risco, para
identificar e tratar lesdes precursoras, impedindo a progressao destas lesdes
para o cancer invasivo. Outra abordagem importante dos programas é levar
conhecimento sobre a doenca as mulheres, que devem ser capazes de
reconhecer sinais precoces de alerta da doenca, como sangramento inter-
menstrual, pds-coital ou pés-menopausa, conhecer a disponibilidade e as

possibilidades de tratamento da doenca precursora e do cancer invasivo .

Existem duas formas de rastreamento: o organizado e o oportunistico.
O rastreamento organizado é projetado para alcancar o maior numero
possivel de mulheres, com fatores de risco para o cancer do colo do utero.
Deve ser realizado em nivel nacional ou regional. Este tipo de rastreamento
deve especificar sempre: a populacao alvo, o intervalo de rastreamento, as
metas de cobertura, 0 mecanismo para convidar as mulheres a participarem,
os testes utilizados, as estratégias para assegurarem que todas as mulheres
positivas na triagem seréo informadas do seu resultado, esclarecimento para

as mulheres do tratamento apés o diagnéstico, recomendacbes de
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tratamento, indicadores do follow-up e indicadores que avaliem o programa
de rastreamento. O rastreamento oportunistico é feito de maneira
independentemente, sem um programa prévio e atinge mulheres que estao
visitando os servicos de saude, muitas vezes por outras razbes. Pode
ocorrer por recomendagdao de um médico durante uma consulta ou por
interesse da prépria mulher. Atinge normalmente mulheres mais jovens, com
menor risco para a neoplasia, tem baixa cobertura na populacao de risco e

grande perda no seguimento das mulheres %°.

O rastreamento organizado em populacbées alvo, utilizando o teste
citolégico de Papanicolaou convencional, tem sido realizado ha mais de 20
anos em paises desenvolvidos da Europa e da América do Norte, na
Australia e na Nova Zelandia e resultou em uma reducdo importante de
incidéncia e mortalidade do cancer do colo do Utero nestes paises. Segundo
IARC, o rastreamento organizado & mais efetivo que o rastreamento
oportunistico. Os estudos, que comparam taxas de incidéncia da neoplasia
em uma area antes e apés a introducao do rastreamento organizado, ou
entre areas com diferentes intensidades de rastreamento, demonstram isto.

Nestes paises foram adotadas vérias estratégias de rastreamento ®.

O rastreamento organizado na Islandia, Dinamarca, Noruega, Suécia e
Nordeste da Escocia, teve cobertura nacional abrangente. A estratégia foi
baseada no risco de uma mulher vir a desenvolver o cancer do colo do utero
invasivo, com um ou mais resultados prévios negativos de citologia de

Papanicolaou e a associagao deste risco com o tempo decorrido do ultimo
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exame negativo. O programa foi desenvolvido entre as décadas de 60 e 80,
visando mulheres de 35 a 60 anos, que foram submetidas a exame
citolégico e os esfregacos tinham por base a classificacdo original de
Papanicolaou. Os dados do rastreamento foram informatizados e, ao
adicionar novos conjuntos de casos, 0s registros eram atualizados. O
intervalo entre o rastreio variou de 2 a 3 anos. A protecéo foi elevada para os
trés primeiros anos, apdés o ultimo Papanicolaou, em seguida diminuiu
constantemente; no entanto, foi considerado protetor seis a nove anos

depois °.

Os resultados na Tabela 2 sugerem a protecao contra o cancer cervical
em mulheres, com dois ou mais exames prévios negativos e que
participaram de um rastreamento organizado na Islandia e Aberdeen (Reino

Unido).

Na Islandia, ao longo dos anos, observa-se um aumento de lesdes
precursoras em mulheres jovens. Em decorréncia disto e apds varias
estratégias de rastreamento, desde janeiro de 1988, fica definido que o
rastreamento deve abranger todas as mulheres, com idade entre 20 e 69
anos, com intervalos de dois anos. Na Dinamarca, a partir de 2000, o
programa abrange mulheres, de 20 a 69 anos, com intervalos de trés anos.
Na Suécia, o programa € organizado pelos condados, seguindo
recomendagdes nacionais e a idade varia de 23 a 60 anos. A periodicidade é

de 3 anos, entre 23 e 49 anos, e de 5 anos, a partir dos 50 anos °°.
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Na Noruega, o programa, introduzido a partir de 1995, define idade de
25 a 67 anos e a periodicidade de trés anos. E considerado de baixo custo e

tem cobertura ampla ¥.

Na Finlandia, o programa de rastreamento, para o cancer do colo do
utero, iniciou em 1963 e tornou-se parte integrada dos cuidados com a
saude. O pais, em censo de 2007, é habitado por cerca de 5 milhdes e 300
mil pessoas. Atualmente, o rastreamento é feito em mulheres de 30 a 60
anos de idade, com intervalo de rastreio de 5 anos, como recomendado pela

Organizacéo Finlandesa de Cancer (FCO) %,

Mulheres pertencentes a um grupo de risco, com base nos citolégicos
anteriores, sdo convidadas a participar do rastreio a cada um ou dois anos e
mulheres, com esfregaco classe Il de Papanicolaou, realizam controle
semestral. O rastreamento de toda nacao resultou em uma diminuicdo nas
taxas de incidéncia e mortalidade do cancer do colo do Utero. Na década de
90, a incidéncia ajustada por idade e a taxa de mortalidade diminuiram 80%.
No entanto, nos ultimos 10 anos, esta evolucao favoravel de risco mudou,
pois houve um aumento marcante na incidéncia de NIC Il, Il e cancer
invasivo em mulheres jovens; fato explicado por mudangas no
comportamento sexual, infeccdo HPV, nimero de parceiros sexuais e uso do
tabaco. A mudanca na incidéncia do cancer cervical tem sido abrupta, o que
gera necessidade de intensificar o programa de rastreamento em mulheres
jovens e revisdao do programa de rastreamento organizado, especialmente

em relacéo & faixa etaria 2.
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Tabela 2 - llustra relativa protecdo contra o cancer do colo do Utero em
mulheres, com duas ou mais citologias negativas em esfregacos anteriores,
e que participam do Programa de Rastreamento Organizado

Months since last negative smear Relative protection (No of cases) 95% Confidence limits

0-11 15-3(25) 10-0 10 226
12-23 119023 7510183
24-35 80025 5-21011-8
36-47 5-3(30) 361076
4%.59 2-R(30) 1"'9to4-0
60-71 36016) 2211059
72-119 1-6 (6) 061035
120+ 0-8*{7) 0-3to 16
Wever screened 1-0

* Base de numeros de Aberdeen ( Reino Unido) e Islandia .

Fonte: referéncia bibliografica n2®°

Observa-se que a aderéncia ao programa também vem diminuindo. Em
2005, 97% das mulheres com idade de 30 a 60 anos, foram convidadas para
0 rastreamento e 69% participaram. Em 2006, 96,9% das mulheres com
idade de 30 a 60 anos, foram convidadas para o rastreio e 68,6%
participaram. Alguns municipios convidaram mulheres, com idade de 20 e 25

anos, entre 27,6% e 52,7% participaram, respectivamente %.

No Reino Unido, o rastreamento organizado foi introduzido em janeiro
de 1985 e envolvia mulheres de 20 a 64 anos. Foi realizado a partir da
cobertura por distritos e com a inclusdo de mulheres que nunca haviam
realizado o exame de Papanicolaou. Neste programa, o envolvimento dos
médicos do Programa Saude da Familia foi muito importante. Os médicos
foram muito ativos e eficazes durante o rastreamento, principalmente em

convencer mulheres relutantes a participarem do rastreamento e diminuir a
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ansiedade destas mulheres sobre o cancer do colo do utero. Esta atitude
resultou em um aumento de 25% na triagem. Algumas razdes para 0 nao
comparecimento das mulheres, na triagem, foram estudadas e as principais
foram: ignorancia em relacdo a importancia do exame de Papanicolaou;
medo do exame e da doenga; falta de profissionais do sexo feminino para a
coleta do Papanicolaou; falta de disponibilidade da mulher pelo local ou hora
marcados do teste. Apés 5 anos de estudo, concluem que o rastreamento
organizado ainda pode ser melhorado por um regime de convites
sistematicos das mulheres, apoio das autoridades de saude da area
rastreada, educacdo sanitaria e monitoramento mais efetivo ®°. Atualmente,
esta estratégia de programa organizado de rastreamento ocorre na maioria
dos distritos britanicos, com algumas variagdes de idade e periodicidade. Na
Inglaterra e Irlanda do Norte, abrangem mulheres de 25 a 64 anos. Na
Inglaterra, em torno de 3,0 milhdes de mulheres, na faixa etaria alvo, séo
rastreadas. No Pais de Gales, de 20 a 64 anos; na Escécia de 20 a 60 anos,
e a periodicidade em todos os distritos varia de 3 a 5 anos. Nestes distritos,
a partir de 2003, vem ocorrendo a transicdo da coleta do esfregaco de
Papanicolaou convencional para citologia em base liquida e os intervalos de

rastreamento continuam idade dependente 2 .

Na Austrdlia, o rastreamento organizado nacional, iniciado em 1991,
tem conseguido reduzir a incidéncia e a mortalidade do cancer do colo do
Utero progressivamente. Em 1970, a mortalidade era de 20% e atualmente
de 10%. O programa visa a mulheres sexualmente ativas, de 18 a 69 anos,

com triagem a cada 2 anos. O tempo de 2 anos, foi estabelecido no
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programa de rastreio, por estudos que descrevem que o rastreio de 2 anos
confere maior protecdo e margem de seguranca. Em 2004, o IARC
convocou um grupo de peritos em rastreamento de cancer cervical e
recomendou intervalos de rastreamento de 5 anos, para as mulheres com
idade superior a 50 anos, e intervalos de 3 anos, para as mulheres com
idade entre 25 e 49 anos. Atualmente, a Australia estuda reconsiderar a
periodicidade do rastreio, incluindo a introducdo de novas tecnologias de

testes e a implementacao da vacinagéo profilatica anti-HPV *°.

Observa-se que a sensibilidade do rastreamento depende da
forma como ele é conduzido. O rastreamento, a cada 3 anos, € mais eficaz
do que a cada 5 anos e o rastreamento, a cada 10 anos, nao é uma politica

de saude recomendavel, principalmente se o pais tiver recursos adequados.

1.8.1 Taxa de cobertura no Mundo

O rastreamento com Papanicolaou tem demonstrado eficacia na
reducao da incidéncia e mortalidade do cancer do colo do Utero em paises
desenvolvidos, que apresentam taxa de cobertura superior a 80%. Ao longo
dos ultimos trinta anos, programas de rastreamento baseados na citologia de
Papanicolaou, foram introduzidos em paises em desenvolvimento da
América do Sul e América Central, mas sem o sucesso alcancado pelos

paises desenvolvidos. Em muitos paises em desenvolvimento como Chile,



52

Colémbia, Costa Rica, Cuba, México, Peru, Brasil e Porto Rico, as taxas de
cobertura com Papanicolaou cresceram e a doenca comeca a declinar. As
principais razées para a nao ocorréncia de uma cobertura ideal sdo exames
de qualidade ruim, ndo atingir mulheres nas faixas etarias de risco e
acompanhamento inadequado das mulheres com exames citologicos
positivos. A baixa cobertura também é justificada por infraestrutura de saude

inadequada, falta de recursos humanos e logistica .

A Tabela 3 ilustra os tipos de programa de rastreamento de alguns
paises, com informacdes sobre as caracteristicas do programa, faixa etaria,

rastreamento organizado e periodicidade.

Alguns paises, como India, Quénia, Peru, Africa do Sul e Tailandia
utiizam a estratégia de uma unica visita, ou duas visitas as mulheres de
faixa etaria pré-determinada, com triagem e tratamento realizados no mesmo
dia. Na triagem sao utilizados os testes de IVA ou o teste do DNA-HPV. Com

esta estratégia, houve redugao do risco da doenca em torno de 30 a 40% °'.

Na Argentina, desde 1997, ha um programa organizado de prevencao
para o cancer do colo do utero e embora o Papanicolaou seja oferecido
amplamente nas Unidades de Saulde, a taxa de cobertura € muito baixa,

ficando em torno de 15 a 25% %2.
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Tabela 3 - Sumario sobre os programas de rastreamento em alguns paises

Pais Faixa Etaria Rastreamento Periodicidade
(anos) Organizado
Austrélia 20-69 Sim 2 anos
Bélgica 25-64 Sim 2 anos
Canada 18-69 Nao 3 anos
Dinamarca 23-59 Sim 3 anos
Finlandia 30-60 Sim 5 anos
Franca 20-69 N&ao 2 anos
Alemanha 20-49 Sim 5 anos
Hungria 25-65 Sim (desde 3 anos
10/2003)
Islandia 20-69 Sim 2 anos
Irlanda 25-60 Sim 5 anos
Italia 25-69 Nao 3 anos
Japao 20-69 Nao 1 ano
México 25-64 Sim 3 anos
Holanda 30-60 Sim 5 anos
Nova Zelandia 20-69 Sim 3 anos
Noruega 25-67 Sim 3 anos
Suécia 23-60 Sim 3 anos (23-49anos)
5anos (50-60anos)
Inglaterra 25-64 Sim 3 ou 5 anos
Estados 18-69 Nao 1 ano
Unidos pesquisa/entrevista se
refere a 3 anos
0 55

Fonte: referéncia bibliogréafica n
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Nos Estados Unidos, durante os ultimos 50 anos, o rastreamento tem
se mostrado um modelo de prevencao contra o cancer do colo do utero. As
taxas de cobertura dos exames de Papanicolaou chegam a 83%. De 1993 a
2003, houve um aumento continuo no numero de testes de Papanicolaou,
em mulheres acima de 18 anos e com vida sexual ativa. O rastreamento
com colpocitolégico provou, em paises desenvolvidos, ser um modelo de
prevencao bem sucedido e responsavel por 70% de diminuicdo da

mortalidade por cancer do colo do ttero %

1.9 Rastreamento do cancer do colo do utero no Brasil

No Brasil, o rastreamento é oportunistico e o exame de Papanicolaou é
dirigido a mulheres de 25 a 60 anos de idade, ou que ja tenham tido
atividade sexual antes desta faixa etaria. A periodicidade preconizada € um
exame por ano e, apos dois exames seguidos normais e com intervalo de
um ano entre eles, o exame devera ser feito a cada trés anos. A introducao
do teste de Papanicolaou ocorreu em meados da década de 70 e, desde
entdo, ndo ha uma recomendacao sobre a melhor estratégia de

rastreamento *.

Estudo da OMS demonstra que apds, um exame colpocitolégico
negativo, o exame subsequiente pode ser realizado em trés anos, pois a

expectativa de reducao percentual de risco cumulativo, apdés um resultado



55

negativo (reducao de 93% do risco) é praticamente a mesma de quando ele

é realizado em trés anos (reducdo de 91%) *.

A prevaléncia de realizacdo do exame de Papanicolaou, entre 15 e 59
anos, no Estado de Sao Paulo, em 2002, foi de 86% para mulheres que ja
realizaram o exame alguma vez na vida e 77% que realizaram nos Ultimos
trés anos. No Brasil, as estimativas sdo baseadas no numero total de
exames realizados pelo Sistema Unico de Saude (SUS), sem considerar o
intervalo entre os exames e sem permitir a distincdo entre mulheres que

fizeram varios exames das que fizeram um Unico exame .

1.9.1 Taxa de Cobertura no Brasil

A Taxa de Cobertura do Papanicolaou representa a proporcdao da
populagao alvo que se beneficia deste exame. No Brasil, ndo se conhece o
nimero de mulheres examinadas, mas sim o numero de exames de
Papanicolaou realizados, o que dificulta o célculo da taxa de cobertura.
Estimativas feitas a partir de estudos nacionais e locais mostram um
aumento da taxa de cobertura ao longo dos anos; porém as taxas de
cobertura ainda sao muito inferiores ao necessario e ao preconizado pela

Organizagédo Mundial de Satde (OMS) que é de 80%"".

Em setembro de 1995, o Governo Federal e o Instituto Nacional do

Cancer reconheceram a necessidade de um programa de ambito nacional
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para o controle do cancer do colo do Utero no Brasil. Uma equipe de técnicos
do Ministério da Saude, em parceria com entidades nacionais e
internacionais, elaborou um estudo piloto para o controle do cancer do colo
do utero no Brasil, e a este estudo piloto deu-se 0 nome de Programa “Viva
Mulher”, que foi langcado em 08 de margo de 1996, no Dia Internacional da
Mulher. A intencdo foi desenvolver as bases para a estruturagdo de um
programa de rastreamento para o cancer do colo do Utero que tivesse
alcance nacional. Em 1997, o Ministério da Saude, em parceria com o
Instituto Nacional do Céancer (INCA), implantou o Projeto Piloto Programa
“Viva Mulher” em seis localidades brasileiras: Curitiba (janeiro de 1997),
Brasilia, Recife e Rio de Janeiro (marco de 1997), Belém (abril de 1997) e
Estado de Sergipe (janeiro de 1998). Foram realizados exames de
Papanicolaou em mulheres que constituiram a chamada “populacao-alvo”,
na faixa etaria entre 35 e 49 anos e nesta fase foram cadastradas 124.440
mulheres. Em 1998, foi realizada a expansao do programa, com a fase de
intensificacdo, que tinha como principal estratégia a estruturagdo de uma
rede assistencial com um sistema de informacao para o monitoramento das
acdes, mecanismos de controle da captacdo de mulheres e mobilizacdo das
mulheres para o exame. A meta desta fase era 4 milhdes de exames, em
mulheres de 35 a 49 anos, dando énfase as que jamais tivessem se
submetido ao exame. Todos os Estados foram envolvidos e foram colhidos
3.177.740 exames citopatoldgicos, 28,6% realizaram o exame pela primeira
vez, 97,2% dos exames foram normais e 2,8% alterados. Neste momento,

esta fase ampliou o acesso a prevengao do cancer do colo do utero para
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mulheres menos favorecidas. A partir dai, iniciou-se a descentralizacdo do
programa para os 26 estados e Distrito Federal, seguindo a loégica do SUS.
Esta fase trouxe um ganho importante, que foi a implantagdo em todo o
territdrio nacional do Sistema de Informacdo do Cancer do Colo do Utero

(SISCOLO) *.

O software SISCOLO foi criado em 1998 e implantado em outubro de
1999 em todo o Brasil; atualmente encontra-se na versao 4.08. Trata-se de
uma ferramenta importante para o planejamento das acdes de controle e
combate ao cancer do colo do Utero. O programa viabilizou a padronizacao
do laudo de citopatoldgico e histopatolégico em todo o Brasil, possibilitou a
identificacdo dos laudos alterados, permitiu a construcdo de indicadores,
razao entre o niumero de exames e a populagao prioritaria de 25 a 59 anos,
mostrando a proporcao de exames insatisfatorios e percentual de tratamento
e seguimento das NIC Il e lll. Os principais problemas do sistema séo: o
preenchimento das requisicdes de entrada de dados no sistema ainda é
precario; os dados sao evasivos; campos obrigatérios e importantes nao tém
o devido preenchimento; ndo ha implementacdo do exame histopatolégico
em algumas unidades que realizam esse procedimento e o sistema, muitas

vezes ndo é usado como um sistema gerencial %

A partir de 1999, iniciou a fase de consolidacdo das agdes do
Programa “Viva Mulher”, que nesta etapa incorporou as acdes de controle do
cancer de mama, sendo chamado Viva Mulher-Programa Nacional de

Controle do Cancer do Colo do Utero e de Mama. Nesta fase, houve
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significativo progresso do numero de exames de Papanicolaou, aumento de
10% em relacdo a fase anterior. Mas, a partir de 2000, observa-se uma
queda ciclica nos exames, refletindo a reducao da demanda e explicada
também por implantacdo do SISCOLO, com queda nos registros dos

exames por dificuldade de utilizacdo do programa % .

Entre 2002 e 2003, o Ministério da Saude realizou um inquérito
domiciliar que mostrou que, para quinze capitais analisadas e o Distrito
Federal, a cobertura estimada do Papanicolaou variou de 74% a 93%.
Entretanto, nesta mesma época, dados sobre a taxa de cobertura de
exames realizados pelo Sistema Unico de Saude (SUS) mostram que o
percentual de exames de Papanicolaou variou de 33% a 64%, o0 que em
parte explica o diagnostico tardio e a manutencdo das altas taxas de

incidéncia e mortalidade observadas no Brasil %’.

Entre 2002 e 2005, foi realizado um outro inquérito em 17 capitais e
Distrito Federal, com mulheres de 25 a 59 anos, que mostrou uma grande
variacao na taxa de cobertura, que vai de 57% em Sao Luis (Maranhao) a
92,9% em Vitéria (Espirito Santo). A relacao, entre a oferta de exames de
Papanicolaou e a necessidade atual, € um dos indicadores do Pacto de
Atencdo Baéasica de 2006. Em 2005, esta razdo foi de
0,17/exame/mulher/ano, abaixo da razdo minima esperada que é de
0,3/exame/mulher/ano. A Tabela 4 mostra a evolucdo deste indicador, ao

longo dos anos, em varias regides do Brasil '%.
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Tabela 4 - Razdo de exames de Papanicolaou em mulheres de 25 a 59 anos

(2002-2005)

Regiao / UF Ano

2002 2003 2004 2005
Norte 0,18 0,12 0,12 0,12
Nordeste 0,25 0,19 0,2 0,17
Sudeste 0,18 0,15 0,16 0,17
Sul 0,21 0,16 0,17 0,19
Centro-Oeste 0,18 0,13 0,14 0,14
Total 0,2 0,16 0,17 0,17

* por local de residéncia

Fonte: SISCAM/SISCOLO e ANS(acesso em agosto/2006)

Fonte: referéncia bibliogréafica n

O sistema de pesquisas domiciliares, implantado progressivamente no

Brasil a partir de 1967, com a criacdo da Pesquisa Nacional por Amostra de

Domicilios (PNAD), tem como finalidade a producao de informacdes basicas

para o estudo do desenvolvimento socioeconémico do pais. Dados da PNAD

2003, divulgados pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)

em 2005, mostraram que, nos ultimos trés anos, a cobertura do exame de

Papanicolaou foi de 68,7%, em mulheres acima de 24 anos de idade.

Demonstra que 20,8% das mulheres nunca tinham realizado o exame

preventivo e 79,1% das mulheres brasileiras, acima de 24 anos, ja fizeram o

exame preventivo pelo menos uma vez na vida. A pesquisa se baseia nas

informacdes concedidas pelas proprias entrevistadas e pode-se admitir que,
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parte destas mulheres, possam confundir a realizacdo de um exame

ginecolégico simples com a coleta de material para o Papanicolaou ™'

Estudo de 2002, da Universidade Federal de Pelotas, envolvendo a
populacao da area urbana de Pelotas, mostra taxa de cobertura de 78,7%,
entre mulheres de 25 a 59 anos de idade. Dados de 1995, do Instituto
Nacional do Céancer (INCA), mostram a realizacdo de, pelo menos, um
exame de Papanicolaou durante a vida de mulheres, entre 20 e 69 anos,
com taxa de cobertura de 64% e revela grande variacao de cobertura entre
capitais e cidades menores. As taxas de cobertura das capitais atingem até

79% e cidades menores mostram taxa de cobertura de 56% '%.

No Municipio de Sao Paulo, no periodo de vigéncia do Programa “Viva
Mulher”, a taxa de cobertura foi de 77% e em inquérito epidemioldgico de
2000, considerando mulheres que realizaram o Papanicolaou nos ultimos
trés anos, a taxa de cobertura foi de 77,3%, o que reflete um aumento

progressivo na coleta de colpocitolégico neste Municipio '%.

A educacédo continuada, a difusdo do exame de Papanicolaou e
uma busca ativa ao cancer do colo do utero levam a niveis mais elevados de
cobertura, com diagnéstico precoce, diminuicdo da incidéncia global da
doenca, diminuicdo de casos da doenca invasiva e consequentemente dos

custos de tratamento '%*.
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1.10 O Sistema de saude da cidade de Barretos (SP)

Barretos € um municipio localizado ao norte do Estado de Sao
Paulo, distante da capital em 440 Km, com aproximadamente 103.000
habitantes, pelo censo de 2000. Tem uma populagao estimada para 113.000
habitantes em 2009, em uma area de 1.564 Km2 Noventa e cincoC por
cento da populacédo reside na zona urbana e 5% na zona rural. O peffil
socioeconémico, segundo IBGE (2000), mostra uma taxa de analfabetismo
de 6,4%, inferior a média do Estado de Sdo Paulo que é de 6,6%. O
municipio conta com 93,6% da populacdo alfabetizada. Quanto ao
rendimento familiar, 32,3% das pessoas tem rendimento de até 2 salarios
minimos, 35,29% de 2 a 5 saldrios minimos, 16,91% de 5 a 10 salarios
minimos e 10,38% acima de 10 salarios minimos. A agricultura, o comércio,

a induUstria e a prestacdo de servicos sdo a base da economia barretense '%°.

Em Barretos a atencdo basica a saude é precaria e a
reorganizacdo da atencao basica, por meio das estratégias de Salude da
Familia, ndo obtiveram o éxito desejado ao longo dos anos. Faz-se
necessario um trabalho arduo de conscientizacdo da importancia da
promogdo e prevencdao da saude e da integracdo das acbes de saude
coletiva e agdes de cuidado individual. O municipio conta com 14 Unidades
Basicas de Saude (UBS), sendo 11 na zona urbana e 3 na zona rural. Nas
14 UBS ocorrem de 1.000 a 2.500 atendimentos/més. Somente 7 UBS

disponibilizam coleta diaria de Papanicolaou, sendo uma na zona rural e as
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outras 6 na zona urbana. Sao colhidos aproximadamente 10 exames/dia,
aproximadamente 140 exames /més. Todos os exames, desde 2000, sdo
lidos no Laboratério de Saude Publica, por uma médica Patologista. Casos
dificeis sao enviados ao HCB para discussdo. Em relagdo a atencao
ambulatorial especializada, o municipio conta com 7 Unidades, que sao
referéncia para o municipio e para o Departamento Regional de Saude V. A
razao entre os exames de Papanicolaou, em mulheres de 25 a 59 anos, e a
populacdo feminina nesta faixa etaria, € de aproximadamente 0,18 (2001-
2006) e o coeficiente de mortalidade por cancer do colo do utero é alto,
variou de 7,15 a 12,83, entre os anos de 2001 a 2006 '%.

O HCB esta sob a gestao da Secretaria Estadual, mas sempre
manteve parceria em seus projetos de coleta de Papanicolaou com a
Secretaria Municipal de Saude, através do Departamento de Prevencao,
como também por meio de capacitacbes dos profissionais de saude
(médicos e enfermeiros) da rede, por educacdo continuada. A Secretaria
Municipal de Saude de Barretos nao tem Programa de Prevencao contra

cancer.
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2 JUSTIFICATIVA DO ESTUDO

Desde 1994, o Hospital de Cancer de Barretos tem realizado um
trabalho pioneiro de prevencdo, com busca ativa e utilizacdo de unidades
moveéis de prevencgdo para o rastreamento do cancer do colo do Utero, na
comunidade da periferia do municipio de Barretos. Baseado nesta
experiéncia, com a utilizacdo da unidade movel de prevencao para o
rastreamento do cancer do colo do utero, houve um processo de busca ativa
ao céancer do colo do utero nas zonas urbana e rural da cidade de Barretos,
entre os anos de 2000 e 2002, com intuito de aumentar a taxa de cobertura
de Papanicolaou e realizar diagnéstico precoce. Nossa proposta é avaliar os

resultados deste programa de rastreamento.
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3 OBJETIVO

Avaliar os resultados do programa de rastreamento com busca ativa e
unidade movel de prevencado na deteccao precoce do cancer do colo do

Utero na populacao das zonas urbana e rural de Barretos.
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4 CASUISTICA E METODOS

Estudo retrospectivo, descritivo de comunidade, baseado no banco de
dados do programa de rastreamento do céncer do colo do Utero, com
unidades moveis do Departamento de Prevencao do Hospital de Cancer de
Barretos, nas zonas urbana e rural da cidade de Barretos, Sdo Paulo, no

periodo de 2000 a 2002.

4.1 Populacao do estudo

A proposta foi de realizacdo de prevencdo secundaria, com o
oferecimento do exame de Papanicolaou, para mulheres com residéncia fixa,
nas zonas urbana e rural de Barretos, com idade igual ou superior a 15 e
inferior a 75 anos, vida sexual ativa, auséncia de Papanicolaou nos ultimos 6

meses, ndo gravidas e que aceitassem responder o formulario do projeto.

O projeto visou levar o exame de Papanicolaou para a populacao e
levar a esta populacdo o conhecimento dos beneficios de se realizar o
exame para o diagnéstico precoce do cancer do colo do Utero, atingindo
principalmente a populagdo com dificuldade fisica ou cultural para a

realizacdo do Papanicolaou.
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4.2 Busca ativa do cancer do colo do utero

O projeto de rastreamento, com busca ativa do cancer do colo do utero,
do Hospital de Cancer de Barretos, nasceu com o intuito de mudar a

realidade do cancer do colo do Utero, nas zonas urbana e rural de Barretos.

O projeto consistiu na atuagcao de uma unidade mével de prevencao,
nas zonas urbana e rural, de Barretos, e visitas domiciliares repetidas as
mulheres residentes nestas regides, com a realizacdo de entrevista feita em
dois formularios ndo padronizados (Anexos | e IlI) por uma profissional de
enfermagem (técnica de enfermagem), previamente treinada e sob

coordenacdo médica e realizacao da coleta do Papanicolaou.

As caracteristicas demograficas e sociais foram avaliadas em uma
ficha padronizada segundo a Associacdo Brasileira de Empresas de
Pesquisa (ABEP), contendo informagdes sobre grau de escolaridade e renda
familiar (Anexo IIl). A ABEP ¢ fruto da fusdo da Associacdo Nacional de
Empresas de Pesquisa (ANEP), e Associacdo Brasileira de Institutos de
Pesquisa de Mercado (ABIPEME). E uma entidade que representa a
atividade de pesquisa de mercado, opinido e midia no pais e visa a
divulgacéo, promocgao, valorizagéo, desenvolvimento, melhoria da qualidade

e, principalmente, o crescimento da atividade de pesquisa.

As mulheres entrevistadas responderam perguntas de dois formularios

distintos, que ja existiam previamente no Departamento de Prevencgéao.
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A populagédo estudada foi caracterizada por dados destes dois
formularios. Um modelo foi aplicado na zona urbana e o outro modelo na

zona rural e por este motivo a comparacao entre variaveis ficou restrita.

Entre 2000 e 2001, a unidade mdvel utilizada foi um veiculo automotivo
modelo Kombi, adaptada com uma maca para exame ginecolégico, foco de
luz e material para a coleta do esfregaco de Papanicolaou (Figura 11A). Em
2002, o trabalho conjunto entre um engenheiro da Fundacgdo Pio Xll, um
engenheiro da General Eletric (GE), um arquiteto hospitalar e a empresa
nacional Revescap, desenvolveu uma unidade movel que constitui de um
6nibus modificado com trés salas: duas para atendimento ginecologico e
coleta do exame de Papanicolaou e uma sala revestida com chumbo para
mamografia (Figura 11B). As unidades mdveis permitiram visitas a locais
distantes, acesso a zona rural e a locais sem infra-estrutura adequada para

a coleta do Papanicolaou, que eram realizados no seu interior (Figuras 12 A-

C).

Figura 11. Unidade médvel para rastreamento do céncer do colo do utero de
2000 e 2001 (A) e de 2002 (B).
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Figura 12. Interior da Unidade Mdvel onde eram realizados os exames de
Papanicolaou na Kombi (A e B) e no énibus (C).

4.2.1 Divulgacao

Para a divulgagao do projeto, houve a atuagao de um médico, de uma
técnica de enfermagem treinada na coleta do esfregagco de Papanicolaou,

lideres comunitarios, um radialista local, de grande aceitagdo da populagéo e
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da policia civil. Os métodos de divulgacao foram trés visitas domiciliares, ou
da técnica de enfermagem, ou do lider comunitario, ou da policia civil, com
orientacao verbal sobre a importancia do exame de Papanicolaou, entrega de
panfletos e a divulgacao do projeto em igrejas e em reunides comunitarias.
Houve também a atuacao de carros com som informativo sobre o projeto e a
importancia da realizacdo do exame de Papanicolaou, passando pelos bairros
da cidade, entrevistas e propagandas repetitivas na Radio AM local, nos

programas de maior audiéncia.

4.2.2 Deteccao das lesoes

As mulheres eram entrevistadas e respondiam perguntas dos dois
formularios do Departamento de Prevencao, com avaliacdo do conhecimento
sobre prevencao do cancer do colo do utero. Apds a entrevista, as mulheres
eram selecionadas para a realizacdo do exame de Papanicolaou e realizavam

a coleta na unidade mével ou no centro comunitario local.

Os exames foram encaminhados para o Hospital de Céancer de
Barretos (HCB), onde foram analisados e os resultados foram
posteriormente entregues as pacientes por carta ou pessoalmente.
Pacientes com exames alterados eram convocadas por telefone ou

pessoalmente para exame clinico ginecoldgico e colposcopia. As pacientes
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que nao compareciam a primeira convocacdo (carta ou telefonema)

recebiam outros 2 telefonemas de convocacgao.

Foram convocadas para consulta no HCB as mulheres com
diagndsticos citolégicos de ASC-US, ASC-H, lesdes intraepiteliais (NIC I, Il e

[ll) e carcinoma invasivo.

Todas as mulheres com diagndstico histopatolégico de carcinoma

foram tratadas e permanecem em seguimento no HCB.

4.3 Comparacao de dados

Os resultados deste projeto foram comparados com dados dos
registros sobre cancer do colo do Utero, no mesmo periodo, de outras duas
fontes distintas: do Departamento Regional de Saude V (DRS-V) e do banco
de dados do Registro Hospitalar de Cancer da Fundagcao Oncocentro de Sao

Paulo (FOSP).

A DRS-V é uma divisao administrativa da Secretaria de Saude do
Estado de Sao Paulo e coordena a politica de saude de 19 municipios,

incluindo o municipio de Barretos.

A FOSP ¢é um érgao governamental responsavel pelas politicas
de controle e combate ao cancer no Estado de Sido Paulo. Trabalha com

informacdes que dao um perfil do cancer no Estado de Sao Paulo e recebe
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dados trimestrais de 75 hospitais do Estado de Sao Paulo, 70 deles
cadastrados como Centros de Alta Complexidade em Oncologia (CACON),
localizados em 17 Departamentos Regionais de Saude com 643 municipios,
incluindo os da DRS-V. Além disso, a FOSP coordena e monitora a

implantacdo do Registro Hospitalar de Cancer do Estado de Sao Paulo.

Os dados da FOSP foram acessados pela internet e a ultima

atualizacao € de novembro de 2010.

Ressaltamos que as informacgdes contidas no RHC nao representam a
totalidade de novos casos de cancer diagnosticados e tratados no Estado de
Sao Paulo; portanto, tornam-se limitadas para permitir quaisquer inferéncias

sobre a incidéncia global de cancer.

4.4 Analise Estatistica

Os dados dos formularios foram tabulados em planilha SPSS, versao
15.0 e realizamos uma analise descritiva das variaveis do banco de dados do
programa de rastreamento de busca ativa nas zonas urbana e rural de

Barretos.

Para comparagao entre as variaveis, foram realizados calculos pelo

teste de qui-quadrado ou teste exato de Fisher, de acordo com os valores
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esperados nas tabelas de contingéncia. O nivel de significancia considerado

foi 5%.

4.5 Etica em pesquisa

O presente estudo foi aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa
(CEP) do Hospital de Cancer de Barretos, protocolo numero 073/07, e do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao

Paulo, protocolo 1012/07.
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5 RESULTADOS

5.1 Caracteristicas da populacao das zonas urbana e rural de Barretos

Em censo de 2000, a populacao feminina, entre 15 e 75 anos da zona

urbana de Barretos, era de 34.383 mulheres.

Na zona urbana de Barretos, o programa de rastreamento com busca
ativa e unidade moével entrevistou 16.849 mulheres, no periodo

compreendido entre janeiro de 2000 e dezembro de 2002.

Dessas mulheres, 10.350 (61,4%) realizaram o0 exame de
Papanicolaou no momento da entrevista, o que correspondeu a uma taxa de
cobertura de 49,0% das mulheres, na faixa etaria de 15 a 75 anos,

residentes nessa area no ano de 2000.

Quando consideramos somente a faixa etaria alvo (25 a 59 anos) do

programa brasileiro, a taxa de cobertura foi de 62,9%.

Das 16.849 mulheres entrevistadas na zona urbana, a maioria tinha
entre 15 e 34 anos (média de 41,9 anos, dp=14,6 anos, mediana de 40,0
anos), eram de classes sociais baixas (classes C e D) e possuiam nivel de

escolaridade em torno de 8 anos.
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O conhecimento e a importancia do exame de Papanicolaou foi
relatado por 15.332 (91,0%) mulheres e 14.924 (88,6%) ja haviam realizado
0 exame citolégico de Papanicolaou em algum momento da sua vida. A
causa mais frequente de recusa para nao realizar o exame de Papanicolaou,
apos a entrevista, foi ja té-lo realizado com recursos préprios em consultorio

particular.

Das 10.350 mulheres examinadas no momento da entrevista, a
maioria - 9.046 (87,4%), havia realizado o exame preventivo em algum
momento da vida e 1.304 (12,6%) nunca haviam realizado o exame

preventivo de Papanicolaou.

A proporcao das mulheres que ja haviam realizado o exame de
Papanicolaou, previamente, foi maior entre as mulheres ndo examinadas

no momento da entrevista (90,0% vs 87,4%; p< 0,001) (Tabela 5).

Tabela 5 - Exame de Papanicolaou prévio em mulheres examinadas e nao
examinadas apds a entrevista na zona urbana de Barretos

Examinadas
Sim % Nao % p
Exame Sim 9.046 87,4 5878 90,4 <0,001
prévio Nao 1.304 12,6 621 9,6

Variaveis
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Das 14.924 mulheres que realizaram o exame de Papanicolaou
previamente na zona urbana, os locais mais frequentados foram os postos
de saude e os consultérios particulares.

Na zona urbana, das mulheres entre 25 e 59 anos (idade alvo),
83,8% fizeram Papanicolaou nos ultimos 3 anos. Esse exame era realizado
anualmente em 56,7% das mulheres, entre 1 e 3 anos em 24,3%, em
periodo igual ou superior a quatro anos, em 16,2%. Uma pequena parcela

das mulheres (0,6%) nao soube responder. (Tabela 6).

Em censo demogréfico de 2000, a populagao feminina entre 15 e 75 anos da

zona rural de Barretos foi de 1.551 mulheres.

No programa de rastreamento com a busca ativa e unidade mdovel,
1.055 mulheres foram entrevistadas, entre janeiro de 2000 e dezembro de
2002 e 100% delas foram examinadas, 0 que representou uma taxa de

cobertura de 68,0% da populagao entre 15 e 75 anos.

Quando consideramos a faixa etaria alvo de 25 a 59 anos, a taxa de

cobertura foi de 74,4%.

Das 1.055 mulheres entrevistadas, a maioria tinha entre 15 e 34 anos

(média de 39,8, dp=14,1 anos, mediana de 38 anos).
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Tabela 6 - Caracteristicas sécio-demograficas da populacao residente nas

zonas urbana e rural de Barretos.

P
Variaveis Categoria Zonz t‘l’/:t))ana Zoza(cl;:;lral
Idade (anos) 15-34 6.029 (35,8) 410 (38,9) 0,001
35-49 5.482 (32,5) 370 (35,1)
=50 5.338 (31,7) 275 (26,1)
Classe Social AeB 935 (5,6) 6 (0,6) <0,001
C 5.475 (32,5) 134 (12,7)
D 8.797 (52,2) 626 (59,3)
E 1.642 (9,7) 289 (27,4)
Exame prévio Sim 14.924 (88,6) 855 (81,0)  <0,001
Nao 1.925 (11,4) 200 (19,0)
Local de Nao realizado  1.925 (11,4) 200 (19,0)  <0,001
realizacao Posto saude 9.730 (57,8) 624 (59,1)
do exame Consultério 5.108 (30,3) 141 (13,4)
prévio (particular e
convénio)
Sem 54 (0,3) 0 (0)
informacgao
Outros locais 32 (0,2) 90 (8,5)

Das 1.055 mulheres, 855 (81,0%) ja haviam feito exame de
Papanicolaou em algum momento da vida, sendo que 624 (73,0%)
realizaram o exame prévio em posto de saude, 141 (16,5%) em consultérios
médicos particulares e 90 (10,5%) em outros locais. Das demais 200
mulheres (19,0%) que jamais realizaram exame preventivo, apenas 53

(26,5%) nao realizaram o exame por desconhecimento.
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As caracteristicas sécio-demograficas da populacao das zonas urbana
e rural de Barretos sdo mostradas na Tabela 6. Em relacdo a idade, na zona
rural notou-se maior propor¢cao de mulheres abaixo de 35 anos (38,9 vs 35,8
anos) e menor propor¢cdo de mulheres com 50 anos ou mais (26,1 vs 31,7
anos; p<0,001). Sobre a classe social, houve maior propor¢ao de classes D
e E entre aquelas da zona rural (86,7 vs 61,9%; p<0,001). A proporcéao de
mulheres que realizaram exame prévio foi significativamente maior entre as
mulheres da zona urbana (88,6 vs 81,0%; p<0,001). Realizou-se o exame de
Papanicolaou, no consultério particular, mais freqlientemente entre as

mulheres da zona urbana (30,3 vs 13,4%; p<0,001).

5.2 Casos diagnoticados de cancer pelo programa de rastreamento

O programa de rastreamento com busca ativa e unidade movel
detectou 35 casos de céancer do colo do Utero na zona urbana, sendo 27
casos (77,1%) de carcinoma espinocelular ‘in situ” e 8 casos (22,9%) de

carcinoma espinocelular invasivo.

A incidéncia na populagao da zona urbana foi de 1,1 casos para cada

1.000 mulheres/ ano.

Na zona urbana, das 1.304 mulheres que nunca realizaram

Papanicolaou, 10 (0,8%) tiveram diagnéstico positivo para o cancer do colo
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do utero. Das 9.046 mulheres com exame preventivo prévio, 25 (0,3%)

apresentaram cancer do colo do Utero.

Ja dentre os exames realizados na zona rural de Barretos, o programa
de rastreamento detectou 6 casos de cancer do colo do Utero, sendo 5 casos
(83,3%) de carcinoma espinocelular “in situ” e 1 caso (16,7%) de carcinoma

espinocelular invasivo.

A incidéncia na populagédo da zona rural foi de 1,8 casos para cada

1.000 mulheres/ ano.

Na zona rural, das 200 mulheres que nunca realizaram
Papanicolaou, 3 (1,5%) tiveram diagnostico positivo para o cancer do colo
do utero e das 855 mulheres com exame preventivo prévio, 3 (0,4%)

apresentaram cancer do colo do utero (p=0,086).

A Tabela 7 mostra a caracterizagdao das mulheres com cancer do colo
do Utero nas zonas urbana e rural. Nao se observou qualquer associacao
entre a zona em que se fez o diagnostico de cancer (urbana e rural) e a
idade (p=1,000), classe social (p=0,101) e a realizacdo prévia de exame

(p=0,361).
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Tabela 7 - Caracteristicas das mulheres examinadas com diagnéstico de
cancer do colo do utero nas zonas urbana e rural

P
. . Zona urbana Zona rural
Variaveis Categoria n (%) n (%)
Idade (anos) 15-34 7 (20,0) 1(16,7) 1,000
35-49 13 (37,1) 2 (33,3)
=50 15 (42,9) 3 (50,0)
Classe Social AeB 0 (0) 0 (0) 0,101
C 3 (8,6) 0 (0)
D 28 (80,0) 3 (50,0)
E 4 (11,4) 3 (50,0)
Exame Prévio Presente 25 (71,4) 3 (50,0) 0,361
Ausente 10 (28,6) 3 (50,0)

5.3 Avaliacao do programa de rastreamento

Analisamos os dados do programa de rastreamento com busca ativa
e unidade mével e comparamos com os dados da DRS-V e FOSP, em
relacdo ao grau de invasdo das lesbes ou estadiamento, no mesmo

periodo.

Os casos referentes a DRS-V correspondem a 19 cidades da regiao,
com excecdo aos casos diagnosticados nas zonas urbana e rural de

Barretos, no programa de busca ativa neste periodo (Tabela 8).
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Tabela 8 - Descricdo dos achados de acordo com o anatomo-patologico das
lesbes do colo do utero nas diferentes fontes, rastreamento por busca ativa,
DRS-V e FOSP, entre os anos de 2000 e 2002.

Extensao da Fonte

lesao Busca Ativa (1) DRS-V (2) FOSP (3)
n (%) n (%) n (%)

In Situ 32 (78,0) 64 (52,9) 2.472 (40,1)

Invasivo 9 (22,0) 57 (47,1) 3.689 (59,9)

(1) Programa de rastreamento com busca ativa baseado em unidade
movel do HCB

(2) DRS-V (Departamento Regional de Saude-V); excluidos os casos
diagnosticados pelo rastreamento com busca ativa do HCB

(3) FOSP (Fundacdo Oncocentro de Sao Paulo); os dados do
rastreamento por busca ativa e da DRS foram excluidos.

A proporcdo de diagnéstico de carcinoma “in situ” foi diferente
conforme a fonte de dados. Quando comparados os dados entre o programa
de rastreamento com busca ativa e DRS-V, notou-se maior proporcao de
carcinoma “in situ” entre as mulheres do primeiro programa (78,0 vs 51,3%;
p=0,005). A comparacao com os dados da FOSP também demonstrou maior
proporcao de carcinoma “in situ” no programa de rastreamento do HCB (78,0
vs 42,8%; p<0,001). Nao se observou diferenca nas proporcoes de

diagndstico entre a DRS-V e FOSP (51,3% vs 42,8%; p=0,084).

Com relacdo ao estadiamento das lesdes do colo do utero
diagnosticadas, observamos uma maior freqiéncia de casos iniciais da
doenca em EC 0 e |, diagnosticados pelo programa de rastreamento com
busca ativa e unidade mével em relagdo aos casos da DRS-V e da FOSP

(Figura 13).
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Figura 13. Distribuicdo dos casos de cancer do colo do utero por EC,
diagnosticados entre 2000 e 2002, segundo dados do Programa de
rastreamento com busca ativa do HCB, da DRS-V sem busca ativa e do
Estado de Sao Paulo (FOSP).

O grafico ilustra a deteccao de um maior nimero de lesées em EC
precoces (EC 0 e I) no grupo, que sofreu intervencdo do programa de
rastreamento com busca ativa, em relagdo as mulheres atendidas pelo
programa oficial de rastreamento oportunistico da DRS-V e do Estado de

Sao Paulo, segundo a FOSP, no mesmo periodo.

Quando excluimos os casos em EC 0 e avaliamos os casos de
cancer do colo do utero nos EC de | a IV, observamos maior freqiiéncia de
casos iniciais da doenca, em EC |, rastreados pelo programa de
rastreamento com busca ativa e maior freqiiéncia de casos avangados, em
EC I, lll e 1V, diagnosticados pelo programa oficial oportunistico da DRS-V e

da FOSP (Figura 14).
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Figura 14. Distribuicdo dos casos de cancer do colo do utero por EC (exceto
ECO0) diagnosticados entre 2000 e 2002, segundo dados do programa de
rastreamento com busca ativa do HCB, da DRS-V sem busca ativa e do
Estado de Sao Paulo (FOSP).

Na Figura 15, avaliamos os estadiamentos para o cancer do colo
do utero dos casos da DRS-V incluindo Barretos e o programa de busca
ativa, historicamente ao longo de 12 anos, de 1997 a 2009. Observamos
picos de deteccao de casos mais precoces em EC 0, em 1998 (“Viva
Mulher”), e durante o periodo de atuacao do programa de rastreamento com

busca ativa, entre 2000 e 2002.

A curva apresenta novo pico de deteccao para os carcinomas no
EC 0, a partir de 2005, quando a unidade mével retorna as suas atividades

na cidade.
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Figura 15. Distribuicdo dos casos de cancer do colo do utero por EC das
mulheres da DRS-V, incluindo Barretos e o programa de rastreamento com
busca ativa no periodo de 1997 a 2009. Fonte: RHC de Barretos
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6 DISCUSSAO

Este estudo procurou avaliar os resultados de um programa de
rastreamento do cancer do colo do Utero, através de busca ativa nas zonas
urbana e rural de Barretos, empregando-se unidades moveis. Embora seja
um estudo com coleta retrospectiva de dados, o que limita a inferéncia dos
resultados encontrados, trata-se de estudo inédito no Brasil, realizado por
uma unica instituicio com tradicdo em prevencdo e com casuistica
apreciavel.

Por se tratar de estudo retrospectivo, encontramos limitagdes na
inferéncia e qualidade dos dados que caracterizavam as populacoes,
devido ao formulario de entrevista, ndo padronizado e incompletos. Nos
formularios de entrevista faltaram perguntas em relacéo a: 1) barreiras para
realizacdo do Papanicolaou; 2) dificuldade de acesso ao sistema de saude
e 3) um cadastro amplo com varios enderecos para se permitir contatos
futuros e seguimento.

O estudo atingiu populagdes com dificuldade de acesso a rede de
saude local. Quando analisamos a taxa de cobertura, em relacdo a faixa
etaria preconizada pelo programa oportunistico do governo brasileiro, entre
25 e 59 anos, a cobertura foi de 62,9% na zona urbana e 74,4% na zona
rural.

O programa de busca ativa com unidades méveis do HCB foi capaz

de detectar nUmero consideravel de casos de cancer do colo do Utero nas
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populacdes das zonas urbana e rural de Barretos. E interessante notar que
a proporcdo de carcinomas “in situ” e lesdes invasivas iniciais foi
significativamente maior em Barretos do que na DRS-V e no restante do
Estado de Sao Paulo, no mesmo periodo, segundo a FOSP, sugerindo que
os programas de busca ativa talvez sejam mais eficientes como métodos
de rastreamento do que o programa convencional.

O programa também resultou no diagnéstico de um nimero maior de
lesbes em estadio clinico inicial (EC | e Il), em relacdo a DRS-V e FOSP.
Este excesso de neoplasias invasoras detectadas pelo rastreamento do
HCB demonstra falha no sistema de rastreamento convencional em realizar
o diagnéstico da doenca precocemente, em fase precursora.

Na Tailandia, estudo de 1995 e também de 1999 demonstrou a
atuacao de unidade movel de saude na zona rural, em areas onde 0s
servicos de saude nao cobriam a populagdo feminina de risco para o
cancer do colo do utero, demonstrando rastreamento mais rapido pela
busca ativa, maior cobertura populacional e mudancas no comportamento e
conhecimento quanto a realizacdo do Papanicolaou entre mulheres de
zonas rurais tailandesas %% 1%,

Os resultados demonstraram a importancia do rastreamento para
diagnéstico precoce do cancer do colo do utero, e que rastreamento com
citologia de Papanicolaou deve ser repetitivo e por longo periodo em
populacdes alvo, pois lesdes precursoras, em uma porcentagem, vao
evoluir para lesdes invasivas e este curso clinico é incerto. O rastreamento

repetitivo com citologia de Papanicolaou, a exemplo, de paises da Europa e
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América do Norte, pode diagnosticar mais lesbes precursoras, reduzir a
mortalidade por cancer do colo do utero e a incidéncia da doencga invasiva
65.

A taxa de incidéncia do cancer do colo do utero na populagdo da
zona rural foi maior do que na urbana (1,8 vs 1,1 para 1.000 mulheres por
ano). Explicamos a maior taxa de incidéncia na populacao da zona rural
pelo fator sécio-econdmico, auséncia de educagdo  sexual,
desconhecimento dos modos de transmissdo e de prevencdo do
Papilomavirus humano (HPV). Chama a atencéao o fato dos coeficientes de
incidéncia de cancer do colo do utero, nas zonas urbana e rural de
Barretos, terem sido bem maiores que as estimativas do governo brasileiro
para 2000. Em 2000, no Brasil foram registrados 17.251 casos novos de
cancer do colo do utero e 3.606 ébitos, sendo que a incidéncia da regiao
sudeste & de 18,23 casos por 100.000 mulheres, ou 0,18 para 1.000
mulheres 1% 199,

Embora a metodologia para o célculo dos coeficientes de incidéncia
nao sejam comparaveis entre este estudo e aquela empregada para as
estimativas de incidéncia do governo, ha nitida discrepancia entre os
valores. Isto sugere que as fontes de informacdo para o calculo de
estimativa de incidéncia pelo governo brasileiro apresentam deficiéncias na
qualidade dos dados e subestimativas. Os elevados coeficientes de
incidéncias de cancer do colo do Utero, observados em Barretos a partir
deste estudo inferem que talvez o niumero de casos desta doenga no pais

€ bem maior do que a previsao otimista do governo federal. Por outro lado,
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deve-se considerar que a intensificagdo de qualquer programa de
rastreamento determinara a elevacao transitéria da incidéncia do cancer do
colo do utero, o que pode explicar, em parte, a diferenca dos dados
apresentados neste estudo e aqueles publicados pelo governo. De
qualquer forma, as discrepancias entre os dados sao surpreendentes.
Outra explicacao para esta diferenca pode estar relacionada com um
possivel viés de selecdo, ja que nao é possivel estimar o efeito da
populacéao flutuante neste periodo na cidade.

A taxa de cobertura do exame de Papanicolaou, na zona rural, ficou
préxima da preconizada pela OMS (80%). Trata-se de fato relevante, ja que
a populacao da zona rural tem acesso mais limitado ao sistema de saude, o
que representa séria barreira ao programa de rastreamento do cancer do
colo do utero. Atribuimos a menor taxa de adesdao ao programa na zona
urbana ao fato destas mulheres terem acesso mais facil ao exame
preventivo e maior conhecimento sobre a importancia do exame de
Papanicolaou. Alguns trabalhos demonstraram que a dificuldade financeira
com transporte e a distdncia dos centros de saude sao barreiras para
realizagcdo do exame de Papanicolaou em mulheres de zonas rurais ''°,'"".

Embora a proporcdao de mulheres que afirmaram ja ter realizado o
exame preventivo, em algum momento da vida, ter sido elevado, tanto nas
zonas urbana quanto na rural, é preciso esclarecer que este resultado pode
nao refletir completamente a realidade. Ha evidéncias de que haja confusao

por parte das mulheres em relacdo ao exame ginecolégico e ao exame
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preventivo. Muitas acreditam ter realizado o exame preventivo quando na
verdade realizaram somente o exame pélvico ginecolégico 2.

De acordo com os dados do governo brasileiro, a taxa de cobertura
do exame de Papanicolaou varia de 60 a 70% no pais. Estes dados provém
do PNAD 20083, cuja critica principal reside no fato destas taxas resultarem
de inquérito domiciliar e ndo de contabilizacdo individual de exames
citologicos' 2.

Ha limitacdo, em nivel nacional, de locais para realizacdo do exame
citolégico, bem como profissionais capacitados para leitura dos exames e
para o tratamento especializado dos casos suspeitos ou positivos.
Observamos, que no rastreamento a oferta isolada do exame de
Papanicolaou nao é suficiente para deteccao precoce do cancer do colo do
Utero e para diminuir a incidéncia da doenca. Ha necessidade de cobertura
as mulheres de risco, mulheres residentes em periferias, residentes em
zona rural e principalmente suporte para o tratamento especializado dos
casos positivos. Além disso, é importante o envolvimento de profissionais
da area de saude para educar a populacdo quanto a importancia da
realizacdo do exame citoldgico para a prevencado do cancer do colo do
utero. Da mesma, é de suma importancia o adequado treinamento dos
profissionais envolvidos na coleta e analise das amostras de citologia >> %.

Notamos diferenca na proporcao de mulheres que nunca realizaram
o exame de Papanicolaou de acordo com a regido, sendo
significativamente maior na zona rural. Tal fato revela novamente a

dificuldade de acesso ao sistema de saude da populacao rural no pais,
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como ja foi demonstrado por diferentes estudos em paises em
desenvolvimento, como Chile e México, onde o desconhecimento do exame
de Papanicolaou é comum em mulheres mais velhas, de periferias e zona
rural, com baixa escolaridade e baixa renda "% """,

Na avaliagao histérica do estadiamento dos tumores de colo do Utero,
ao longo de 12 anos, na DRS-V, incluindo o municipio de Barretos,
observamos a ocorréncia de trés picos com maior numero de lesées em
estadio inicial “in situ”, um primeiro pico em 1998, coincidente com a
implantagédo no Brasil do Programa “Viva Mulher” e um segundo, entre
2000 e 2002 quando a unidade movel atuou na busca ativa no municipio de
Barretos. Observamos ainda que, a partir de 2003, houve queda no nimero
de casos de cancer do colo do utero diagnéstico precocemente, o que
coincide com o fim do programa de busca ativa pelo HCB e retorno ao
modelo convencional de rastreamento no municipio, baseado nas unidades
basicas de saude da cidade. A partir dai, o diagnéstico precoce s6 comeca
a melhorar em 2005 (terceiro pico), quando a unidade moével retorna aos
bairros da cidade e para a zona rural. Isto demonstra o impacto do sistema
oportunistico com busca ativa do HCB, quando comparado ao rastreamento
oportunistico brasileiro. O maior numero de casos detectados
precocemente no municipio refletiu de forma clara nos dados gerais da
DRS-V.

Esforcos de prevencéo na era da vacinacdo devem garantir que todas
as mulheres independente da condicdo sécio-econdmica tenham acesso

aos servicos de rastreamento, incluindo Papanicolaou e vacinacdo anti-
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HPV; caso contrario, as disparidades existentes na ocorréncia do cancer do

colo do Utero continuardo a existir nos paises em desenvolvimento™®.

O sucesso de qualquer programa de rastreamento baseia-se em uma
elevada taxa de cobertura de exames de Papanicoloau, na qualidade de
coleta e interpretacdo do material, além de acesso aos servicos de saude
para tratamento e acompanhamento adequado. O Programa Nacional de
Controle do Cancer do Colo Uterino “Viva Mulher” funciona através de uma
politica de saude, baseada em campanhas pontuais e ofertas oportunisticas
do exame de Papanicolaou. Nao ha efetivamente conhecimento do niumero
de mulheres participantes € um controle adequado da periodicidade e
qualidade dos exames. Conhecemos somente 0 numero de exames de
Papanicolaou realizados. Isto demonstra que programas de rastreamento
oportunisticos podem resultar em desigualdade e uso ineficiente de recursos

que j& sdo escassos'? .

A despeito de todos os esforcos do governo em reduzir os coeficientes
de incidéncia e mortalidade por cancer do colo do Utero no Brasil, observa-
se ainda estabilidade nos mesmos. Esta estabilidade contrasta com o
declinio nos coeficientes de paises desenvolvidos e enfatiza a necessidade
de um programa de rastreamento abrangente e organizado, principalmente

para deteccao e tratamento de lesdes precursoras.

E relevante destacar a presenca de profissionais da area da satude do
sexo feminino neste estudo. A atuacdo de técnicas de enfermagem foi

relevante para a entrevista inicial e também para a realizagcdo do exame de
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Papanicolaou e a convocacdo das pacientes com exames alterados para a
colposcopia. E possivel que a atuacdo de um profissional do sexo feminino

tenha aumentado a adesao das mulheres ao programa.

Estudos prévios mostram a preferéncia das mulheres em relagdo a

coleta do Papanicolaou por profissionais de satde do sexo feminino '°.

O diagnéstico precoce da lesao do colo uterino traz muitos beneficios,
nao so6 para as mulheres rastreadas, mas também para o sistema publico de
saude. O tratamento do cancer do colo do Utero em EC avancado é bastante
oneroso para o SUS, no Brasil. Pela tabela SUS de pagamentos, o
tratamento de uma paciente com carcinoma “in situ” (EC 0), através do CAF,
é de aproximadamente R$ 700,00. Ja o tratamento para os EC I, lll e IV,
com radioterapia externa convencional e braquiterapia em quatro sessdes, 0
custo aproximado é de R$ 4.700,00. Se for indicada a associagdo de
quimioterapia com platina semanal, em 6 semanas, deve-se acrescer R$
2.616,00 a este valor, perfazendo um valor total de R$ 7.316,00 por
paciente. E surpreendente a diferenca de custos para o tratamento das
lesdes no colo do utero, sendo 10 vezes mais caro o tratamento das lesGes

invasivas em relacao as precursoras.

No Brasil ha muito por se fazer em relagcdo cancer do colo do utero.
Embora haja diretrizes do governo brasileiro para o combate do cancer do
utero, o atual programa de rastreamento é falho. A prevencao ndao é um
processo simples. Dados atuais no PNAD informam que o percentual de

mulheres na faixa etaria alvo, submetidas ao exame de Papanicolaou uma
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vez na vida, aumentou de 82,6% (2003), para 87,1% (2008). Aumentou em
46% a oferta de Papanicolaou no pais, mas nos estados do Norte e
Nordeste ainda encontramos mais de 5% de amostras insatisfatérias. Para o
ano de 2011, ha uma programacao de acodes publicitarias com a campanha

“Ano do controle do cancer do colo do Utero” "6,

Diversas medidas ainda sdo necessarias, como por exemplo, integrar
de forma eficiente uma rede nacional de rastreamento, mudar o custeio dos
exames, aumentar as taxas de cobertura, identificar mais precisamente os
grupos de risco, cadastrar as mulheres para um programa organizado,
aumentar o acesso ao Papanicolaou, melhorar a qualidade dos exames,
aperfeicoar o SISCOLO, determinar a periodicidade do Papanicolaou pelas
faixas etarias, incluir recursos financeiros para a formacao e treinamento de
citotécnicos e colposcopistas e oferecer oportunidade de tratamento
adequado aos casos positivos. Contudo, nenhuma das medidas arroladas
sera eficaz se nao houver a motivacao das mulheres para o cuidado com a
prépria saude. Isto sera atingido somente apds a implantacao de um sistema

educacional mais eficiente no pais.

Em resumo, o estudo descreve dados de um programa de
rastreamento, baseado em unidade mével de prevencao, com deteccao de
maior nimero de lesdes precursoras e cancer em estadios iniciais, quando
comparado com outros municipios paulistas no mesmo periodo. E um

programa de rastreamento oportunistico, factivel, de baixo custo, com boa

aceitacao em populagdes de periferia, rurais e de baixa renda. A experiéncia
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adquirida no municipio, com a utilizacdo da unidade mével na busca ativa,
motivou a ampliacdo do rastreamento para outros estados do pais e nos
parece adequado para a realidade brasileira, porém novos estudos deverao

ser realizados para uma melhor avaliagao.
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7 CONCLUSAO

A busca ativa com a unidade moével de prevencao, identifica casos
positivos em areas onde a prevaléncia da doenca justifica a implementacao
de acdes de saude publica. A busca ativa mobiliza mulheres mais
vulneraveis a realizarem o exame de Papanicolaou. Atinge populacdes
carentes, distantes e com dificuldade para acesso ao sistema de saude.
Permitiu observar caracteristicas da populacéo de risco e mostrou-se efetiva
no diagndstico precoce do cancer do colo do utero.
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8 ANEXOS

ANEXO |

Questionario : Colo do Utero — Zona Urbana

Nome:

RG:

Data de nascimento:
Idade:

Sexo:

Cor:

Naturalidade:
Profissao:

Estado Conjugal:

P01 — Vocé sabe o que é mamografia?
(1) sim (2) ndo (3) Ign

P02 — Vocé ja fez mamografia?
(1) sim (2) ndo (3) Ign

P03 - Vocé sabe o que é Papanicolaou?
(1) sim (2) nao (3) Ign

P04 - Vocé ja fez exame para prevencao do cancer do colo do utero?

(1) sim (2) nao (3) Ign

P05 - Se fez, qual local?
(1) n&o fez

)

) particular
) convénio

) prevencao
) ignorado

P06 — Ha quanto tempo?
) nunca fez

) até 1 ano
)de 1 a3 anos
) de 3 a5 anos

) acima de 5 anos
)

1
2
3
4
5
6) ignorado

(
(
(
(
(
(

P07 — Qual a sua escolaridade?
(1) analfabeto
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(2) 1°grau incompleto
(3) 1°grau completo
(4) 2°grau

(5) superior

P08 — Qual a classe econdbmica?
()A ()B ()C ()b ()E

P09 — Se concordou em realizar o Papanicolaou, qual o local?
(1) dentro da residéncia
2) dentro do 6nibus
) posto de saude
) recusou
) recusou, ja fez o exame
) recusou, fara outro dia

(
(3
(4
(5
(6

P10 — Diagnéstico

01 normal

02 alteracdes celulares benignas
03 inflamacéao

04 metaplasia escamosa

05 atrofia com inflamacéao

06 radiacao

07 outros

Em células escamosas

01 atipias de significado indeterminado
02 efeito citopatico compativel com HPV
03 NIC I displasia leve

04 NIC Il displasia moderada

05 NIC Il displasia severa/ Ca “in situ”
06 Carcinoma escamoso invasor

Em células glandulares

07 atipias de significado indeterminado
08 adecarcinoma “in situ”

09 adecarcinoma invasor

10 outras neoplasias malignas

P11 — Colposcopia
() Positiva ( ) Negativa

Se positiva:

( ) efeitos do HPV — NIC |
( ) NIC I/

( ) Cancer Invasivo

( )Insatisfatéria



ANEXO I

Questionario: Colo do Utero — Zona Rural

Nome:

REG:

Data nascimento:
Idade:

Sexo:

Cor:

Naturalidade
Escolaridade:
Profissao:

Estado conjugal:

P0O1- Vocé fuma ou fumava?

(1) fuma (2) fumava

(3) ndo fuma

P02 — Qual a idade que comecou a fumar?

P03 — Quanto tempo faz que parou?

P04 — Quantos cigarros fuma por dia?

P05- Vocé bebe ou bebia?
(1) Bebo (2) Bebia

(3) Nao bebo

P06 — Qual a idade de vocé comecou a beber?

P07- Quanto tempo faz que parou de beber?

P08- Qual o tipo de bebida?
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(1) Pinga (2) Conhaque (3) Cerveja (4) Outros

P09- Qual a quantidade que bebe por dia ou semana?

P10- Quais os itens abaixo que vocé acha que pode dar cancer?

(1) Fumar (2) Sol (3) Bebida alcodlica (4) Uso de
Medicacao

(5) Comida (6) Poluicao

P11 — Papanicolau é a prevencao do cancer de colo uterino, é feito através
de um aparelho que coloca na vagina, para colher uma quantidade pequena
de secrecgao. Vocé ja fez este exame?

(1) sim (2) néo

P12- Tem alguma razéo porque vocé nao fez o Papanicolau?
(1) Nao é necessssario, ndo tenho nada (2) nao tenho conhecimento
do exame

(3) outros

P13- Qual a idade que vocé fez o primeiro teste?

P14- Qual o local que vocé geralmente faz o teste de Papanicolau?

(1) posto de saude (2) consultério (3) outros

P15- Mamografia € uma chapa da mama feito por uma maquina que
pressiona a mama. Vocé ja fez mamografia alguma vez?

(1) sim (2) ndo
P16- Numero de partos normais?

P17- NUmero de cesareas”?

P18- Idade da primeira gestagéao?



P19- Usa anticoncepcional oral?
(1) sim  (2) nado

P20- Onde foi efetuada a colheta do exame?

(1) Centro comunitario (2) Residéncia (3) Perua

(4) outros:

P21- Classe sécio-econdémica?

P22- Diagnostico

01 sem células normais

02 alteraces celulares benignas

03 inflamacéao
04 metaplasia escamosa

05 reparacao
06 atrofia com inflamacéao

07 radiacao
08outros

P23- Colposcopia

Em células escamosas

01 atipias de significado indeterminado
02 efeito citopatico compativel com
HPV

03 NIC | displasia leve

04 NIC Il displasia moderada

05 NIC Il displasia acentuada/ Ca in
situ

06 carcinoma escamoso invasor

Em células glandulares

07 atipias de significado indeterminado
08 adenocarcinoma in situ

09 adenocarcnioma invasor

10 outras neoplasias malignas

( ) 01 Negativa ( ) Positiva ( ) 02 - Efeitos do HPV
() 03-NIC 04 — Cancer invasivo

( ) Insatisfatéria (JEC nao vista)
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ABEP

asseciagdo brasileira de empresas de pesguisa

SISTEMA DE PONTOS

Posse de itens

Quantidade de Itens
2 | 3 4dout

Televisdao em cores

ANEXO Il

Critério de Classificacao
Econdémica Brasil

Radio

Banheiro

Automaovel

Empregada mensalista

Maquina de lavar

Videocassete e/ou DVD

Geladeira

Freezer (aparelho independente
ou parte da geladeira duplex)

o (Olo|lo|o|lo|lo|ala
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Grau de Instrucéo do chefe de familia

O Critério de Classificacdo Econdmica Brasil, enfatiza
sua funcéo de estimar o poder de compra das pessoas e
familias urbanas, abandonando a pretenséo de classificar
a populacéo em termos de “classes sociais”. A divisdo de
mercado definida abaixo & exclusivamente de classes
econdémicas.
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Analfabeto / Primario incompleto

Analfabeto | Até 3°. Série Fundamental

Primario completo / Ginasial incompleto

Até 4°, Série Fundamental

Ginasial completo / Colegial incompleto

Fundamental completo

Colegial completo / Superior incompleto

Médio completo

Superior completo

Superior completo

(=< F = S e ]

CORTES DO CRITERIO BRASIL

TOTAL BRASIL ‘
Classe PONTOS (%)
Al 42 - 46 0,9%
A2 35 - 41 4,1%
B1 29-34 8.9%
B2 23 - 28 15,7%
C1 18-22 20,7%
c2 14 -17 21,8%
D 513 26,4%
E D-7 2.6%




PROCEDIMENTO NA COLETA
DOS ITENS

E importante & necessario que o critério seja
aplicado de forma uniforme e precisa. Para tanto,
& fundamental atender integralmente as
definicdes e procedimentos citados a segquir.

Para aparelhos demésticos em geral devemos:

Considerar os seguintes casos
o Bem alugado em carater permanente
s Bem emprestado de outro domicilio
ha mais de 6 meses
¢+ Bem gquebrado ha menos de 6 meses

Mio considerar os seguintes casos
« Bem emprestado para outro domicilio
ha mais de 6 meses
¢+ Bem quebrado ha mais de 6 meses
¢+ Bem alugado em carater eventual
¢+ Bem de propriedade de empregados
ou pensionistas

Televisores

Considerar apenas os televisores em cores.
Televisores de uso de empregados domésticos
(declaragdo espontanea) so devem ser
considerados caso tenha(m) sido adquirido(s)
pela familia empregadora.

Radic

Considerar qualguer tipo de radio no domicilio,
mesmo gue esteja incorporado a outro
equipamento de som ou televisor. Radios tipo
walkman, conjunto 3 em 1 ou microsystems
devem ser considerados, desde que possam
sintonizar as emissoras de radio convencionais.
Mio pode ser considerado o radio de automdvel.

Banheiro

O que define o banheiro € a existéncia de vaso
sanitario. Considerar todos os banheiros e
lavabos com vaso sanitario, incluindo os de
empregada, os localizados fora de casa e os
da(s) suite(s). Para ser considerado, o banheiro
tem que ser privative do domicilio. Banheiros
coletivos (que servem a mais de uma habitacdo)
nio devem ser considerados.

Automobvel

MN3o considerar taxis, vans ou pick-ups usados
para fretes, ou qualquer veiculo usado para
atividades prefissionais. Veiculos de uso misto
(lazer e profissional)_ndo devem ser
considerados.
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Empregada doméstica

Considerar apenas os empregados mensalistas,
isto &, agueles que trabalham pelo menos 5 dias
por semana, durmam ou ndo no emprego. Nao
esquecer de incluir babas, motoristas,
cozinheiras, copeiras, arrumadeiras,
considerando sempre as mensalistas.

Note bem: o termo “empregados mensalistas” se
refere aos empregados que trabalham no
domicilio de forma permanente efou continua,
pelo menos 5 dias por semana, e ndo ao regime
de pagamento do salario.

Maqguina de Lavar

Considerar maquina de lavar roupa, somente as
maquinas automaticas e/ou semi-automaticas.
O tanguinho NAC deve ser considerado.

Videocassete efou DVD

Werificar presenca de qualquer tipo de video
cassete ou aparelho de DVD.

Geladeira e Freezer

Mo quadro de pontuacdo ha duas linhas
independentes para assinalar a posse de
geladeira e freezer respectivamente. A pontuagdo
sera aplicada de forma independente:

a) Havendo geladeira no domicilio,
independente da quantidade, serdo
atrbuidos os pontos (4) correspondentes
a posse de geladeira;

b) Se a geladeira tiver um freezer
incorporade — 2°. porta — ou houver no
domicilio um freezer independente serao
atrbuidos os pontos (2) correspandentes
ao freezer.

As possibilidades sio:

M&o possui geladeira nem freezer 0 pt

Possui geladeira simples (ndo duplex) e | 4 pts
ndo possui freezer

Possui geladeira de duas portas e ndo G pts
possui freezer

Passui geladeira de duas portas e 6 pts
freezer

Passui freezer mas nfc geladeira (caso | 2 pt
raro mas aceitavel)




OBSERVACOES
IMPORTANTES

Este critério foi construido para definir grandes classes
que atendam as necessidades de segmentagdo (por
poder aguisitive) da grande maioria das empresas.
MNao pode, entretanto, como qualgquer outro critério,
satisfazer todos os usuarios em todas as
circunstancias. Certameanta ha muitos casos em que o
universo a ser pesquisado & de pessoas, digamos,
com renda pessoal mensal acima de US$S 30.000. Em
casos COmo esse, 0 pesguisador deve procurar ouiros
critérios de seleco que ndo o CCEB.

A oufra ohservacdo & que o CCEB, como a5 seus
antecessores, foi construido com a utilizacdo de
técnicas estatisticas que, como se sabe, sempre se
baseiam em coletivos. Em uma determinada amostra,
de determinado tamanho, temos uma determinada
probabilidade de classificacdo correta, (que,
esperamos, seja alia) e uma probahilidade de ermo de
classificacdo (que, esperamos, seja baixa). O gue
esperamos & que 0s casos incorretamente
classificados sejam pouco numerosos, de modo a ndo
distorcer significativamente os resultados de nossa
investigacio.

MNenhum critério, entretanto, tem validade sob uma
analise individual. Afirmacdes freqlientes do tipo ..
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conhego um sujeito gue & obviamente classe D, mas
pelo critério é classe B, ndo invalidam o critério que
& feito para funcionar estatisticamente. Servam,
porém, para nos alertar, guando trabalhamos na
analise individual, ou quase individual, de
comportamentos e atitudes (entrevistas em
profundidade e discussdes em grupo
respectivamente). Numa discussio em grupo um
unico caso de ma classificagio pode pér a perder todo
o grupo. No caso de entrevista em profundidade os
prejuizos sao ainda mais obvios. Além disso, numa
pesquisa qualitativa, raramente uma definicdo de
classe exclusivamente econdmica sera satisfatoria.

Paortanto, & de fundamental importancia que todo o
mercado tenha ciéncia de que o CCEB, ou qualquer
outra critério econdmico, ndo é suficiente para uma
boa classificacdo em pesguisas qualitativas. Nesses
casos deve-se obter além do CCEB, o maximo de
informagdes (possivel, viavel, razoavel) sobre os
respondentes, incluindo entdo seus comportamentos
de compra, preferéncias e interesses, lazer e hobhies
e até caracteristicas de personalidade.

Uma comprovagio adicional da conveniéncia do
Critério de Classificagdo Econdmica Brasil & sua
discriminacdo efetiva do poder de compra entre as
diversas regides brasileiras, revelando importantes
diferencas entre elas.

DISTRIBUIGAO DA POPULACAO POR REGIAO METROPOLITANA

Total
CLASSE BRASIL
Al 0,9% 1.5% 0.5% 0,4% 1.3% 0.6% 0,6% 1,6% 1.1% 2.2%
A2 4,1% 3.3% 3.2% 2,8% 3.5% 3.4% 45% 6,0% 4.2% 7.1%
B1 8.9% 5,9% 6,0% 4 6% 7.2% 8,3% 10,6% 11,4% 9 6% 11,5%
B2 16, 7% 8.7% 8.0% 9.6% 14.3% 14.1% 19.0% 18,8% 19.4% 18.8%
C1 20, 7% 11,3% 12,3% 16,1% 180% | 231% | 224% | 239% | 27.0% 17,9%
Cc2 21,6% 199% [ 218% | 244% | 215% | 246% | 215% 18,5% 16,5% 17, 7%
D 254% | 369% | 40.7% 366% | 315% | 248% | 207% 17,7% 163% | 21.9%
E 2.6% 12 5% 7.5% 5.56% 2.6% 1.2% 0,7% 2.1% 1.9% 2.9%

RENDA FAMILIAR POR CLASSES

Renda média
familiar (R$)

A2 35a41 6.564

B1 29 a 34 3,479

B2 23a28 2.013

C1 18 a 22 1.195

C2 14a 17 726

] 8ail 485

E DaT7 2077




PROCEDIMENTO NA COLETA
DOS ITENS

E importante & necessario que o critério seja
aplicado de forma uniforme e precisa. Para tanto,
& fundamental atender integralmente as
definicdes e procedimentos citados a segquir.

Para aparelhos demésticos em geral devemos:

Considerar os seguintes casos
o Bem alugado em carater permanente
s Bem emprestado de outro domicilio
ha mais de 6 meses
¢+ Bem gquebrado ha menos de 6 meses

Mio considerar os seguintes casos
« Bem emprestado para outro domicilio
ha mais de 6 meses
¢+ Bem quebrado ha mais de 6 meses
¢+ Bem alugado em carater eventual
¢+ Bem de propriedade de empregados
ou pensionistas

Televisores

Considerar apenas os televisores em cores.
Televisores de uso de empregados domésticos
(declaragdo espontanea) so devem ser
considerados caso tenha(m) sido adquirido(s)
pela familia empregadora.

Radic

Considerar qualguer tipo de radio no domicilio,
mesmo gue esteja incorporado a outro
equipamento de som ou televisor. Radios tipo
walkman, conjunto 3 em 1 ou microsystems
devem ser considerados, desde que possam
sintonizar as emissoras de radio convencionais.
Mio pode ser considerado o radio de automdvel.

Banheiro

O que define o banheiro € a existéncia de vaso
sanitario. Considerar todos os banheiros e
lavabos com vaso sanitario, incluindo os de
empregada, os localizados fora de casa e os
da(s) suite(s). Para ser considerado, o banheiro
tem que ser privative do domicilio. Banheiros
coletivos (que servem a mais de uma habitacdo)
nio devem ser considerados.

Automobvel

MN3o considerar taxis, vans ou pick-ups usados
para fretes, ou qualquer veiculo usado para
atividades prefissionais. Veiculos de uso misto
(lazer e profissional)_ndo devem ser
considerados.
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Empregada doméstica

Considerar apenas os empregados mensalistas,
isto &, agueles que trabalham pelo menos 5 dias
por semana, durmam ou ndo no emprego. Nao
esquecer de incluir babas, motoristas,
cozinheiras, copeiras, arrumadeiras,
considerando sempre as mensalistas.

Note bem: o termo “empregados mensalistas” se
refere aos empregados que trabalham no
domicilio de forma permanente efou continua,
pelo menos 5 dias por semana, e ndo ao regime
de pagamento do salario.

Maqguina de Lavar

Considerar maquina de lavar roupa, somente as
maquinas automaticas e/ou semi-automaticas.
O tanguinho NAC deve ser considerado.

Videocassete efou DVD

Werificar presenca de qualquer tipo de video
cassete ou aparelho de DVD.

Geladeira e Freezer

Mo quadro de pontuacdo ha duas linhas
independentes para assinalar a posse de
geladeira e freezer respectivamente. A pontuagdo
sera aplicada de forma independente:

a) Havendo geladeira no domicilio,
independente da quantidade, serdo
atrbuidos os pontos (4) correspondentes
a posse de geladeira;

b) Se a geladeira tiver um freezer
incorporade — 2°. porta — ou houver no
domicilio um freezer independente serao
atrbuidos os pontos (2) correspandentes
ao freezer.

As possibilidades sio:

M&o possui geladeira nem freezer 0 pt

Possui geladeira simples (ndo duplex) e | 4 pts
ndo possui freezer

Possui geladeira de duas portas e ndo G pts
possui freezer

Passui geladeira de duas portas e 6 pts
freezer

Passui freezer mas nfc geladeira (caso | 2 pt
raro mas aceitavel)
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