MINISTERIO DA SAUDE
SECRETARIA DE ATENCAO ESPECIALIZADA A SAUDE
SECRETARIA DE CIENCIA, TECNOLOGIA E INOVACAO EM SAUDE

PORTARIA CONJUNTA SAES/SCTIE N° 105, DE 20 DE OUTUBRO DE 2026.

Aprova as Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer de
Colo do Utero: Parte 1l - Como avaliar, tratar e seguir mulheres

identificadas no rastreamento do cancer de colo do Gtero.

O SECRETARIO DE ATENCAO ESPECIALIZADA A SAUDE E A SECRETARIA DE CIENCIA,
TECNOLOGIA E INOVACAO EM SAUDE, no uso das atribuicdes que Ihes conferem o Decreto n® 11.798, de 28 de

novembro de 2023, resolvem:

Art. 1° Ficam aprovadas as Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Céncer de Colo do Utero: Parte Il - Como
avaliar, tratar e seguir mulheres identificadas no rastreamento do cancer de colo do Gtero.

Paragrafo tinico. As Diretrizes objeto deste artigo, que contém as condutas recomendadas para mulheres apresentando
testes de rastreamento e triagem positivos, disponiveis no sitio https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/protocolos-clinicos-e-
diretrizes-terapeuticas-pcdt, complementam as Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero: Parte | -
Rastreamento organizado utilizando testes moleculares para deteccdo de DNA-HPV oncogénico, possuem carater nacional e
devem ser utilizadas pelas Secretarias de Salde dos Estados, do Distrito Federal e dos Municipios na regulacdo do acesso
assistencial, autorizacdo, registro e ressarcimento dos procedimentos correspondentes.

Aurt. 2° Os gestores estaduais, distrital e municipais do SUS, conforme suas competéncias e pactuagdes, deverdo estruturar
a rede assistencial, definir os servigos referenciais e estabelecer os fluxos para o atendimento dos individuos com essa doenca
em todas as etapas descritas no Anexo a esta Portaria, disponivel no sitio citado no paragrafo Gnico do art. 1°.

Art. 3° Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicagao.

MOZART JULIO TABOSA SALES

FERNANDA DE NEGRI



ANEXO
DIRETRIZES BRASILEIRAS PARA O RASTREAMENTO DO CANCER DO COLO DO UTERO: PARTE Il -
COMO AVALIAR, TRATAR E SEGUIR MULHERES IDENTIFICADAS NO RASTREAMENTO DO CANCER DE
COLO DO UTERO

1. INTRODUCAO

O céncer do colo do Utero é o terceiro cancer mais incidente entre as mulheres no Brasil. Para cada ano do triénio 2026-
2028 séo estimados 19.310 casos novos, correspondendo a um risco estimado de 17,59 casos para cada 100 mil mulheres. Quanto
a distribuigdo geogréafica, ha marcada variagdo regional, refletindo iniquidades: é o segundo mais incidente nas regides Norte e
Nordeste; na regido Centro-oeste ocupa a terceira posicdo; na regido Sul, a quarta; e, na regido Sudeste a quinta posigéo.®

Em 2023, ocorreram 7.209 6bitos pela doenca no Brasil, representando uma taxa de mortalidade de 4,79 por 100 mil
mulheres. Também h& diferencas regionais marcantes, principalmente na regido Norte, onde a taxa foi de 9,47 por 100 mil
mulheres, ou seja, quase o dobro da taxa nacional.®

Consequentemente, o cancer do colo do Gtero representa um grande desafio na area da salde da mulher, impondo
constante e adequada gestdo das a¢Ges voltadas para o controle da doenca. No entanto, em decorréncia da histdria natural da
doenca, apresenta alto potencial para o desenvolvimento de a¢des de controle por meio da prevengdo priméaria, com a protecdo
especifica pela vacinacdo contra o HPV, e secundéria, com a detec¢do precoce, por meio do rastreamento e do diagnostico
precoce.”

A despeito da disponibilizagdo da vacina contra HPV e do rastreamento para lesdes precursoras gratuitamente no SUS, o
impacto na magnitude da doenca € discreto. A cobertura da vacinacdo foi comprometida pela pandemia da covid-19 e o
rastreamento permanecia no modelo oportunistico, centrado no exame citopatolégico, com desafios ndo superados para melhoria
da adeséo as recomendaces das diretrizes nacionais e da garantia da qualidade e da oferta de todos os procedimentos necessarios
para continuidade da linha de cuidado.”

Em 2018, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) fez um chamado global para eliminagdo do cancer do colo do Utero
como problema de salde publica e, em 2020, langou estratégias para promover e acelerar esse propésito: até 2030, 90% das
meninas até 15 anos vacinadas contra o0 HPV; 70% das mulheres rastreadas com teste de deteccdo de HPV oncogénico e 90%
das mulheres com lesGes precursoras ou cancer tratadas adequada e oportunamente.®°

O Brasil aderiu a essa iniciativa e, em margo de 2023, foi publicada a Portaria GM/MS n° 299%, instituindo a estratégia
de mudanca tecnoldgica para controle e eliminagdo do cancer do colo do Utero, no &mbito da Politica Nacional de Prevencéo e
Controle do Cancer (PNPCC). Em 2024, o Programa Nacional de Imunizagdes (PNI) adotou o esquema de dose Unica da vacina
contra 0 HPV!! e a Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Salde (Conitec) aprovou a
incorporacéo de testes moleculares para detecgdo de HPV oncogénico para o rastreamento.*?

A atualizagio das Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Céncer do Colo do Utero Parte | - Rastreamento
organizado utilizando testes moleculares para deteccdo de DNA-HPV oncogénico, em adequacdo ao novo método, foi
coordenada pelo INCA e contou com a colaboragdo de cerca de 80 profissionais, representando 37 instituicfes (universidades,
hospitais, fundagoes, sociedades de especialistas, organizaces da sociedade civil), atuantes em todas as regides do pais,
incluindo também indicacdes de secretarias do Ministério da Salide (MS) e da Organizagéo Pan-americana de Salde (Opas).*®

O processo de implementacdo do novo rastreamento estd ocorrendo de forma faseada, em consonancia com critérios
epidemioldgicos, de organizacdo da Rede de Atencdo a Saude (RAS) e do contingente populacional a ser atingido, segundo a
populacdo-alvo e periodicidade recomendadas pelas novas diretrizes. Municipios selecionados em todas as unidades federativas

(UF) estdo se organizando para ou ja iniciaram as coletas.



A Atengdo Primaria a Saide (APS), como porta de entrada preferencial e ordenadora do cuidado na rede de atencéo a
saude, exerce papel fundamental na promocdo da salde, na prevencdo de doengas, na identificacdo de fatores de risco e na
deteccdo precoce, permitindo, assim, a realizacdo de intervengdes oportunas e o encaminhamento adequado para o nivel
especializado de atencdo a salde quando necessario. O vinculo continuo com os usuarios e a atuagdo direta no territorio,
principios fundamentais da APS, possibilitam uma abordagem longitudinal e integral, favorecendo melhores desfechos clinicos,
fortalecendo a coordenacdo do cuidado e contribuindo para um prognéstico mais favoravel ao longo do tempo. Assim sendo, as
acOes primarias do rastreamento do cancer do colo do Utero descritas na Parte | das diretrizes ocorrem no ambito da APS. As
condutas recomendadas para mulheres apresentando testes de rastreamento e triagem positivos sdo abordadas nesta Parte Il e
devem ser conduzidas pela Atencéo Especializada a Salde (AES). Entretanto, o papel de cada nivel de atengdo no seguimento
das mulheres deve ser definido em consonancia com a disponibilidade dos testes recomendados, permitindo flexibilidade na
organizagdo dos fluxos assistenciais, de acordo com os diferentes arranjos locais. A organizacdo dos fluxos assistenciais deve
respeitar as atribui¢fes da APS e da AES, alinhadas aos principios da Rede de Atengdo a Saude e a coordenagdo do cuidado pela
APS.

2. RECOMENDAGCOES PARA AVALIAR, TRATAR E SEGUIR MULHERES IDENTIFICADAS NO
RASTREAMENTO DO CANCER DE COLO DO UTERO

2.1  Pressupostos preliminares

Algumas consideragdes que se aplicam em vérias situacdes contempladas nas recomendacdes sdo apresentadas a seguir
para orientacdo dos profissionais envolvidos.

Sobre 0 escopo desta Parte

Conforme estabelecido na Parte | destas diretrizes, que apresenta as recomendagdes para o rastreamento organizado do
cancer do colo do Gtero com base em testes de DNA-HPV, “é recomendada a utilizagio de teste de DNA-HPV oncogénico com
genotipagem parcial ou estendida como método de rastreamento primario”.** Nesse contexto, a genotipagem parcial refere-se a
identificacdo isolada dos tipos HPV 16 e 18 (ou 18/45), com agrupamento dos demais tipos oncogénicos, enquanto a genotipagem
estendida permite a identificacdo individual ou em subgrupos de diferentes tipos oncogénicos, possibilitando maior estratificacdo
de risco.

A presente Parte Il tem como objetivo orientar a conducdo clinica das mulheres com resultado positivo para DNA-HPV
oncogénico, estabelecendo fluxos de cuidado baseados no risco de lesGes precursoras e cancer. Dessa forma, esta Parte
complementa a Parte I, que define quem deve ser rastreada, quando e com qual método, ao detalhar como cuidar de
mulheres com resultados positivos obtidos nesse contexto.

Para a adequada aplicacdo das recomendacdes aqui apresentadas é fundamental compreender que o escopo clinico do
rastreamento — e, consequentemente, do cuidado — est4 restrito aos tipos de HPV classificados como carcinogénicos para
humanos (de alto risco) pela International Agency for Research on Cancer (IARC). Esses incluem, com evidéncia suficiente, os
tipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 e 59 (grupo 1 da IARC).*

Observa-se, entretanto, que alguns testes disponiveis comercialmente incluem tipos virais ndo classificados como
comprovadamente carcinogénicos (grupo 2a da IARC — provavelmente carcinogénicos para humanos, e grupo 2b da IARC —
possivelmente carcinogénicos para humanos) ou mesmo tipos considerados ndo carcinogénicos (de baixo risco — grupo 3 da
IARC). A utilizacdo desses testes, quando aplicada ao rastreamento, ndo agrega valor clinico e pode comprometer a interpretagdo
dos resultados. A amplia¢do indiscriminada do nimero de tipos incluidos sob a denominagédo de “alto risco” tende a diminuir a
especificidade dos testes para tipos relevantes, com consequente encaminhamento desnecessario para investigacdo adicional,

como citologia reflexa, colposcopia, bidpsias e até procedimentos invasivos, sem beneficio proporcional para a mulher.



Adicionalmente, a detecgdo de tipos de HPV classificados como de baixo risco ndo possui aplicabilidade clinica no contexto do
rastreamento do cancer do colo do Utero nem no cuidado subsequente de resultados positivos. Sua inclusao pode gerar confusao
tanto para profissionais de salide quanto para usuarias, uma vez que todas as recomendacdes destas diretrizes sdo fundamentadas
exclusivamente na deteccdo de tipos oncogénicos.

Dessa forma, no ambito destas diretrizes, ndo se recomenda a utilizacdo de testes que incluam a deteccdo de tipos de HPV
ndo comprovadamente oncogénicos para fins de rastreamento ou tomada de decisdo clinica. Ressalta-se que essa recomendacao
contraria ao uso se aplica especificamente ao contexto do rastreamento e do cuidado clinico, ndo se estendendo a outras
finalidades, como estudos epidemioldgicos ou de pesquisa.

Por fim, enfatiza-se que a adequada integracdo entre as Partes | e Il é essencial para a efetividade do programa de
rastreamento organizado: o primeiro estabelece as bases para a identificacdo das mulheres em risco, enquanto o segundo orienta
a conducéo segura, eficiente e baseada em evidéncias das mulheres com teste positivo para HPV oncogénico, evitando tanto o
subtratamento quanto o sobretratamento.

Sobre a estruturacao e distribuicéo do texto

Para facilitar a consulta, as recomendaces foram distribuidas em capitulos segundo a situagdo clinica predominante e a
etapa do cuidado, a partir da chegada da mulher @ média complexidade. Essa organizac&o foi definida pelo Grupo Elaborador no
inicio do processo, pois a estruturacdo do documento, como na versdo anterior, a partir dos resultados do rastreamento, resultaria
em um texto excessivamente fragmentado, diante da multiplicidade de combinagdes possiveis entre os resultados do teste de
DNA-HPV oncogénico e, quando indicada, da citologia reflexa.

Dessa forma, os capitulos iniciais abordam a condugdo das mulheres encaminhadas a colposcopia, organizadas de acordo
com os achados colposcédpicos e a natureza escamosa ou glandular das alteragdes, incluindo situacdes de suspeita ou diagnostico
de céancer superficialmente invasivo. Em seguida, sdo apresentadas as recomendacgdes relativas ao tratamento das lesdes
precursoras e a vigilancia pds-tratamento. Situagdes que demandam abordagens especificas — como mulheres
histerectomizadas, ap0s a menopausa, vivendo com HIV/aids ou outras condigdes de imunodeficiéncia ou imunossupresséo,
gestantes e mulheres em situacdo de vulnerabilidade — sdo reunidas em capitulo préprio. Por fim, sdo apresentadas
recomendagdes de boas praticas em colposcopia, aplicaveis transversalmente as diferentes situagfes clinicas. Como algumas
condi¢Bes podem se enquadrar em mais de um capitulo, as recomendacfes devem ser interpretadas de forma integrada,
considerando o histérico da mulher, os resultados prévios e atuais e as particularidades de cada situacdo clinica.

A Figura 1 apresenta a organizacdo geral dos capitulos e pode ser utilizada como guia para a localizagdo das
recomendagdes de acordo com a situacao clinica predominante.



Figura 1 — Organizac&o geral das recomendagdes segundo a situacéo clinica e a etapa do cuidado ap6s encaminhamento & média complexidade.
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Sobre a racionalidade norteadora para a proposi¢do das recomendacdes

O cuidado das mulheres com DNA-HPV oncogénico positivo aqui recomendado foi baseado, sempre que possivel e
cabivel, em estratificagdo de risco, de acordo com o genédtipo do HPV detectado, a citologia reflexa realizada nos casos de
presenca de HPV diferente de 16/18, os achados colposcopicos, o tipo de Zona de Transformacdo (ZT) e o laudo histopatoldgico,
quando disponivel.

Essa é uma tendéncia nas Diretrizes internacionais consultadas e utilizadas para ado¢do ou adaptacdo de
recomendac@es.t2415 Especificamente, as diretrizes da ASCCP (American Society for Colposcopy and Cervical Pathology) sdo
fortemente baseadas nos achados de uma extensa coorte do Kaiser Permanente Northern California (KPNC), na qual, entre 2003
e 2017, 1,5 milhdo de individuos de 25 a 65 anos foram rastreados com teste de DNA-HPV oncogénico e citologia, programado
a cada trés anos. Nesse estudo, foram estimados os riscos imediatos e em cinco anos de NIC 3 ou pior para combinagdes de
resultados dos testes, pareados ao histérico de exames de rastreamento e de resultados de colposcopia e bidpsia.

Adicionalmente, foram considerados os resultados de uma meta-analise que estimou os riscos de NIC 2 ou pior e de NIC
3 ou pior a partir de combinagdes entre resultado citoldgico, impressao colposcopica e detec¢do de HPV 16/18. Mulheres com
impressao colposcdpica normal, citologia menos relevante do que HSIL e teste de DNA-HPV oncogénico negativo para os tipos
16 ou 18 apresentaram baixo risco de lesdo precursora. Por outro lado, aquelas com pelo menos dois dos seguintes achados —
citologia HSIL, positividade para HPV 16 ou 18 e impressdo colposcopica de alto grau — apresentaram o maior risco de lesdo
precursora.l’ Os resultados deste estudo fundamentaram vérias recomendacdes de conduta apds o exame colposcépico, como
por exemplo, tratamento expedido (sem realizacdo de bidpsia prévia) como recomendado adiante (vide capitulo 2).

Sobre a nomenclatura utilizada

Ao longo deste documento, sdo utilizados termos referentes a diagndsticos citopatoldgicos e histopatolégicos, bem como
a achados colposcopicos.

Com o objetivo de padronizar sua apresentacdo, adotam-se 0s seguintes critérios:



= Diagnosticos citopatoldgicos: sdo apresentados conforme o sistema Bethesda,'® seguidos, entre parénteses, da
terminologia adotada nos registros oficiais do Ministério da Saude (Quadro 1).

= Diagnosticos histopatoldgicos: sdo descritos de acordo com o Projeto LAST (The Lower Anogenital Squamous
Terminology Standardization Project for HPV-Associated Lesions),'® seguidos, entre parénteses, do grau de neoplasia
intraepitelial cervical correspondente (Quadro 2).

= Achados colposcdpicos: sdo classificados como normais ou anormais €, entre esses, subdivididos em inespecificos,
menores, maiores, sugestivos de invasdo ou miscelanea, conforme a nomenclatura da International Federation of Cervical
Pathology and Colposcopy (IFCPC)% (Quadro 3).



Quadro 1 — Diagnosticos citopatoldgicos segundo o Sistema Bethesda®®.

Categoria

Resultado

Descrigéo / significado

Negativo

NILM -

intraepitelial ou malignidade

Negativo para lesdo

Auséncia de evidéncia citologica de lesdo intraepitelial
ou malignidade. Podem estar presentes alteracBes

inflamatdrias, reativas, atréficas ou metaplasicas.

Alteracdes em células

escamosas

ASC-US — Células escamosas atipicas

de significado indeterminado

AlteracOes citol6gicas escamosas que ndo permitem

classificar o achado como leséo intraepitelial escamosa.

ASC-H — Células escamosas atipicas,

ndo podendo excluir HSIL

Atipias escamosas em que ndo € possivel excluir uma
lesdo intraepitelial escamosa de alto grau.

LSIL — Leséo intraepitelial escamosa

de baixo grau

Alterac@es citoldgicas associadas a infeccdo produtiva
pelo HPV, incluindo alteragbes compativeis com

coilocitose.

HSIL — Lesdo intraepitelial escamosa

de alto grau

Alteraces citolégicas sugestivas de lesdo escamosa de
alto grau. Pode corresponder, na histologia, a HSIL
(NIC2) ou HSIL (NIC3).

Carcinoma de células escamosas

AlteracBes citologicas compativeis com carcinoma

escamoso. A caracterizagdo da invasdo é

histopatoldgica.

Alteraces em células

glandulares

AGC-SOE

glandulares

(AGC) -  Células

atipicas sem outra

especificacdo

Células glandulares atipicas, podendo ser especificadas

como endocervicais, endometriais ou ndo especificadas.

AGC-FN - Células glandulares atipicas

favorecendo neoplasia

Atipias glandulares com caracteristicas que aumentam a

suspeicdo de neoplasia.

AIS — Adenocarcinoma in situ

Alteracdes citoldgicas compativeis com lesdo glandular

pré-invasiva.
Adenocarcinoma Alteracbes citologicas compativeis com
adenocarcinoma. A caracterizacdo da invasdo €

histopatoldgica.




Quadro 2 — Diagnosticos histopatoldgicos segundo a Terminologia LAST.*®

Categoria Resultado Descrigéo / significado
Les&o escamosa LSIL (NIC1) Lesdo escamosa intraepitelial de baixo grau. Pode apresentar
coilocitose, atipia predominantemente limitada ao terco inferior do
epitélio, maturacdo preservada e mitoses predominantemente na
camada basal do epitélio.

HSIL (NIC2) Lesdo escamosa intraepitelial de alto grau. Presenca de atipia
nuclear e perda parcial da maturacdo epitelial, envolvendo
aproximadamente até dois tergos da espessura epitelial.

HSIL (NIC3) Lesdo escamosa intraepitelial de alto grau. Presenca de atipia
acentuada, perda extensa ou quase completa da maturagdo e
envolvimento de mais de dois ter¢os da espessura epitelial ou de
toda a espessura.

Carcinoma  escamoso | Neoplasia escamosa maligna com invasdo do estroma cervical®,

invasivo

Leséo glandular

Lesdo glandular

AIS — Adenocarcinoma

in situ

Lesdo glandular pré-invasiva, caracterizada por células

endocervicais atipicas, pseudostratificacdo, hipercromasia,

atividade mitética e apoptoses, sem invasdo estromal.

Adenocarcinoma

invasivo

Neoplasia glandular maligna com invaséo do estroma cervical®.

Exame complementar

pl6

Marcador imunohistoquimico auxiliar em casos morfologicamente
equivocos, especialmente na diferenciacdo entre LSIL e HSIL.
N&o é necessario para todos os casos tipicos de HSIL®.

2 O termo “carcinoma superficialmente invasivo” ¢ utilizado como equivalente clinico ao carcinoma microinvasivo, definido pela classificacdo da Organizacéo

Mundial de Satde (OMS),* e corresponde ao estadio 1AL da Federagdo Internacional de Ginecologia e Obstetricia (FIGO), caracterizado por invaséo estromal

<3 mm.? Nesses casos, utiliza-se a expressdo “carcinoma superficialmente invasivo (FIGO IA1)” (reservando-se 0 termo microinvasivo para o estadio FIGO

IA2 - com profundidade de invaséo a partir de 3 mm e até 5 mm). ° Vide capitulo 7.



Quadro 3 — Diagnosticos colposcopicos segundo a Classificagdo IFCPC.2°

Etapas de descrigéo Caracteristicas

Avaliacédo geral Colposcopia adequada ou inadequada (especificar o motivo sangramento, inflamacéo, cicatriz etc.)
Visibilidade da juncdo escamocolunar: completamente visivel, parcialmente visivel e ndo visivel

Zona de transformacéo Tipo 1, 2 ou 3

Achados colposcopicos | Epitélio escamoso original (maduro ou atréfico)
normais Epitélio colunar (inclusive ectopia)
Epitélio escamoso metaplasico: com cistos de Naboth e/ou orificios (glandulares) abertos

Deciduose na gravidez

Achados colposcdpicos | Principios Localizacdo da lesdo: dentro ou fora da ZT e de acordo com a posicao
anormais gerais do reldgio
Tamanho da lesdo: nimero de quadrantes do colo uterino envolvidos

pela lesdo e tamanho da lesdo em porcentagem do colo uterino

Grau 1 (menor) Epitélio acetobranco ténue, de borda irregular ou geografica, mosaico

fino ou pontilhado fino

Grau 2 (maior) Epitélio acetobranco denso, acetobranqueamento de aparecimento
rapido, orificios glandulares espessados, mosaico grosseiro, pontilhado
grosseiro, margem demarcada, sinal da margem interna, sinal da crista

(sobrelevacéo)

Inespecificos Leucoplasia (queratose, hiperqueratose), erosao, captacao da solucdo de
lugol: positiva (corado) ou negativa (ndo corado) (teste de Schiller

negativo ou positivo)

Suspeita de invaséo Vasos atipicos
Sinais adicionais: vasos frageis, superficie irregular, lesdo exofitica, necrose, ulceracéo (necrdtica),

neoplasia tumoral/grosseira

Miscelanea Zona de transformagdo congénita, condiloma, pélipo (ectocervical/endocervical), inflamagéo,

estenose, anomalia congénita, sequela pos-tratamento, endometriose

Como ler estas diretrizes

As recomendac8es destas diretrizes estdo apresentadas em negrito e numeradas conforme o capitulo e a secdo a que se
referem, podendo alcancar até a terceira ordem numérica.

As recomendacBes baseadas em evidéncias cientificas sdo acompanhadas de sua for¢a (“recomendagdo forte” ou
“recomendagdo condicional”) e do nivel de certeza da evidéncia que as fundamenta (“alto”, “moderado”, “baixo” ou “muito
baixo”), conforme descrito nos Quadros A ¢ B do Apéndice 1. Em seguida, é indicada a origem da recomendagdo, quando
aplicavel, utilizando-se as expressdes “Adaptada” ou “Adotada”, seguidas das respectivas referéncias. Exemplo:

5.2.1 Quando o tratamento for planejado, o método excisional é o preferido (recomendacdo forte — nivel de certeza
moderado). Adaptada.*?

Em algumas situac@es, as recomendacdes foram elaboradas com base em consenso de especialistas, geralmente a partir
de recomendagdes provenientes de outras diretrizes clinicas. Nesses casos, ndo sdo apresentados forca da recomendacdo nem
nivel de certeza da evidéncia, sendo utilizada a expressio “consenso de especialistas”, seguida, quando aplicavel, das expressdes

“Adaptada” ou “Adotada” e de suas referéncias originais. Exemplo:



5.1.3 Em mulheres gravidas, a boa pratica inclui adiar o tratamento para 12 semanas ap0s o parto, precedido de nova
avaliacdo (consenso de especialistas). Adaptada.®

Também ha recomendacdes construidas pelo Grupo Elaborador (GE) sem identificacdo de evidéncias suficientes para
classificacdo formal da forca da recomendacdo e do nivel de certeza. Nessas situagGes, utiliza-se a expressdo “opinido de
especialistas”. Exemplo:

5.3.4 Recomenda-se que mulheres submetidas ao tratamento de lesdo precursora recebam um documento de
contrarreferéncia ao retornarem ao rastreamento contendo orientac¢des sobre 0 momento de realizacdo do teste de DNA-HPV
oncogénico e sua periodicidade. Esse documento devera ser apresentado na APS, a fim de subsidiar a orientacdo das equipes
nesse nivel de atencao (opinido de especialistas).

Além disso, algumas se¢es do documento agrupam recomendagdes consideradas fundamentais para a pratica assistencial
sob o titulo “Recomendag¢des de boas praticas”.

Sobre a denominac¢io “mulheres” no contexto da diversidade de orienta¢des sexuais, identidades de género e
praticas sexuais

Assim como a OMS, estas Diretrizes reconhecem que a maioria das evidéncias cientificas disponiveis sobre o cancer do
colo do Gtero se baseia em populagdes de mulheres cisgénero. Enfatiza-se que mulheres cisgénero, homens transgénero,
individuos ndo bindrios, de género fluido e intersexuais nascidos com sistema reprodutivo feminino necessitam de servicos de
prevencado do cancer do colo do Utero. Contudo, para ser concisa e facilitar a sua leitura, estas Diretrizes utilizam apenas o termo
‘mulheres’ ao longo de todo o texto. Porém, ressalta-se a importancia de ac¢fes voltadas para toda a populacdo em risco de
desenvolver cancer do colo do Utero.

Situacfes em que a vigilancia é recomendada, mas hé incerteza quanto & adeséo ao seguimento

Em cenarios nos quais a vigilancia constitui alternativa a abordagens invasivas, cabe ao profissional avaliar a viabilidade
de adesdo ao seguimento proposto, considerando, de forma individualizada, aspectos sociais, econdmicos e culturais, bem como
0 acesso aos exames recomendados.

Na auséncia de seguranca quanto a adesdo ao seguimento, recomenda-se considerar condutas mais intervencionistas,
como procedimentos excisionais, devendo essa decisdo ser compartilhada com a mulher, ap6s esclarecimento dos riscos e
beneficios envolvidos.

Sobre o papel de cada nivel de atengdo apds o diagnostico ou tratamento das lesdes precursoras ou cancer
superficialmente invasivo (FIGO 1A1)

Diversas recomendagdes deste documento envolvem a realizacdo de testes — citologia, teste de DNA-HPV oncogénico
e colposcopia — no contexto de abordagem conservadora ou de vigilancia ap6s o tratamento de lesfes precursoras ou cancer
superficialmente invasivo (FIGO IA1).

Optou-se por ndo definir o ponto da Rede no qual a citologia e o teste de DNA-HPV oncogénico deverdo ser realizados
antes do retorno ao rastreamento. Essa opcao visa a permitir flexibilidade na organizacéo dos fluxos assistenciais, de acordo com
os diferentes arranjos locais.

Por exemplo, no contexto de transicdo do modelo de rastreamento, o teste de DNA-HPV oncogénico pode estar disponivel
na APS, mas ainda ndo na média complexidade. Nessa situacdo, a mulher em seguimento ap0s tratamento de leséo precursora
podera realizar os testes recomendados na APS e apresentar os resultados a AES, onde serd avaliada a necessidade de
colposcopia.

Em qualquer situacdo, quando a mulher for encaminhada da média complexidade para retornar ao rastreamento, deve
receber um documento de contrarreferéncia contendo orientacfes sobre 0 momento de realizagdo de um novo teste de DNA-
HPV oncogénico e sua periodicidade. Esse documento devera ser apresentado na APS, a fim de subsidiar a orientacdo das

equipes.



A Figura 2 apresenta, de forma simplificada, o percurso da mulher desde o rastreamento com teste de DNA-HPV
oncogénico na Atencdo Primaria a Salde até a investigacéo e o cuidado na média complexidade, quando indicados. As condutas

especificas para cada situacdo sdo detalhadas ao longo das Diretrizes?.

1 Este fluxo apresenta de forma simplificada a organizagdo geral do cuidado e ndo contempla todas as situagées clinicas ou
excecdes. Para definigdo da conduta, devem ser consultadas as recomendacdes especificas destas Diretrizes.



Figura 2 — Fluxo geral do rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico e do cuidado apds resultado positivo, segundo o nivel de atengéo.
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a. Sdo considerados oncogénicos os tipos usualmente referidos como de “alto risco™: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 e 59; além desses, 0s tipos

66 e 68 também podem ser incluidos como oncogénicos em alguns testes disponiveis; b. significa que nenhum tipo oncogénico de DNA-HPV foi detectado; c.

independente do tipo, desde que classificado como oncogeénico e diferente de 16 ou 18; d. citologia realizada na mesma amostra obtida para o teste de DNA-

HPV oncogénico; e. células atipicas de significado indeterminado, escamosas, glandulares ou de origem indefinida, Lesdo Intraepitelial Escamosa de Baixo

Grau (LSIL), Leséo Intraepitelial Escamosa de Alto Grau (HSIL), adenocarcinoma in situ, carcinoma invasor; f. apds 24 meses de persisténcia da presenga de

DNA-HPV ndo 16-18 encaminhar para colposcopia independentemente do resultado da citologia reflexa. As caixas na cor laranja apresentam atividades da

Atencéo Priméria & Satde. As caixas na cor azul apresentam atividades realizadas na Média ou Alta Complexidade.

Aplicabilidade das diretrizes anteriores na auséncia de teste de DNA-HPV oncogénico

As recomendagc®es constantes nas Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero, publicadas em

2016, permanecem validas para orientar a pratica assistencial nos locais e periodos em que o teste de DNA-HPV oncogénico

ainda ndo estiver implementado.



Ressalta-se que essas diretrizes foram formalmente revogadas apés a aprovacdo pelo Ministério da Sadde das novas
diretrizes baseadas em rastreamento organizado com testes moleculares para deteccdo de DNA-HPV oncogénico.!?

Todavia, na indisponibilidade do teste de DNA-HPV oncogénico, as diretrizes anteriormente vigentes devem ser adotadas
como referéncia para o cuidado de mulheres com suspeita ou diagnostico de lesdes precursoras ou cancer inicial. Situagdo
semelhante pode ocorrer quando a mulher é inicialmente identificada por meio do teste de DNA-HPV oncogénico, mas, apds o
diagndstico ou tratamento, retorna a um local onde essa tecnologia néo esta disponivel.

Nessas circunstancias, o cuidado ndo deve ser comprometido pela indisponibilidade de testes moleculares, sendo as

diretrizes anteriormente vigentes uma base adequada para a tomada de decisdo clinica.

2.2 Recomendagcdes para avaliar, tratar e seguir mulheres identificadas no rastreamento do cancer de colo do Utero

Capitulo 1 — RecomendagGes para mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais
menores

Neste capitulo estdo contempladas as recomendacgdes a partir da colposcopia normal ou com achados anormais menores
de mulheres identificadas no rastreamento. Com a finalidade de organizacdo textual e pela proximidade de objeto, aqui também
estdo descritas as recomendacdes apds o diagnostico histopatoldgico de LSIL(NIC1). As recomendacdes do cuidado de mulheres
com colposcopia com achados anormais maiores ou sugestivos de cancer apds diagndstico histopatologico de HSIL(NIC2-3),
AIS e cancer estdo contempladas nos capitulos seguintes.

1.1 Recomendacbes de boas préaticas para mulheres com achados colposcopicos normais ou anormais
menores

Estdo contempladas recomendacGes de carater geral para essas mulheres, independente de recomendacBes especificas
existentes nas proximas secgdes.

1.1.1 Recomenda-se bidpsia de qualquer achado colposcépico menor ou inespecifico (incluindo achados sugestivos
de metaplasia ou aspecto incerto mesmo que discreto) entre as mulheres encaminhadas para colposcopia com teste DNA-
HPV oncogénico positivo (recomendagdo forte — nivel de certeza alto). Adaptada.'®

Os achados colposcdpicos menores devem habitualmente ser biopsiados, porém alguns estudos tém demonstrado o papel
das bidpsias na deteccdo de NIC2+ (neoplasia intraepitelial grau 2 ou pior), especialmente quando dirigidas a areas de achados
incertos e discretos que inicialmente ndo foram classificados como anormalidade colposcépica.

Uma meta-analise reafirmou a limitagdo diagndstica das bidpsias guiadas por colposcopia quando comparadas as pegas
cirdrgicas, sobretudo influenciada pela idade avancada das mulheres, estar na menopausa e apresentar ZT tipo 3. Além disso, as
lesGes intraepiteliais de alto grau apresentaram melhores taxas de concordancia do que as lesGes de baixo grau (nivel de certeza
moderado).?*

Considerando a préatica da colposcopia baseada em extratos de risco de NIC2+ de acordo com os exames de rastreamento,
foi recomendado que, para mulheres em todos os grupos de risco, a realizagdo de pelo menos duas bidpsias direcionadas a areas
de acetobranqueamento minimo € importante para melhorar a deteccdo de lesdes precursoras.?®

1.1.2 Recomenda-se avaliagdo criteriosa considerando inventario do canal vaginal, revisdo do laudo citoldgico
(quando possivel) e investigacdo do canal endocervical (conforme indicagfes discutidas adiante) entre mulheres com
citologia reflexa ASC-H+? e colposcopia normal ou com achados anormais menores (recomendacéo condicional — nivel de

certeza moderado). Adaptada.’®

2 Inclui ASC-H, HSIL, HSIL ndo podendo excluir microinvasio, AGC-FN, AlS, adenocarcinoma invasor e carcinoma escamoso invasor.



1.1.3 Quando houver indicagéo de investiga¢do adicional do canal endocervical por meio de escovado citolégico e
o resultado da amostra for insatisfatério, recomenda-se a repeticdo da coleta o mais breve possivel, corrigindo ou
contornando os motivos da insatisfatoriedade (recomendacéo forte — declaracdo de boas praticas).

1.1.4 Recomenda-se avaliagdo endometrial quando o resultado de citologia reflexa ou avaliacéo citolégica do canal
endocervical durante a colposcopia evidenciar atipias glandulares (AGC-SOE(AGC)¥AGC-FN*/AIS®) entre mulheres
com colposcopia normal ou achados anormais menores e idade igual ou superior a 35 anos (recomendacao forte — nivel de
certeza moderado). Adaptada.>?°

1.2 Recomendacdes para mulheres com HPV 16/18, colposcopia normal ou com achados anormais menores e zona
de transformacéo (ZT) tipo 1 ou 2

1.2.1 Recomenda-se repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses para mulheres com HPV16/18 e juncéo
escamo-colunar (JEC) totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2) com colposcopia normal ou com achados anormais menores
investigados por biépsia com laudo histopatolégico normal/LSILé(NIC17) (recomendagéo forte — nivel de certeza moderado).
Adaptada.>%

1.2.2 Nessa situagdo, se o teste de DNA-HPV oncogénico realizado ap6s 12 meses for negativo, as mulheres podem
retomar a pratica de rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico em intervalos de cinco anos (recomendagéo forte —
nivel de certeza moderado). Adaptada.®

1.2.3 Ainda nesses casos, se 0 novo teste de DNA-HPV oncogénico for positivo, devem-se seguir as recomendacdes
especificas de rastreamento conforme consta na Parte | destas Diretrizes (opinido de especialistas).

Para mulheres com teste positivo para DNA-HPV 16/18 e avaliacdo colposcépica sem achados anormais maiores o risco
imediato de HSIL+ (HSIL ou lesdo mais grave) estd abaixo do limiar considerado para intervencgdo, o que permite vigilancia
segura em 12 meses. Adicionalmente, a recomendacdo de reavaliacdo em 12 meses diminui o risco de sobretratamento
preservando a integridade do colo do Gtero sem perda relevante de seguranca diagnéstica.’® O risco de desenvolvimento de
NIC3+ (NIC3 ou pior) entre mulheres com HPV 16/18 avaliadas por colposcopia na qual ndo tenham sido identificadas leses
precursoras € menor do que 5% (nivel de certeza baixo a moderado).":?’

A conduta conservadora com reavaliacdo pelo teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses é segura e apresenta pequena
probabilidade de progresséo de possivel lesdo ndo identificada entre as visitas.'® Cabe ressaltar que é fundamental que se garanta
acesso ao novo teste de DNA-HPV oncogénico no prazo estipulado com encaminhamento a colposcopia na persisténcia de
infeccdo pelo HPV 16/18.

Como informado no inicio deste capitulo, nos casos de bidpsia mostrando HSIL+ devem ser seguidas as recomendacgdes
existentes nos capitulos seguintes. A Figura 3 resume as recomendacdes para mulheres com colposcopia sem anormalidades ou

com achados anormais menores, JEC completamente visivel (ZT tipos 1 ou 2) e HPV 16/18.

3 Atipias em células glandulares sem outra especificaggo.
4 Atipias em células glandulares favorecendo neoplasia.
5 Adenocarcinoma in situ.

6 Lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau.

7 Neoplasia intraepitelial escamosa grau 1.



Figura 3 — Recomendagdes para mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais menores, JEC completamente visivel (ZT tipos 1 ou
2) e HPV 16/18
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* Recomenda-se biopsia de qualguer achado colposcdpico menor ou inespecifico (incluinde achados
sugestivos de metaplasia ou aspectoincerto mesmo que discreto) (vide texto);

b Vide capitule de mulheres com diagnéstico de cancer superficialmente invasivo & suspeita clinica de
cancer;

==FIGO 1AT (vide capitulo de mulheres com diagnastico de céncer superficialmente invasivo e suspeita
clinica de cancer);

“Repetir teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses; seoteste de DNA-HPV oncogénico realizadoapds 12
meses for negativo, retomar o rastreamento com teste de DNA-HFV oncogénico em intervalos de cinco
anos; se o novo teste de DNA-HPY oncogénico for positivo, devemn-se seguir as recomendacoes especificas
derastreamento contidas na Parte | desta Diretriz;

=Vide capitulos sobre achados anormais maiores (incluindo a possibilidade de abordagem conservadora de
mulheres com MIC2 até 30 anos ou com preccupacgoes com o futuro reprodutive), doenca glandular,
mulheres com diagndstico de cancer superficialmente invasivo e suspeita clinica de cancer e tratamento e
vigild ncia pos-tratamento de lesoes precursoras.

1.3 Recomendagdes para mulheres com HPV 16/18 positivo, colposcopia normal ou com achados anormais
menores e JEC ndo totalmente visivel (ZT tipo 3)

1.3.1 Recomenda-se investiga¢do do canal endocervical por meio de escovado endocervical para mulheres com
HPV 16/18 positivo com colposcopia normal ou com achados anormais menores e JEC néo totalmente visivel (ZT tipo 3)
(recomendacéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.*®

Considerando a possibilidade de lesdes endocervicais ocultas entre mulheres com ZT tipo 3, a investigagdo do canal se
faz necesséria para esses casos, uma vez que confere seguranca diagnostica antes de se optar apenas por vigilancia. Entre as
mulheres com ZT tipo 3, a incapacidade de identificar, avaliar e biopsiar possiveis lesdes endocervicais acarreta aumento na
indicacéo de tratamentos excisionais a fim de evitar a perda de uma leséo de alto grau "oculta" ou cancer endocervical.®

O exame citopatoldgico de escovado endocervical foi considerado o método preferivel de investigagdo do canal (vide

Capitulo 7 — Boas Praticas em Colposcopia).



1.3.2 Recomenda-se repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses quando o resultado de escovado
endocervical for negativo/ASC-US/LSIL para mulheres com colposcopia normal ou achados anormais menores e laudo
histopatolégico normal/LSIL(NIC1). Se o resultado for negativo para DNA-HPV oncogénico, o teste deve ser repetido
aos 24 meses e, se negativo novamente, as mulheres devem retornar ao rastreamento a cada cinco anos. Se 0 novo teste
de DNA-HPV oncogénico for positivo, deve-se seguir as recomendacdes especificas de rastreamento conforme consta na
Parte | destas Diretrizes (recomendagcéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.?

Diretrizes baseadas em risco recomendam que, se apds avaliacdo adequada, ndo se confirmou o diagnéstico de NIC2+,
uma nova avaliacdo ocorra apds 12 meses, baseado em nivel de certeza moderado. Mesmo com a presenca de HPV16/18, o
resultado da investiga¢do endocervical negativo/LSIL em mulheres com ZT tipo 3 e colposcopia sem achados relevantes permite
vigilancia.?

1.3.3 Recomenda-se seguimento criterioso quando o resultado do escovado endocervical for AGC-SOE(AGC), na
presenca de colposcopia normal ou com achados anormais menores e laudo histopatolégico normal/LSIL(NIC1)
(recomendacdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?1®

1.3.3a Nesses casos, recomenda-se realizar colposcopia e citologia aos seis, 12 e 18 meses, associadas ao teste de
DNA-HPV oncogénico aos 12 e 24 meses (recomendagio condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*®

1.3.3b Se todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento recomenda-
se realizar novo teste de DNA-HPV oncogénico apds 12 meses. Se esse resultado também for negativo, a mulher podera
retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos (recomendacdo condicional — nivel de
certeza baixo). Adaptada.>*®

1.3.3c Caso o teste de DNA-HPV oncogénico seja positivo em qualquer momento do seguimento, mesmo com
colposcopia normal e/ou citologia negativa, recomenda-se manter vigilancia com colposcopia e citologia anuais até que
sejam atendidos os critérios para retorno ao rastreamento (recomendaco condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*®

1.3.3d Para os casos em que, durante o seguimento, for verificado novo exame citolégico com presenca de atipias
(ASC-US+®) recomenda-se procedimento excisional (excisdo tipo 3) mesmo com manutencdo de colposcopia normal ou
com achados anormais menores (opinido de especialistas).

1.3.4 Alternativamente, aceita-se a indicacdo imediata de procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o
resultado de escovado endocervical for AGC-SOE(AGC) entre mulheres com colposcopia com achados anormais
menores com laudo histopatolégico normal/LSIL(NIC1) para casos em que ndo se possa garantir a adesio ao seguimento
clinico criterioso e em decisdo compartilhada com a mulher (opinido de especialistas ).

1.3.5 Recomenda-se procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o resultado de escovado endocervical for
ASC-H+ em mulheres com colposcopia normal ou achados anormais menores, independentemente do laudo
histopatoldgico obtido apds bidpsia do colo do Gtero (recomendagdo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.**®

A ZT tipo 3, caracterizada por uma jungdo escamocolunar ndo completamente visivel no canal endocervical, limita a
avaliacdo completa das areas suscetiveis a neoplasia, 0 que potencialmente pode ocultar lesfes clinicamente relevantes. Essa
limitacdo diagndstica ganha maior relevancia quando combinada & positividade para HPV 16/18. Nesses casos, mesmo na
auséncia de alteraces relevantes visiveis a colposcopia, deve-se adotar uma abordagem ativa, especialmente quando ha achados

sugestivos de lesdo precursora em investigacdo do canal endocervical.?®

8 Inclui ASC-US, ASC-H, HSIL, HSIL nio podendo excluir microinvasdo, AGC-FN, AIS, adenocarcinoma invasor e carcinoma escamoso
invasor.



Estudos demonstram que pessoas com DNA-HPV oncogénico positivo e exames citolégicos com atipias sugestivas de
lesdo de alto grau apresentam risco imediato de HSIL+ relevante chegando a 15% a 28% para ASC-H e de 30% a 60% para
HSIL na citologia de investigacdo do canal endocervical (nivel de certeza moderado).62

Uma revisdo de escopo que sintetiza os avangos nas recomendacoes de rastreio do cancer cervical e analisa os diagndsticos
citolégicos do sistema Bethesda frente aos riscos associados pela deteccdo de DNA-HPV oncogénico ressalta o alto risco de
NIC2+ nas mulheres com DNA-HPV oncogénico positivo e citologia ASC-H.?

Pesquisa multicéntrica, com dados de 6.012 mulheres, estimou o risco de NIC2+ em 52,63% e 0 de NIC3+ em 15,79%
entre mulheres com HPV16/18 positivo, citologia HSIL ou pior e achados colposcdpicos anormais menores. Para mulheres com
HPV16/18 positivo e citologias com atipias leves (<HSIL) o risco de NIC2+ e NIC3+ foi de 18,90% e 3,74% respectivamente
(nivel de certeza moderado).®

Diante desse cenario, esta indicada a realizacdo de procedimento excisional da zona de transformagéo - excisao tipo 3.
Essa conduta visa tanto a ao diagndstico definitivo quanto ao tratamento, permitindo a remocéo de possiveis lesdes de alto grau
localizadas no canal endocervical que ndo sdo acessiveis a inspecédo colposcépica direta.’®

A conduta ndo difere significativamente conforme idade (< 30 ou > 30 anos), pois o achado de ASC-H ou HSIL no canal
endocervical em contexto de HPV16/18 e ZT tipo 3 é de alto risco em qualquer faixa etaria. Em mulheres jovens (< 25 anos),
pode-se individualizar a decisdo considerando fertilidade futura, mas ainda assim o procedimento excisional é recomendado,
dado o alto risco de doenga significativa. Ressalte-se que a ZT tipo 3 é mais frequentemente encontrada em mulheres mais
maduras.* Assim, seu encontro em mulheres mais jovens deve ser objeto de algum esforco de exposicéo da JEC®.

Para situacbes em que a investigacdo colposcdpica com bidpsia do colo do Utero confirme a presenca de HSIL,
recomenda-se habitualmente procedimento excisional para tratamento. O detalhamento das indicacfes de excisbes para
tratamento de HSIL e seguimento apds o procedimento sera detalhado em capitulos especificos?.

A Figura 4 apresenta as principais etapas para abordagem de mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com

achados anormais menores, JEC ndo completamente visivel (ZT tipo 3) e HPV 16/18.

9 Vide Capitulo 7 — Boas Praticas em Colposcopia.
10 vide Capitulos 2 e 5 (Achados anormais maiores e Tratamento e Vigilancia pos-tratamento de lesbes precursoras).



Figura 4 — Recomendacdes para mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais menores, JEC ndo completamente visivel (ZT tipo 3)

e HPV 16/18.
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“Inclui ASC-H, HSIL, HSIL nao podendo excluir microinvasao (ou invasao); AGC-FM, AlS, céncer;

“NIC2, NIC3, AlS, cancer microinvasor; no casode doenga invasiva, referir para centro oncologico

“Repetir teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses; se o resultado for negativo para DNA-HPV oncogénico,
o teste deve ser repetido aos 24 meses e, se negativo novamente, as mulheres devem retornar ao
rastreamento a cada cinco anos; se o novo teste de DNA-HPY oncogénico for positivo, deve-se seguir as
recomendacoesespecificas derastreamento contidas na Parte | desta Diretriz;

"Vide capitulos sobre achades anormais maiores (incluindo a possibilidade de abordagem conservadora de
mulheres com MNIC2 até 30 anos ou com preocupacoes com o futuro reprodutive), doenca glandular,
mulheres com diagndstico de cdncer superficialmente invasivo e suspeita clinica de cdncer e tratamento &
vigilancia pos-tratamento de lesoes precursoras.

ZVide textoe capitulo sobre doenca glandular.

1.4 Recomendacdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-US'Y/LSIL no
rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2).

1.4.1 Recomenda-se repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses para mulheres com citologia reflexa
ASC-US/LSIL, colposcopia normal ou com achados anormais menores, investigados por bidpsia e laudo histopatol6gico

normal/LSIL(NIC1) (recomendagéo forte — nivel de certeza moderada). Adaptada.t®

11 Atipias em células escamosas de significado indeterminado.



1.4.2 Nesses casos, se o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses for negativo, as mulheres podem retomar o
rastreamento com teste de DNA-HPYV oncogénico a cada cinco anos (recomendacéo forte — nivel de certeza moderado).
Adaptada.®®

1.4.3 Nesses casos, se 0 teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses forpositivo, seguir as recomendaces especificas
de rastreamento conforme consta na Parte | destas Diretrizes (opinido de especialistas ).

A infeccdo por HPV oncogénico diferente de 16/18 apresenta risco intermediario para HSIL(NIC2-3), inferior ao
observado para HPV 16 e 18, mas ainda clinicamente relevante. A deteccdo concomitante por citologia reflexa ASC-US ou LSIL
na presenca de teste de DNA-HPV oncogénico positivo indica infeccdo persistente ou transitéria de baixo/médio risco. Assim,
quando a colposcopia ndo identifica achados anormais maiores e a ZT é totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2), o risco imediato de
NIC2+ é haixo, 0 que apoia a recomendacao de se repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses.*®

Os dados do Kaiser Permanente Northern California (KPNC) mostraram um risco semelhante e relativamente baixo de
NIC3+ em cinco anos (cerca 2%) quando LSIL(NIC1) ou nenhuma lesdo foi encontrada na biopsia guiada pela colposcopia ap6s
um teste de DNA-HPV oncogénico positivo com citologia de ASC-US ou LSIL (nivel de certeza moderado).'® Esses achados
embasam a ndo intervencdo imediata nessas mulheres. Todavia, a ASCCP recomenda a manutencio da vigilancia. 2

Cabe ressaltar que a estratificacdo de risco que orienta a tomada de decisdo baseia-se no diagndstico de lesées NIC2+ ou
NIC3+. A LSIL(NIC1) ndo é considerada um precursor do cancer do colo do Utero, sendo a conduta expectante geralmente
preferivel ao tratamento. Ainda, o diagnostico de LSIL(NIC1) ndo é um modificador confidvel do curso natural da infeccéo por
HPV e, por esse motivo, ndo tem sido considerado um desfecho clinicamente relevante.?

Historicamente, acreditava-se que o tratamento da LSIL persistente poderia prevenir a progressdo para HSIL. No entanto,
estudos mais recentes demonstraram que a LSIL pode estar associada a diversos gendtipos de HPV, que a repeticdo do
diagndstico de lesdo de baixo grau ndo implica necessariamente persisténcia viral e que apenas cerca de 8% dos casos progridem
para NIC3 em dois anos, tornando o tratamento desnecessario na maioria das mulheres.3*

Uma revisdo sistematica com meta-analise que avaliou as taxas de regressdo, persisténcia e progressdo da neoplasia
intraepitelial cervical (NIC) graus 1, 2 e 3 conduzidas de forma conservadora incluiu 89 estudos, sendo 63 sobre NIC1, 42 sobre
NIC2 e sete sobre NIC 3. Entre as mulheres com NIC1 cuidadas de modo conservador, as taxas globais observadas foram 60%
(IC 95% 55-65%) de regressao, 25% (IC 95% 20%-30%) de persisténcia, 11% (IC 95% 8%-13%) de progressdo para NIC2+ e
2% (IC 95% 1%—3%) para NIC3+. A maioria dos casos de NIC1 e NIC2 apresentou regressdo espontdnea em menos de 24
meses, especialmente entre mulheres jovens e negativas para DNA-HPV oncogénico. A progressao para cancer foi rara, inferior
a 0,5% (nivel de certeza moderado).%

Outro estudo avaliou o risco de HSIL+ ndo identificadas entre mulheres com LSIL(NIC1) submetidas a procedimento
excisional apds a bidpsia. Os autores encontraram 15,2% de diagnosticos perdidos de HSIL+ e concluiram que os fatores
associados a esse subdiagnostico pela bidpsia foram infeccdo por HPV16/18 (OR 2,071; IC 95% 1,039-4,127; p = 0,039),
citologia ASC-H+ (OR 4,147; IC 95% 1,392-12,355; p = 0,011), ZT tipo 3 (OR 1,966; IC 95% 1,003-3,853; p = 0,049) e
impresséo colposcopica com achados anormais maiores (OR 3,627; 1C 95% 1,350-9,743; p = 0,011) (nivel de certeza baixo).*

Com base nesses dados e considerando os potenciais danos do tratamento, as recomendacBes americanas preferem a
observagdo continua de mulheres com LSIL(NIC1) histopatologico diagnosticado em consultas consecutivas por pelo menos
dois anos e reforcam que o tratamento é uma opcao aceitavel com base na preferéncia da mulher, apds tomada de deciséo
compartilhada.? Outras diretrizes também fazem recomendacg@es no mesmo sentido. S

A Figura 5 resume as recomendacdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-

US/LSIL no rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2).



Figura 5 - Recomendagdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-US/LSIL no rastreamento com colposcopia normal

ou achados anormais menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2).

Mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais
menores, JEC completamente visivel (ZT tipo 1 ou 2) e HPY oncogénico diferente de
16/18 e citologia reflexa ASC-US /LSIL

Achado
anormal
menor?®

Sim

Biopsia

Negativo/

b
LSIL (NIC1) S

Seguimento® Procedimento excisional®

* Recomenda-se bidpsia de qualquer achado colposcdpice menor ou inespecifico (incluindo achados
sugestivos de metaplasia ou aspecto incerto mesmao que discreto) (vide texto);

EMICZ, NIC3, AIS, cadncermicroinvasor; no casode doenca invasiva, referir para centro oncoldgico;

= Devem realizar um novo teste de DMA-HPV oncogénico em 12 meses; se o teste de DMNA-HPV oncogénico
em 12 meses for negativo, as mulheres podem retomar o rastreamento com teste de DNA-HFW oncogénico a
cada cinco anos; se o teste de DNA-HPV oncogénico for positive, seguir as recomendagoes especificas de
rastreamento contidas na Parte |l desta Diretriz;

“Vide capitulos sobre achados anormais maiores (incluindo a possibilidade de abordagem conservadora de
mulheres com MICZ até 30 anos ou com preccupagoes com o futuro reprodutive), doenga glandular,
mulheres com diagnostico de cancer superficialmente invasivo e suspeita clinica de cancer e tratamento e
vigildncia pas-tratamento de lesdes precursoras.

1.5 Recomendagdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa AGC-SOE(AGC)
no rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2)

1.5.1 Recomenda-se investiga¢do do canal endocervical por meio de escovado endocervical para mulheres com
HPV oncogénico diferente de 16/18, citologia reflexa AGC-SOE(AGC), colposcopia normal ou achados anormais
menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2) (recomendacdo forte — nivel de certeza moderada). Adaptada.®

1.5.2 Recomenda-se seguimento criterioso quando o resultado do escovado endocervical for negativo/ASC-
US/LSIL/AGC-SOE(AGC), na presenca de colposcopia normal ou com achados anormais menores e laudo
histopatolégico normal/LSIL(NIC1) (recomendacéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.®

1.5.2a Nesses casos, recomenda-se realizar colposcopia e citologia aos seis, 12 e 18 meses, associadas ao teste de
DNA-HPV oncogénico aos 12 e 24 meses (recomendagdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.>*®

1.5.2b Se todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento recomenda-

se realizar novo teste de DNA-HPV oncogénico apds 12 meses. Se esse resultado também for negativo, a mulher podera



retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos (recomendagdo condicional — nivel de
certeza baixo). Adaptada.>*®

1.5.2c Caso o teste de DNA-HPV oncogénico seja positivo em qualquer momento do seguimento, mesmo com
colposcopia normal e/ou citologia negativa, recomenda-se manter vigilancia com colposcopia e citologia anuais até que
sejam atendidos os critérios para retorno ao rastreamento (recomendagéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.>*®

1.5.2d Para os casos em que, durante o seguimento, for verificado novo exame citolégico com presenca de atipias
(ASC-US+) recomenda-se procedimento excisional (excisdo tipo 3) mesmo com manutencéo de colposcopia normal ou
com achados anormais menores (opinido de especialistas)

1.5.3 Alternativamente aceita-se a indicacdo imediata de procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o
resultado de escovado endocervical for negativo/ASC-US/LSIL/AGC-SOE(AGC), entre mulheres com colposcopia com
achados anormais menores com laudo histopatolégico normal/LSIL(NIC1) para casos especificos onde ndo se possa
garantir a adesdo ao seguimento criterioso e em decisdo compartilhada com a mulher (opinido de especialistas)

1.5.4 Recomenda-se procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o resultado de escovado endocervical for
ASC-H+ em mulheres com colposcopia normal ou achados anormais menores, independentemente do laudo
histopatoldgico obtido apds bidpsia do colo do Utero (recomendagdo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.*®

A Figura 6 resume as recomendagdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa AGC-

SOE(AGC) no rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2).



Figura 6 - Recomendagdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa AGC-SOE(AGC) no rastreamento com colposcopia
normal ou achados anormais menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2).

Mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais
menores, JEC completamente visivel (£T tipo 1 ou 2) e HPV oncogénico diferente de
16/18 e citologia reflexa AGC-SOE(AGC)

Achado anormal Escovado endocervical e avaliagao
menor?s endometrial®

Negativo/
ASC-US/
LSIL®

AGC-S0E
(AGC)

Negativa/
LSIL(NIC1)

Avaliacao endometrial e
seguimento®

Seguimento’ Procedimento excisional®

2 Recomenda-se bidpsia de qualquer achado colposcdpico menor ou inespecifico (incluindo achados
sugestivos de metaplasia ou aspectoincerto mesmo que discreto) (vide texto);

EAceita-se o procedimento excisionalivide de texto e capitulo sobre doenca glandular);

= MNos casos biopsiados, considerar, também o resultado da bidpsia; nos casos nao biopsiados, &
recomendado seguimento (vide observagao “f7);

“neclui ASC-H, HSIL, HSIL nao podendo excluir microinvasao (ou invasao); AGC-FM, AIS, céncer;

=MICZ, NIC3, AlS, cancermicroinvasor; no casode doenga invasiva, referir para centro oncoldgico;
Colposcopia e citologia aos seis, 12 & 18 meses, associadas ao teste de DNA-HPV oncogénico aos 12 e 24
meses; se todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento
realizar novo teste de DNA-HPV oncogénico apds 12 meses; se esse resultado também for negativo, retornar
aoc rastreamento com teste de DMA-HPV oncogénico a cada cinco anos; caso o teste de DMA-HPY
oncogénico seja positivo em qualquer momento do seguimento, mesmo com colposcopia normal e/ou
citologia negativa, manter vigild ncia com colposcopia e citologia anuais até que sejam atendidos os critérios
para retorno ao rastreamento; para os casos em que, durante o seguimento, for verificado novo exame
citoldgico com presenca de atipias [ASC-US+) recomenda-ze procedimento excisional (excisao tipo 3)
mesmao com manutengéo de colposcopia normal ou com achados anormais menores;

ZVide capitulos sobre achados anormais maiores (incluindo a possibilidade de abordagem conservadora de
mulheres com MNIC2 até 30 anos ou com preccupagoes com o futuro reprodutivo), doenga glandular,
mulheres com diagndstico de cancer superficialmente invasivo e suspeita clinica de céncer e tratamento e
vigildncia pos-tratamento de lesoes precursoras;

"Nesses casos, o seguimento & citolégico e colposcdpico semestral com teste de DNA-HPV oncogénico
anual (vide texto).”

1.6 Recomendac6es para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-H/HSIL no

rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2)



1.6.1 Recomenda-se seguimento criterioso quando o resultado de citologia reflexa for ASC-H/HSIL, colposcopia
normal ou achados anormais menores e laudo histopatolégico normal/LSIL(NIC1). Indica-se a realizagdo da colposcopia
e citologia apds seis, 12 e 18 meses e do teste DNA-HPV oncogénico apds 12 e 24 meses (recomendagédo condicional — nivel
de certeza baixo). Adaptada.>*®

1.6.1a Se todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento recomenda-
se realizar novo teste de DNA-HPV oncogénico apds 12 meses. Se esse resultado também for negativo, a mulher podera
retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos (recomendacdo condicional — nivel de
certeza baixo). Adaptada.>*®

1.6.1b Se o teste de DNA-HPV oncogénico for positivo em qualquer dessas oportunidades, mesmo com colposcopia
e/ou citologia sem evidéncia de HSIL, a mulher deve permanecer em seguimento com colposcopia e citologia para
vigilancia a cada 12 meses até que possa retornar ao rastreamento, conforme critérios descritos anteriormente
(recomendagdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?®

1.6.2 Para os casos em que, durante o seguimento, for verificado novo exame citolégico com presenca de atipias
(ASC-H+ ou ACG) recomenda-se procedimento excisional mesmo com manutencéo de colposcopia normal ou com
achados anormais menores (opinido de especialistas)

1.6.3 Alternativamente, aceita-se a indicac¢éo imediata de procedimento excisional (exciséo tipo 1 ou 2) quando o
resultado da citologia reflexa for HSIL em mulheres com colposcopia com achados anormais menores e laudo
histopatoldgico normal/LSIL(NIC1) para casos especificos onde nédo se possa garantir a adesdo ao seguimento clinico
criterioso e em decis@o compartilhada com a mulher (opinifo de especialistas).

O risco imediato de HSIL+ entre mulheres encaminhadas para colposcopia com teste de DNA-HPV oncogénico positivo
(independentemente do gendtipo presente) e citologia ASC-H ou HSIL é de 15% a 28% e 30% a 60%, respectivamente. Para os
casos em que a colposcopia ndo identifique achados anormais maiores e ndo seja possivel confirmar HSIL histopatoldgico é
importante, quando disponivel, revisdo do laudo citoldgico, avaliagdo do canal vaginal e seguimento criterioso considerando que
a possibilidade de HSIL ndo esta totalmente descartada e que é improvavel a presenca de lesdo invasiva oculta.'®

Para os casos ndo submetidos a um procedimento excisional, & necessaria uma vigilancia rigorosa com citologia e
colposcopia em intervalo de seis meses e teste de DNA-HPV oncogénico em intervalos anuais. Se a citologia de HSIL persistir
ou for identificada em qualquer consulta de seguimento, recomenda-se um procedimento excisional conforme o tipo de ZT.*

Uma vez que o teste de DNA-HPV oncogénico seja negativo em dois testes anuais consecutivos e a impressdo
colposcdpica e a histologia permanegam normais, as mulheres podem repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses. Se
o teste de DNA-HPV oncogénico se mantiver persistentemente positivo (independentemente do gendtipo), as mulheres devem
permanecer em seguimento com citologia e colposcopia em intervalos anuais até que o teste de DNA-HPV oncogénico seja
negativo em dois testes consecutivos ou até que a HSIL histoldgica seja identificada, momento em que serdo submetidas a
tratamento por procedimento excisional conforme o tipo de ZT.%

A Figura 7 resume as recomendacGes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-

H/HSIL no rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2).



Figura 7 - Recomendacdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-H/HSIL no rastreamento com colposcopia normal

ou achados anormais menores e JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2).

Mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais
menores, JEC completamente visivel (ZT tipo 1 ou 2) e HPV oncogénico diferente de
16/18 e citologia reflexa ASC-H/HSIL

Achado
anormal
menor??

Biopsia

Negativo/

LSIL (NIC1) Azl

Seguimentod Procedimento excisional®

* Recomenda-se biopsia de qualquer achado colposcdpico menor ou inespecifico (incluindo achados
sugestivos de metaplasia ou aspecto incerto mesmao que discreto) (vide texto);

b (Os casos nao biopsiados (presumindo-se ausente qualquer achado anormal ou inespecifico ou de
aspectoincerto) devem manter seguimento (vide observacao “d”);;

=MIC2, NIC3, AlS, cAancer microinvasor; no caso de doencga invasiva, referir para centro oncoldgico;
“Colposcopia e citologia apds seis, 12 e 18 meses e teste DNA-HPV oncogénico apds 12 & 24 meses; se
todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento, realizar novo
teste de DMA-HPVY oncogénico apds 12 meses; se esse resultado também for negativo, retornar ao
rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos; se o teste de DNA-HPV oncogénico for
positivo em qualquer dessas oportunidades, mesmo com colposcopia efou citologia sem evidéncia de
HSIL, a mulher deve permanecer em seguimento com colposcopia e citologia a cada 12 meses até que
possa retornar ao rastreamento; para os casos em que, durante o seguimento, for verificado novo exame
citoldgico com presenca de atipias (ASC-H+ ou ACG) recomenda-se procedimento excisional mesmo com
manutencao de colposcopia normal ou com achados anormais menores;

=*Vide capitulos sobre achados anormais maiores (incluindo a possibilidade de abordagem conservadora de
mulheres com NICZ até 30 anos ou com preocupagoes com o futuroc reprodutivo), doencga glandular,
mulheres com diagndstico de cdncer superficialmente invasivo & suspeita clinica de céncere tratamento e
vigiléncia pods-tratamentode lesdes precursoras.

1.7 Recomendacg8es para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa HSIL ndo podendo
excluir microinvasao/AGC-FN/AIS/cancer no rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e
JEC totalmente visivel (ZT tipo 1 ou 2)

1.7.1 Recomenda-se realizagdo de exciséo tipo 3 para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia
reflexa HSIL n&do podendo excluir microinvasdo/AGC-FN/AIS/cancer com colposcopia normal ou com achados anormais
menores, independentemente do laudo histopatolégico caso a bidpsia tenha sido realizada (recomendacao forte — nivel de
certeza alto). Adaptada.>*®

A presenca de atipias de maior risco em exames citolégicos associadas a infeccdo por HPV oncogénico
(independentemente da genotipagem) confere a mulher alto risco de diagnostico de HSIL+. Em citologias de adenocarcinoma in
situ (AIS) ou AGC-FN é recomendada uma excisdo cilindrica tipo 3 (excisdo tipo 3) incluindo o canal endocervical. A indicacdo

de realizagéo de excisdo nesses casos deve ser mantida mesmo quando a histerectomia definitiva estiver planejada.2®



1.8 Recomendagdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-US/LSIL no
rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e JEC nao totalmente visivel (ZT tipo 3)

1.8.1 Recomenda-se investigagdo do canal endocervical por meio de escovado endocervical para mulheres com
HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-US/LSIL, colposcopia normal ou achados anormais menores
e JEC néo totalmente visivel (ZT tipo 3) (recomendacéo forte — nivel de certeza moderada). Adaptada.®

1.8.2 Nesses casos recomenda-se repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses quando o resultado do
escovado endocervical for negativo/ASC-US/LSIL, em mulheres com colposcopia normal ou com achados anormais
menores e laudo histopatolégico normal/LSIL(NIC1). Se o resultado for negativo para DNA-HPV oncogénico, o teste
deve ser repetido aos 24 meses e se, apo6s esse periodo, for negativo novamente, as mulheres devem retornar ao
rastreamento a cada cinco anos. Se o novo teste de DNA-HPV oncogénico for positivo, devem-se seguir as recomendacdes
especificas de rastreamento conforme consta na Parte | destas Diretrizes (recomendagdo forte — nivel de certeza moderado).
Adaptada.?

1.8.3 Recomenda-se seguimento criterioso quando o resultado do escovado endocervical for AGC-SOE(AGC), na
presenca de colposcopia normal ou com achados anormais menores e laudo histopatolégico normal/LSIL(NIC1)
(recomendacdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?1®

1.8.3a Nesses casos, recomenda-se realizar colposcopia e citologia aos seis, 12 e 18 meses, associadas ao teste de
DNA-HPV oncogénico aos 12 e 24 meses (recomendacéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*®

1.8.3b Se todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento recomenda-
se realizar novo teste de DNA-HPV oncogénico apds 12 meses. Se esse resultado também for negativo, a mulher podera
retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos (recomendacgdo condicional — nivel de
certeza baixo). Adaptada.>*®

1.8.3c Caso o teste de DNA-HPV oncogénico seja positivo em qualquer momento do seguimento, mesmo com
colposcopia normal e/ou citologia negativa, recomenda-se manter vigilancia com colposcopia e citologia anuais até que
sejam atendidos os critérios para retorno ao rastreamento (recomendagéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*®

1.8.3d Para os casos em que, durante o seguimento, for verificado novo exame citoldégico com presenga de atipias
(ASC-US+) recomenda-se procedimento excisional (excisdo tipo 3) mesmo com manutencdo de colposcopia hormal ou
com achados anormais menores (opinido de especialistas).

1.8.4 Alternativamente aceita-se a indicacdo imediata de procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o
resultado de escovado endocervical for AGC-SOE(AGC), entre mulheres com colposcopia com achados anormais
menores com laudo histopatologico normal/LSIL(NIC1) para casos especificos onde néo se possa garantir a adesao ao
seguimento criterioso e em decisdo compartilhada com a mulher (opinido de especialistas)

O KPNC estimou o risco imediato de HSIL+ em mulheres com AGC e teste de DNA-HPV oncogénico positivo
(independentemente do gendtipo) em 26%. Esse risco é substancialmente maior para AGC-FN/AIS/adenocarcinoma, podendo
chegar a 55%.?

1.8.5 Recomenda-se procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o resultado de escovado endocervical for
ASC-H+ em mulheres com colposcopia normal ou com achados anormais menores, independentemente do laudo
histopatoldgico obtido apds bidpsia do colo do UGtero (recomendacdo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.**®

A Figura 8 resume as recomendacdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-

US/LSIL no rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e JEC ndo totalmente visivel (ZT tipo 3).



Figura 8 - Recomendagdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-US/LSIL no rastreamento com colposcopia normal
ou achados anormais menores e JEC ndo totalmente visivel (ZT tipo 3).

Mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais menores,
JEC nao completamente visivel (ZT tipo 3), HPV oncogénico diferente de 16/18 e
citologia reflexa ASC-US/LSIL

Achado anormal

na Escovado endocervical
menor?

AGC-SOE
(AGC)/
ASC-H+e

Negativo/
LSIL{NIC1}

Seguimento®

* Recomenda-se biopsia de gualgquer achado colposcopico menor ou inespecifico (incluindo achados
sugestivos de metaplasia ou aspectoincerto mesmo que discreto) (vide texto);

® Mos casos biopsiados, considerar, também o resultado da bidpsia; nos casos nao biopsiados, &
recomendadodeguimento (vide observacao “e”);

“Inclui ASC-H, HSIL, HSIL ndo podendo excluir microinvasao (ou invasao); AGC-FN, AlS, cancer;

“MIC2, MIC3, AlS, cédncer microinvasor; no caso de doencga invasiva, referir para centro oncoldgico;;

= Repetir o teste de DNA-HPVY oncogénico em 12 meses; se o resultado for negativo para DNA-HPV
oncogénico, o teste deve ser repetido aos 24 meses e =e, apos esse periodo, for negativo novamente,
retornar ao rastreamento a cada cinco anos; se o novo teste de DNA-HPY oncogénico for positivo, devem-se
seguiras recomendacgoesespecificas de rastreamento contidas na Parte | desta Diretriz;

"Wide capitulos sobre achados anormais maiores (incluindo a possibilidade de abordagem conservadora de
mulheres com MIC2 até 30 anos ou com preccupacgoes com o futuro reprodutive), Doenca Glandular,
mulheres com diagndstico de cdncer superficialmente invasivo e suspeita clinica de cédncer e Tratamento e
Vigildancia pos-tratamento de lesoes precursoras.



1.9 Recomendaces para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-H/HSIL no
rastreamento com colposcopia normal ou com achados anormais menores e JEC ndo totalmente visivel (ZT tipo 3)

1.9.1 Recomenda-se investigagdo do canal endocervical por meio de escovado endocervical para mulheres com
HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-H/HSIL com colposcopia normal ou com achados anormais
menores e JEC n&o totalmente visivel (ZT tipo 3) (recomendagcéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.*®

1.9.2 Recomenda-se seguimento criterioso quando o resultado do escovado endocervical for negativo/ASC-
US/LSIL, na presenca de colposcopia normal ou com achados anormais menores e laudo histopatolégico
normal/LSIL(NIC1) (recomendacéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*®

1.9.2a Nesses casos, recomenda-se realizar colposcopia e citologia aos seis, 12 e 18 meses, associadas ao teste de
DNA-HPV oncogénico aos 12 e 24 meses (recomendacéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*®

1.9.2b Se todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento recomenda-
se realizar novo teste de DNA-HPV oncogénico apds 12 meses. Se esse resultado também for negativo, a mulher podera
retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos (recomendacdo condicional — nivel de
certeza baixo). Adaptada.>*®

1.9.2c Caso o teste de DNA-HPV oncogénico seja positivo em qualquer momento do seguimento, mesmo com
colposcopia normal e/ou citologia negativa, recomenda-se manter vigilancia com colposcopia e citologia anuais até que
sejam atendidos os critérios para retorno ao rastreamento (recomendacéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*®

1.9.2d Para os casos em que, durante o seguimento, for verificado novo exame citolégico com presenca de atipias
(ASC-US+) recomenda-se procedimento excisional (excisdo tipo 3) mesmo com manutencéo de colposcopia normal ou
com achados anormais menores (opinido de especialistas).

1.9.3 Alternativamente aceita-se a indicacdo imediata de procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o
resultado de escovado endocervical for negativo/ASC-US/LSIL, entre mulheres com colposcopia com achados anormais
menores com laudo histopatolégico normal/LSIL(NIC1) para casos especificos onde ndo se possa garantir a adesdo ao
seguimento clinico criterioso e em decisdo compartilhada com a mulher (opinido de especialistas).

1.9.4 Recomenda-se procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o resultado de escovado endocervical for
AGC-SOE(AGC) ou ASC-H+ em mulheres com colposcopia normal ou com achados anormais menores com laudo
histopatoldgico normal/LSIL(NIC1) (recomendacéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.**®

A Figura 9 resume as recomendacdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-

H/HSIL no rastreamento com colposcopia normal ou com achados anormais menores e JEC ndo totalmente visivel (ZT tipo 3).



Figura 9 - Recomendacdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-H/HSIL no rastreamento com colposcopia normal
ou com achados anormais menores e JEC néo totalmente visivel (ZT tipo 3).

Mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais menores,
JEC nédo completamente visivel (ZT tipo 3), HPV oncogénico diferente de 16/18 e
citologia reflexa ASC-H/HSIL

Achado anormal

na Escovado endocervical
menor?

AGC-S0E Negativo/
Biopsia (AGC)/ ASC-US/
ASC-H+*® LSILE

Negativo/
LSIL{NIC1)

Seguimento®

2 Recomenda-se bidopsia de qualquer achado colposcdpico menor ou inespecifico (incluindo achados
sugestivos de metaplasia ou aspecto incerto mesmao que discreto) (vide texto);

& Mos casos biopsiados, considerar, também o resultado da bidpsia: nos casos nao biopsiados, &
recomendado manter seguimento (vide observacao “e”);

“Inclui ASC-H, HSIL, HSIL nao podendo excluir microinvasao (ou invasao); AGC-FM, AIS, céncer;

SMICZ, MIC3, AlS, cdncer microinvasor; no caso de doenca invasiva, referir para centro oncolégico;
*Colposcopia e citologia aos seis, 12 e 18 meses, azsociadas ao teste de DNA-HPV oncogénico aos 12 e 24
meses; se todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento
recomenda-ze realizar novo teste de DNA-HPY oncogénico apds 12 meses; =e es=se resultado tambeém for
negativo, retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPY oncogénico a cada cinco anos; caszo o teste de
DMNA-HPV oncogénico seja positivo em qualgquer momento do seguimento, mesmo com colposcopia normal
elou citologia negativa, manter vigildncia com colposcopia e citologia anuais até que sejam atendidos os
critérios para retorno ao rastreamento; se, durante o seguimento, for verificado novo exame citoldgico com
presenga de atipias [ASC-US+) recomenda-se procedimento excizional (excisdo tipo 3) mesmo com
manutengao de colposcopia normal ou com achados anormais menores;

"ide capitulos sobre achados anormais maiores (incluinde a possibilidade de abordagem conservadora de
mulheres com MIC2 até 30 anos ou com preoccupacoes com o futuro reprodutive), Doencga Glandular,
mulheres com diagndstico de cdncer superficialmente invasivo e suspeita clinica decéncere Tratamento e
Vigildncia pds-tratamento de lesdes precursoras.

1.10 Recomendagdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa AGC-SOE(AGC)
no rastreamento com colposcopia normal ou com achados anormais menores e JEC néo totalmente visivel (ZT tipo 3)

1.10.1 Recomenda-se investigacéo do canal endocervical por meio de escovado endocervical para mulheres com
HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa AGC-SOE(AGC) com colposcopia normal ou com achados
anormais menores e JEC néo totalmente visivel (ZT tipo 3) (recomendagéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.®



1.10.2 Recomenda-se seguimento criterioso quando o resultado do escovado endocervical for negativo/ASC-
US/LSIL, na presenca de colposcopia normal ou com achados anormais menores e laudo histopatolégico
normal/LSIL(NIC1) (recomendagéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.>®

1.10.2a Nesses casos, recomenda-se realizar colposcopia e citologia aos seis, 12 e 18 meses, associadas ao teste de
DNA-HPV oncogénico aos 12 e 24 meses (recomendacéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*®

1.10.2b Se todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento recomenda-
se realizar novo teste de DNA-HPV oncogénico apds 12 meses. Se esse resultado também for negativo, a mulher podera
retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos (recomendacdo condicional — nivel de
certeza baixo). Adaptada.>*®

1.10.2c Caso o teste de DNA-HPV oncogénico seja positivo em qualquer momento do seguimento, mesmo com
colposcopia normal e/ou citologia negativa, recomenda-se manter vigilancia com colposcopia e citologia anuais até que
sejam atendidos os critérios para retorno ao rastreamento (recomendacéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.>*®

1.10.2d Para os casos em que, durante o seguimento, for verificado novo exame citol6gico com presenca de atipias
(ASC-US+) recomenda-se procedimento excisional (exciséo tipo 3) mesmo com manutencéo de colposcopia normal ou
com achados anormais menores (opinido de especialistas).

1.10.3 Alternativamente aceita-se a indicacdo imediata de procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o
resultado de escovado endocervical for negativo/ASC-US/LSIL, entre mulheres com colposcopia com achados anormais
menores com laudo histopatolégico normal/LSIL(NIC1) para casos especificos onde ndo se possa garantir a adesdo ao
seguimento clinico criterioso e em decisdo compartilhada com a mulher (opinido de especialistas).

1.10.4 Recomenda-se procedimento excisional (excisdo tipo 3) quando o resultado de escovado endocervical for
AGC-SOE(AGC) ou ASC-H+ em mulheres com colposcopia normal ou achados anormais menores com laudo
histopatolégico normal/LSIL(NIC1) (recomendacéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.**®

A Figura 10 resume as recomendagdes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa AGC-
SOE(AGC) no rastreamento com colposcopia hormal ou com achados anormais menores e JEC ndo totalmente visivel (ZT tipo
3).



Figura 10 - Recomendacbes para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa AGC-SOE(AGC) no rastreamento com colposcopia
normal ou com achados anormais menores e JEC néo totalmente visivel (ZT tipo 3).

Mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais
menores, JEC ndao completamente visivel (ZT tipo 3), HPY oncogénico diferente de
16/18 e citologia reflexa AGC-SOE(AGC)

Achado anormal Escovado endocervical e avaliagéo
menor?e endometrial®

Negativo/
ASC-US/
LSIL®

AGC-SOE(AGC)/
ASC-H+4

Negativo/
LSIL{NIC1)

Seguimentof Procedimento excisional®

2 Recomenda-se bidpsia de qualquer achado colposcdpico menor ou inespecifico (incluindo achados
sugestivos de metaplasia ou aspecto incerto mesmo que discreto) (vide texto);

EVide textoe capitulo sobre Doenga Glandular;

< Mos casos biopsiados, considerar, também o resultado da bidpsia; nos casos néo biopsiados, é
recomendado seguimento (vide observacao “f");

“Inclui ASC-H, HSIL, HSIL ndo podendo excluir microinvasao lou invasao); AGC-FM, AlS, céncer;

=NICZ, NIC3, AlS, c&dncer microinvasor; no caso de doencga invasiva, referir para centro oncoldgico;

* Colposcopia e citologia aos seis, 12 & 18 meses, associadas ao teste de DMNA-HPV oncogénicoaos 12 &
24 meses; se todos os resultados permanecerem negativos durante os primeiros 24 meses de seguimento
recomenda-serealizar novo teste de DNA-HPY oncogénico apds 12 meses; se esse resultado também for
negativo, retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cadacinco anos; caso o teste de
DMA-HPV oncogénico seja positivo em qualguer momentoe do seguimento, mesmo com colposcopia
normal el/ou citologia negativa, recomenda-se manter vigildncia com colposcopia e citologia anuais ate
gue sejam atendidos os critérios para retorno ao rastreamento; se, durante o seguimento, for verificado
novo exame citologico com presenca de atipias (ASC-US+) recomenda-se procedimento excisional
(excizaotipo 3) mesmo com manutengao de colposcopia normal ou com achadosanormais menores;
2Vide capitulos sobre achados anormais maiores (incluindo a possibilidade de abordagem conservadora
de mulheres com MIC2 até 30 anos ou com preccupacoes com o futuro reprodutive), doenga glandular,
mulheres com diagnostico de cancer superficialmente invasivo e suspeita clinica de cédncer e tratamento e
vigildncia pos-tratamentode lesoes precursoras.

1.11 Recomendaces para mulheres com HPV oncogénico diferente de 16/18 e citologia reflexa HSIL nédo podendo
excluir microinvasao/AGC-FN/AIS/cancer no rastreamento com colposcopia normal ou achados anormais menores e
JEC néo totalmente visivel (ZT tipo 3)

1.11.1 Recomenda-se procedimento excisional (exciséo tipo 3) para mulheres com HPV oncogénico diferente de

16/18 e citologia reflexa HSIL n&o podendo excluir microinvasdo/AGC-FN/AlIS/cancer com colposcopia normal ou com



achados anormais menores e ZT tipo 3, independentemente do resultado de bidpsia caso tenha sido realizada
(recomendacdo condicional — nivel de certeza moderado). Adaptada.>:2>

E recomendado para a mulher com ZT tipo 3 que o cuidado considere o tipo de HPV oncogénico detectado, a citologia
reflexa e a histologia, se disponivel. Entretanto, para mulheres com citologia de alto grau ou pior (HSIL/AGC-FN/AIS/céncer),
ausentes achados colposcopicos sugestivos de invasao e teste DNA-HPV oncogénico positivo, um procedimento excisional
diagndstico é recomendado.

Uma revisdo sistematica constatou que o risco de AIS e cancer apés citologia AGC-FN foi de 13% e 21%,
respectivamente, em comparacdo com 2,9% e 5,2% para AGC-SOE(AGC) (nivel de certeza moderado).3* Portanto, para
mulheres encaminhadas com citologia AGC-FN, o procedimento excisional é a melhor conduta. Se AIS néo for identificado na
peca de excisdo, a mulher deve seguir as recomendacfes pos-tratamento existentes no Capitulo 5 - Tratamento e Vigilancia pés-

tratamento de lesdes precursoras.’®

Capitulo 2 — Recomendacgdes para mulheres com colposcopia com achados anormais maiores

Neste capitulo estdo contempladas as recomendaces a partir da colposcopia com achados anormais maiores de mulheres
identificadas no rastreamento. Com a finalidade de organizacéo textual e pela proximidade de objeto, aqui também estdo descritas
as recomendacOes apds o diagndstico histopatoldgico de HSIL(NIC2-3). Diagndsticos histopatoldgicos ou citopatoldgicos de
escovado endocervical LSIL(NIC1), cancer ou atipias glandulares tem suas condutas recomendadas no capitulo anterior e nos
seguintes.

2.1 Recomendagdes para mulheres com colposcopia com achados anormais maiores e DNA-HPV 16/18

2.1.1 E recomendado o tratamento excisional expedito (sem a realizacdo de bidpsia prévia), ou seja, triar e tratar,
conforme o tipo de zona de transformacéo (ZT) 1, 2 ou 3) nos casos de teste de DNA-HPV oncogénico positivo para 0s
tipos 16/18 e colposcopia com achados anormais maiores (recomendacéo forte - nivel de certeza moderado). Adaptada.?

A relacdo entre a colposcopia e a presenca de HPV16/18 é importante para a estratificacdo de risco de lesdes precursoras
ou céncer inicial (NIC2+). Essa combinagdo é usada para orientar o cuidado clinico de forma mais precisa.

Em uma abordagem de rastrear, triar e tratar, a decisdo de tratar € tomada quando ambos — o teste primério e o teste de
triagem — forem positivos.® E o caso quando o teste de DNA-HPV oncogénico é positivo para os tipos 16/18 ou, no caso de
positivo para tipos diferentes de 16/18, com citologia reflexa HSIL/ASC-H. Nas Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do
Cancer do Colo do Utero, publicadas em 2016, essa estratégia foi denominada de “Ver e Tratar”.

Em 2019, a ASCCP definiu critérios baseados em estimativas de risco imediato de NIC3+ para o cuidado de
anormalidades identificadas no rastreamento do cancer do colo do Gtero. Para mulheres ndo gravidas com 25 anos ou mais o0
tratamento expedito (sem bidpsia confirmatoria de NIC2+) ¢ preferido quando o risco de NIC3+ ¢ >60% (por exemplo, com
citologia HSIL e DNA-HPV 16 positivo) e aceitavel para aquelas com risco entre 25% e 60% (citologia HSIL ou ASC-H e outros
tipos DNA-HPV oncogénicos positivo).?

Em 2017, Wentzensen et al., em um consenso baseado em evidéncias para a pratica da colposcopia, salientaram a
importéncia dos achados colposcépicos. Os autores recomendam que mulheres ndo gravidas, com > 25 anos que, apresentem
pelo menos dois fatores de risco imediato de NIC 3+ (por exemplo: citologia HSIL; HPV16/18 positivo; impressao colposcdpica
com achado anormal maior), sejam submetidas ao tratamento excisional expedito (sem a realizagdo de bidpsia).?

Uma revisdo sistematica com meta-analise foi realizada para avaliar a estimativa de risco de NIC2+, definidos por
combinagoes de citologia, genotipagem para HPV 16/18 e impressao colposcopica. O risco de NIC2+ foi calculado baseado em
um resultado positivo para cada um dos trés testes e, para todas as possiveis combinac@es entre eles. As estimativas de risco de
NIC2+ para impressdo colposcopica com achados anormais maiores e HPV16/18 positivo foi de 76% (IC 95%: 66%—85%).

Também foi identificado que uma impressdo colposcdpica com achados anormais maiores e uma citologia de HSIL ou ASC-H



apresentaram estimativas de risco semelhantes (73 % - IC 95%: 53%-89%; 75% - IC 95%: 64%-85%, respectivamente) (nivel
de certeza moderado). Com esses resultados, os autores corroboram a conduta de tratamento expedito.’

A modalidade de tratamento deve assegurar a obtencdo de um espécime integro e Gnico, com margens adequadamente
interpretaveis, permitindo ao patologista avaliar de forma correta as margens de excisdo, além de evitar ou minimizar artefatos
térmicos.?* A fragmentacio intencional do espécime, como na técnica denominada “top-hat” niio é considerada aceitavel..2 Em
estudo conduzido por Grubman J et al. (2020), foi observado que a fragmentacgdo cirdrgica dificulta a avaliacdo das margens,
sendo mais frequentemente comprometidas em tais situagdes (nivel de certeza baixo).%® Essa orientacdo esta detalhada no
Capitulo 5 - Tratamento e Vigilancia pés-tratamento de lesbes precursoras.

A Figura 11 mostra um fluxograma de recomendagdes para mulheres com achados anormais maiores e DNA-HPV 16/18

e para mulheres com DNA-HPV diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-H/HSIL (conforme recomendagdes adiante).



Figura 11 — Fluxograma de recomendages para mulheres com achados anormais maiores e DNA-HPV 16/18 ou diferente de 16/18 (neste caso com citologia
reflexa ASC-H/HSIL).

Colposcopia com achados anormais maiores
Com DNA-HPV 16/18 ou diferente de 16/18 (com citologia reflexa ASC-H/HSIL)2

JEC completamente visivel JEC nao completamente visivel
(ZT10u2) (ZT 3)

Possibilidade de
abordagem
conservadora®?

¥

Negativa/LSIL(NIC1) HSIL{NIC2)® HSIL(NIC3)

Abordagem
conservadora ou Procedimento
procedimento excisionalf
excisional®

Seguimento®

2 Aplicavel também na presencga de DNA-HPV oncogénico diferente de 16 ou 18
sem citologia reflexa ou guando esta e insatisfatoria (nestes casos, colher uma
nova citologia, preferencialmente antes da colposcopia); na citologia HSIL nao
podendo excluir invasdo (ou microinvasao) & recomendado o procedimento
excisional conforme o tipo de ZT e, nas citologias com atipia glandular, vide
capitulo sobre Doenga Glandular;

& A abordagem conservadora é possivel em mulheres = 30 anos ou que apresentem
preocupagies guanto ao futuro obstétrico, biopsia mostrando HSIL(NIC2), JEC
completamente visivel (ZT 1 ou 2), sem suspeita de lesdo mais grave no canal e
seguimento garantido;

& Tambem realizar bidpsia nos casos de duvida sobre a impressao dos achados
colposcopicos, se menores ou sugestivos de invaséo;

Vide Capitulo 1- Achados normais e anormais menores;

2Vide texto e Figura 10;

f Conforme o tipo de ZT (vide capitulo sobre Tratamento e Vigildncia pds-
tratamento de lesbes precursoras).

2.1.2 Em caso de duvida quanto a impressdo dos achados colposcopicos (se menores ou sugestivos de invasdo)
recomenda-se realizar bidpsia, conforme detalhado no capitulo anterior (recomendacdo forte - nivel de certeza alto).
Adaptada.?

A realizacdo de tratamento excisional expedito ndo esta indicada caso o colposcopista ndo se sinta seguro quanto a

relevancia dos achados colposcdpicos. No caso de colposcopia com achado anormal menor, o risco de sobretratamento é elevado,



chegando a 29%. Achados colposcopicos sugestivos de invasao exigem bidpsia diagnostica prévia antes de qualquer exciséo,
pois a presenca de invasdo ndo diagnosticada previamente pode comprometer o estadiamento e o planejamento terapéutico.

2.1.3 Considerar a realizacdo de bidpsia se houver perspectiva de abordagem conservadora. Essa abordagem
dispensa ou adia o tratamento e podera ser uma opc¢io em mulheres < 30 anos ou que apresentem preocupacoes quanto
ao futuro obstétrico (forca de recomendacéo forte - nivel de certeza moderado). Adaptada.>*53!

2.1.4 A abordagem conservadora sera possivel se: (a) a biopsia mostrar HSIL(NI1C2'?); (b) a jun¢éo escamocolunar
(JEC) estiver completamente visivel (ZT tipo 1 ou 2); (c) ndo houver suspeita de lesdo mais grave no canal endocervical;
e (d) o seguimento estiver garantido. A abordagem conservadora nao é aceitavel nos casos de ZT tipo 3 (recomendacdo
forte - nivel de certeza alto). Adaptada.?153!

2.1.5 Nos casos de abordagem conservadora, recomenda-se vigilancia rigorosa com citologia e colposcopia a cada
seis meses e teste de DNA-HPV oncogénico aos 12 e 24 meses (recomendacéo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.>!>3!

2.1.6 E recomendado, nesses casos, quando a colposcopia mostrar achados normais e a citologia seja normal,
manter o seguimento com colposcopia e citologia semestrais e teste de DNA-HPV oncogénico em 12 e 24 meses, até obter
duas avalia¢des completas negativas (colposcopia, citologia e teste de DNA-HPV oncogénico). Apos esse segundo resultado
anual negativo, a mulher devera retornar ao rastreamento e repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em cinco anos
(recomendacdo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.t5313¢

2.1.7 E recomendada, também nesses casos, a realizacdo de uma nova biopsia caso a colposcopia no seguimento
evidencie achado anormal (recomendac&o forte - nivel de certeza alto). Adaptada.>*>3!

2.1.8 Se o resultado da biopsia for negativo ou LSIL(NIC1), é recomendado manter o seguimento com colposcopia
e citologia semestrais e teste de DNA-HPV oncogénico em 12 e 24 meses, até obter duas avalia¢fes completas negativas
(colposcopia, citologia e teste de DNA-HPV oncogénico). Apos esse periodo e cumpridos esses requisitos, a mulher devera
retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico em cinco anos (recomendagdo forte - nivel de certeza alto).
Adaptada. 3136

2.1.9 Se o resultado da biopsia for ou persistir HSIL(NIC2) e a mulher tiver < 30 anos ou mantiver preocupagoes
guanto ao futuro obstétrico, pode-se considerar a continuacdo do seguimento com colposcopia e citologia semestrais e
teste de DNA-HPV oncogénico anual (recomendacdo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.?53!

2.1.10 Se o resultado da biépsia for HSIL(NIC3%3) é recomendado o tratamento excisional conforme o tipo de ZT
(recomendacdo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.?>3!

2.1.11 Caso o resultado da citologia colhida durante a colposcopia'* seja negativa/ASC-US/LSIL, recomenda-se
manter o0 seguimento com colposcopia e citologia semestrais e teste de DNA-HPV oncogénico em 12 e 24 meses a partir
do diagnostico inicial, até obter duas avaliagdes completas negativas (colposcopia, citologia e teste de DNA-HPV
oncogénico). Apds esse periodo e cumpridos esses requisitos, a mulher devera retornar ao rastreamento com teste de
DNA-HPV oncogénico em cinco anos (recomendacéo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.*31.36

2.1.12 Caso o resultado da citologia colhida durante a colposcopia seja ASC-H ou HSIL recomenda-se repetir a
colposcopia e realizar biépsia na presenca de qualquer achado colposcopico anormal (recomendacéo forte - nivel de certeza
alto). Adaptada.>313¢

12 Neoplasia intraepitelial escamosa grau 2.

13 Neoplasia intraepitelial escamosa grau 3.

14 Evidéncias limitadas sugerem pior desempenho diagnéstico quando a coleta citoldgica é realizada ap6s a colposcopia, especialmente apos
aplicacdo de acido acético ou bidpsia. Por outro lado, a coleta prévia pode comprometer a avaliagdo colposcdpica. Cabe ao profissional definir
0 melhor momento para a coleta no mesmo atendimento em que é feita a colposcopia (vide Recomendagédo 7.1.7).



2.1.13 Se, no seguimento, o teste de DNA-HPV oncogénico colhido durante a colposcopia for positivo para os tipos
16/18, recomenda-se repetir a colposcopia. Caso a colposcopia seja considerada normal, recomenda-se manter o
seguimento com colposcopia e citologia semestrais e repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses (totalizando 24
meses a partir do diagndstico inicial) (recomendacdo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.’>3:3

2.1.14 Se no seguimento o teste de DNA-HPV oncogénico colhido durante a colposcopia for positivo para os tipos
diferentes de 16/18 e a colposcopia for normal e citologia normal ou ASC-US ou LSIL é recomendado manter o
seguimento com colposcopia e citologia semestrais e teste de DNA-HPV oncogénico em mais 12 meses (24 meses do
diagnéstico inicial), até obter duas avaliacdes completas negativas (colposcopia, citologia e teste de DNA-HPV
oncogénico). Apds esse periodo e cumpridos esses requisitos, a mulher devera retornar ao rastreamento com teste de
DNA-HPV oncogénico em cinco anos (recomendacéo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.*>31:36

2.1.15 Nos casos de persisténcia de HSIL(NIC2) por 24 meses, ou diante de evidéncia de lesdo mais grave durante
0 seguimento, recomenda-se tratamento excisional (recomendacdo forte - nivel de certeza alto). Adotada.?*>3!

Nos casos de mulheres até 30 anos ou que apresentem preocupagfes quanto ao possivel impacto do tratamento nos
desfechos gestacionais, a decisdo referente ao tratamento expedito (sem a realizacdo de bidpsia) deve ser tomada de forma
compartilhada. Nesses casos, pode-se considerar a realizagdo da bidpsia, pois existe a possibilidade de detec¢éo de HSIL(NIC2).
Nos casos de HSIL(NIC2) néo tratados, aproximadamente 50% apresentam regressdo, com esse indice chegando a 60% em
mulheres até 30 anos. Cerca de 32% persistem, enquanto 18% evoluem para HSIL(NIC3) ou mais grave (nivel de certeza
moderado).¥’

Nos casos em que seja possivel realizar a imuno-histoquimica para o biomarcador p16 como ferramenta de confirmagéo
diagndstica, a negatividade do p16 permite identificar situacbes em que a HSIL(NIC2) apresenta comportamento biolégico
semelhante ao das leses de baixo grau, apoiando a adogdo de conduta conservadora, conforme os critérios do Projeto LAST?5,%9

O adiamento do tratamento busca reduzir riscos obstétricos, principalmente parto prematuro, associados a excisdo. Essas
evidéncias foram consideradas em outras diretrizes para apoiar a decisdo de abordagem conservadora, sem tratamento, de
mulheres com HSIL(NIC2) em bidpsia. De acordo com o Canadian Colposcopy Guideline (2023), diante de diagnéstico
histopatoldgico de HSIL(NIC2) e adocéo de cuidado conservador, um procedimento excisional esta indicado nos casos de ZT
tipo 3 ou quando HSIL(NIC2) for identificada em curetagem endocervical. Em ZT tipo 1 ou 2, admite-se a vigilancia ativa com
colposcopia semestral e teste de DNA-HPV oncogénico anual por até trés anos, visando a possibilitar a regressdo espontanea da
lesdo.®®

No consenso de 2025 da British Society of Colposcopy and Cervical Pathology e da European Society of Gynaecological
Oncology, a vigilancia ativa é considerada uma conduta aceitavel para mulheres com 25 anos ou mais, sem limite superior de
idade, desde que ndo estejam presentes critérios que indiquem tratamento expedito (JEC nao visivel, imunossupressao, historia
de tratamento prévio para lesdo cervical ou lesdo extensa). Os riscos e beneficios da progressdo devem ser discutidos tanto a
curto quanto em longo prazo, especialmente em mulheres acima de 30 anos. Em idade reprodutiva, recomendam a vigilancia
ativa, uma vez que o tratamento pode aumentar o risco de parto pré-termo, mas recomendam o tratamento apds 24 meses de
persisténcia da lesdo. Também indicam que o seguimento pode ser feito com teste de DNA-HPV oncogénico, e, ap6s dois testes
consecutivos negativos, o préximo controle deve ser realizado em trés anos.*® Todavia, optou-se pelo retorno ao rastreamento
em cinco anos para efeito de harmonizacdo de condutas de seguimento.

A Figura 12 mostra um fluxograma de recomendacgdes para mulheres com diagnostico de HSIL(NIC2) em biopsia em

que a escolha for de abordagem conservadora.

15 Vide Capitulo 7, sedo 7.3.



Figura 12 — Fluxograma de recomendagdes para mulheres com biopsia mostrando HSIL(NIC2) e abordagem conservadora.
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2 A JEC deve ser completamente visivel -ZT 1 ou 2, sem suspeita de lesao mais grave no
canal e o seguimento deve ser garantido; nos casos de persisténcia de HSIL(NIC2) por
mais de 24 meses, ou qualguer evidéncia de lesao mais grave durante o seguimento, &
recomendado o tratamento excisional;

PVide Recomendagbes 2.1.6 a2.1.15;

®Realizar bidpsia de gualguer achado anormal (vide Recomendagao 2.1.7);

9 Desde que tenha obtido ao menos dois testes consecutivos negativos (teste de cura);
2 Conforme o tipo de Zona de Transformacgao.

2.2. Recomendacg@es para mulheres com colposcopia com achados anormais maiores € DNA-HPV diferente de
16/18 com resultado de citologia reflexa ausente ou insatisfatério

2.2.1 Para mulheres com deteccdo de DNA-HPV oncogénico diferente de 16/18, com resultado de citologia reflexa
ausente ou insatisfatorio, a citologia devera ser colhida, preferencialmente antes da colposcopia, na mesma visita

(recomendagéo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.>*3!



2.2.2. Nesses casos recomenda-se a realizacao do tratamento expedito (sem bidpsia prévia), conforme o tipo de ZT
(1, 2 ou 3), quando nado ha duvida quanto a presenca de achado anormal maior a colposcopia. Em caso de divida quanto
a impressao dos achados colposcopicos, a conduta devera ser determinada com base no resultado da citologia obtida
durante a colposcopia e nos achados colposcopicos (vide capitulo anterior) (recomendagdo forte - nivel de certeza alto).
Adaptada.>*3!

Nos casos de deteccdo de DNA-HPV oncogénico diferente de 16/18, a mulher terd sido encaminhada para colposcopia
com resultado de citologia reflexa (feita no mesmo material do teste de DNA-HPV oncogénico) e esse resultado influenciara as

condutas durante e ap6s a colposcopia.

2.3 Recomendagdes para mulheres com colposcopia com achados anormais maiores, DNA-HPV diferente de 16/18
e citologia reflexa HSIL/ASC-H

2.3.1 E recomendando o tratamento excisional expedito (sem a realizacdo de bi6psia), ou seja, triar e tratar, de
acordo com o tipo de ZT (1, 2 ou 3) nos casos de teste de DNA-HPV oncogénico positivo para os tipos diferentes de 16/18,
citologia reflexa HSIL/ASC-H e colposcopia com achados anormais maiores (recomendacdo forte - nivel de certeza alto).
Adaptada.?431.38

De acordo com o Canadian Colposcopy Guideline (2023), mulheres com citologia ASC-H ou HSIL associada a tipos
HPV diferentes de 16/18 e achados colposcopicos anormais maiores devem ser submetidas a procedimento excisional expedito
(sem realizacéo de bidpsia) conforme o tipo da ZT (1, 2 ou 3).%8

Uma meta-analise evidenciou que a taxa de sobretratamento em mulheres com citologia de ASC-H ou HSIL e achados
colposcopicos maiores é comparavel as taxas do tratamento com biopsia prévia, que é 11,6% (nivel de certeza moderado). *
Esses resultados apoiam o uso do tratamento sem a bidpsia prévia, conhecida como estratégia “ver e tratar”.?®

Na meta-analise conduzida por Silver Ml et al. (2018), o risco maximo para NIC 2+ (85% [IC 95% 78 — 90%]) foi
observado quando a impressdo colposcdpica indicava achado anormal maior, associada a citologia de HSIL e presenca de HPV
16/18. Contudo, mesmo na auséncia de HPV 16/18, a combinacdo entre impressdo colposcdpica sugerindo achado maior e
citologia de HSIL permanece associada a um risco elevado de NIC 2+ (60%) (nivel de certeza moderado).*’

2.3.2 Deve-se realizar bidpsia em caso de davida quanto a impressdo dos achados colposcépicos, se menores ou
sugestivos de invasdo (recomendacéo forte - nivel de certeza alto). Adotada.?

2.3.3 E recomendado considerar a realizacio de bidpsia na perspectiva de abordagem conservadora nos casos de
HSIL(NIC2), conforme critérios de elegibilidade e seguimento descritos nas recomendacdes relativas a essa abordagem
vide ittens 2.1.3 a 2.1.15) (forca de recomendacAo forte - nivel de certeza moderado). Adaptada.?153!

A Figura 11 inclui as recomendacgdes para mulheres com achados anormais maiores, DNA-HPV diferente de 16/18 e
citologia reflexa HSIL/ASC-H.

2.4 Recomendagcdes para mulheres com colposcopia com achados anormais maiores, DNA-HPV diferente de 16/18
e citologia reflexa ASC-US/LSIL

2.4.1. Recomenda-se a realizagdo de biopsia dirigida na presenga de teste de DNA-HPV oncogénico positivo para
tipos diferentes de 16/18, citologia reflexa ASC-US ou LSIL e colposcopia com achados anormais maiores nos casos de
ZT tipo 1 ou 2; nos casos de ZT tipo 3, recomenda-se a associacdo de escovado endocervical (recomendacéo forte - nivel de
certeza alto). Adaptada.

2.4.2 Nessas mulheres, caso exista risco de perda de seguimento, como em regibes de dificil acesso, é aceitavel a
realizacdo de tratamento excisional na presenca de colposcopia com achado anormal maior, desde que ndo haja suspeita
de invasdo (recomendagcéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.®



2.4.3 Caso o resultado da biopsia seja negativo ou LSIL(NIC1), é recomendado manter o seguimento com
colposcopia e citologia semestrais e teste de DNA-HPV oncogénico em 12 e 24 meses, até obter duas avaliagdes completas
negativas (colposcopia, citologia e teste de DNA-HPV oncogénico). Apos esse periodo e cumpridos esses requisitos, a
mulher deverd retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos (recomendagdo forte - nivel
de certeza alto). Adaptada,*>3%3%6

2.4.4 Caso o resultado da biopsia seja HSIL(NIC2) e a mulher tiver < 30 anos ou houver preocupagio quanto ao
futuro obstétrico, pode-se considerar a abordagem conservadora com seguimento com colposcopia e citologia semestrais
e teste de DNA-HPV oncogénico em 12 e 24 meses, até obter duas avaliacdes completas negativas (vide item 2.4.3). A
abordagem conservadora néo é aceitavel nos casos de ZT tipo 3 (recomendacdo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.?%3%

2.4.5 Caso o resultado da biopsia seja HSIL(NIC3) é recomendado o tratamento excisional conforme o tipo de ZT
(1, 2 ou 3) (recomendacdo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.?%3!

2.4.6 Caso o resultado do escovado endocervical seja normal ou ASC-US/LSIL e o da biopsia seja negativo ou
LSL(NIC1), recomenda-se manter seguimento com colposcopia e citologia semestrais e teste de DNA-HPV oncogénico
em 12 e 24 meses, até que sejam obtidas duas avalia¢cdes completas negativas (colposcopia, citologia e teste de DNA-HPV
oncogeénico). Apos esse periodo e cumpridos esses critérios, a mulher devera retornar ao rastreamento com teste de DNA-
HPV oncogénico a cada cinco anos (recomendacdo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.>31:%

2.4.7 Caso o resultado do escovado endocervical seja ASC-H+ ou AGC-SOE(AGC), independentemente do
resultado da bidpsia, é recomendada a excisdo tipo 3 (recomendacéo forte - nivel de certeza alto). Adaptada.?*53!

Segundo as Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero, publicadas em 2016, nos casos de
citologia de ASC-US/LSIL e a colposcopia mostrar achados anormais maiores ou suspeitos de invasdo, deve-se realizar a
bidpsia.?

Quando o resultado citolégico € ASC-US ou LSIL, mas a avaliagao colposcdpica sugere achado maior, ndo se recomenda
a estratégia de tratamento expedito (sem a realizagdo de bidpsia). Nessas situacdes, esta indicada a realizacdo de bidpsia dirigida
para confirmagéo histoldgica.? Segundo reviséo sistematica e meta-analise de Ebisch RMF et al. (2016), a adogéo da conduta
“ver e tratar” em mulheres com ASC-US ou LSIL esta associada a uma taxa de sobretratamento de aproximadamente 29%,
resultando no tratamento desnecessario de lesGes benignas ou de baixo grau (nivel de certeza moderado). 3

A dificuldade de acesso aos servigos de salde ndo se restringe a disponibilidade da oferta assistencial, estando presente
também quando os individuos ndo conseguem percorrer todas as etapas necessarias para a obtencéo e continuidade do cuidado,
como salientado no capitulo 6e (Recomendacdes para Mulheres em Situacéo de Vulnerabilidade). Nesse contexto, situagdes de
dificuldade de acesso ou de risco de perda de seguimento podem demandar estratégias terapéuticas que priorizem a resolutividade
do cuidado. Assim, a OMS considera aceitavel a realizagdo de tratamento excisional nesses cendrios, embora essa recomendacéo
seja baseada em evidéncia de baixo nivel de certeza.®

A avaliacdo endocervical é necessaria quando ndo ha visualizacdo completa da JEC (ZT tipo 3), mesmo com DNA-HPV
diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-US/LSIL.

A Figura 13 mostra um fluxograma de recomendacdes para mulheres com achados anormais maiores, DNA-HPV
diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-US/LSIL.



Figura 13 — Fluxograma de recomendacdes para mulheres com achados anormais maiores e DNA-HPV diferente de 16/18 e citologia reflexa ASC-US/LSIL.
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2 Tambem realizar bidpsia nos casos de duvida sobre aimpressao dos achados
colposcoépicos, se menores ou sugestivos de invasao;

BVide Capitulo 1 - Achados normais e anormais menores;

° A abordagem conservadora e possivel em mulheres = 30 anos ou gue apresentem
preocupacoes guanto ao futuro obstetrico, bidpsia mostrando NIC2, JEC
completamente visivel (ZT 1 ou 2), sem suspeita de lesdo mais grave no canale
seguimento garantido (vide Recomendacdes 2.1.3e 2.1.4 e Figura 10);

9 Conforme o tipo de ZT {vide capitulo sobre Tratamento e Vigildncia pds-
tratamento de lesdes precursoras).



Capitulo 3 - Recomendagdes para mulheres com doenca glandular

3.1 Para mulheres com diagnostico citoldgico de células glandulares atipicas (incluindo sem outras especificac6es
- AGC-SOE[AGC]), recomenda-se colposcopia com biépsia de todo achado anormal e investigagdo do canal por escovado
endocervical, mesmo quando o laudo mencionar atipia glandular em outro sitio (recomendacdo forte — nivel de certeza

baixo a moderado). Adaptada.®

3.2 Na auséncia de achados colposcdpicos anormais e com amostragem endocervical negativa, recomenda-se
seguimento com teste de DNA-HPV oncogénico associado a citologia (coteste) em seis e 18 meses. Se ambos os controles
forem negativos, recomenda-se a realizagdo de um novo teste de DNA-HPV oncogénico 12 meses ap6s o Gltimo controle
(30 meses a partir da avaliacéo inicial). Persistindo a negatividade, a mulher pode retornar ao rastreamento com teste de
DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos. Qualquer resultado alterado deve motivar uma nova colposcopia (recomendacao
condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.**®

Em 2024, no Brasil, foram registradas 18.984 citologias com altera¢do em células glandulares - AGC (0,25% do total e
7,3% das alteradas).”° No cenario internacional, a prevaléncia de AGC varia entre 0,08% e 2,1% (nivel de certeza muito
baixo).*1:42

Apesar de rara, a citologia AGC tem alta relevancia clinica, pois pode representar lesGes cervicais precursoras ou
invasoras, alteracGes endometriais (benignas ou neoplasicas) ou, raramente, tumores extrauterinos, exigindo abordagem
diagndstica rigorosa (nivel de certeza baixo a muito baixo).**#’

Por esse motivo, as Diretrizes Brasileiras para Rastreamento do Cancer do Colo do Utero - Parte | recomendam o
encaminhamento para colposcopia de qualquer mulher com citologia com atipia glandular, o que inclui AGC e AlS. Essa
citologia, quando realizada, terd sido reflexa (no mesmo material do teste de DNA-HPV oncogénico e detectados tipos diferentes
de 16/18).%3

Outras situages em que poderemos obter um desses diagnosticos citolégicos sdo na investigacdo de outras situagdes
clinicas em que seja recomendado a coleta de uma citologia cervical ou escovado endocervical (vide capitulos anteriores) ou no
seguimento pos-tratamento (vide Capitulo 5 — Tratamento e Vigilancia pos-tratamento de lesdes precursoras).

Na investiga¢do de mulheres com diagndstico citoldgico de AGC encontra-se HSIL em aproximadamente 36% dos casos,
AIS em 20%, cancer cervical em 9% e alteraces endometriais em 29% (incluindo 10% de carcinoma endometrial).*> Uma
revisdo sistematica identificou carcinoma escamoso em 1,4% a 4,4%, adenocarcinoma cervical em 14% a 18% e
adenocarcinoma endometrial em 0,2% a 29% (nivel de certeza moderado).*® Dessa forma, a presenca de AGC exige investigacdo
diagndstica rigorosa, mesmo na auséncia de lesdo visivel a colposcopia®#*54° Devido a possibilidade de a doenca glandular ser
concomitante a doenca escamosa*® ou se apresentar sob diferentes aspectos colposcépicos, incluindo achados anormais menores,
maiores ou inespecificos,* preconiza-se que qualquer aspecto anormal a colposcopia deve ser biopsiado.

Nesse contexto, as diretrizes canadenses recomendam gque mulheres encaminhadas por altera¢des glandulares, incluindo
AGC-SOE(AGC), devem ser submetidas a uma amostragem endocervical obrigatéria em razdo do risco de les6es glandulares
endocervicais ndo visiveis e das limita¢cdes da colposcopia isolada. Quando a investigacdo inicial ndo identifica lesdes de alto
grau ou malignidade, a mesma diretriz descreve seguimento estruturado no &mbito do servigo de colposcopia, com reavaliacdes
em seis e 18 meses, utilizando teste de DNA-HPV oncogénico associado a citologia, antes da consideracéo de alta para a APS.%®

De forma convergente, o Cancer Council Australia (2022) recomenda que mulheres com citologia glandular
indeterminada, colposcopia normal e investigacdo do canal negativa sejam submetidas a citologia e teste de DNA-HPV
oncogénico em seis a 12 meses, com repeticdo anual. Apds dois controles consecutivos negativos, o retorno ao rastreamento de
rotina baseado em teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos é considerado seguro.* Embora a diretriz australiana utilize

intervalos expressos como “seis a 12 meses” e “anual”, o esquema operacional de seis, 18 ¢ 30 meses como proposto no capitulo



Vigilancia pés-tratamento de lesGes precursoras (vide Capitulo 5) representa uma adaptagdo pratica, que preserva o principio
central dessas recomendagdes: vigilancia intensiva inicial, seguida de retorno ao rastreamento populacional apenas apos
negatividade sustentada.

Um fluxograma resumindo as recomendac0es para mulheres com citologia com atipias glandulares encontra-se na Figura
14,



Figura 14 — Fluxograma de cuidado de mulheres com citologia com atipias glandulares.
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a. Independentemente do tipo de HPV detectado e se essa citologia foi reflexa ou obtida na
investigacao do canal em outras situagoes (vide capitulos anteriores);

b. Todas as mulheres = 35 anos e atipia glandular a citologia ou com doenga glandular cervical
confirmada histologicamente precisam ser submetidas a avaliagao de cavidade uterina (USG,
histeroscopia com bidpsia dirigida ou outras formas de bidpsia endometrial, conforme recursos
disponiveis);

c. Ma citologia mostrando AGC de origem endometrial, deve-se priorizar a investigacao endometrial;
d. Todas as mulheres com citologia AIS ou AGC-FMN (na citologia reflexa ou em escovado
endocervical) devem ser submetidas a colposcopia para possivel diagndstico de invasao, e a um
procedimento excisional tipo 3 para excluir a presenga de adenocarcinoma endocervical, mesmo
quando hé planejamento para histerectomia definitiva; nestes casos, a biopsia =d devera ser
realizada na suspeitade invasao;

e. Quando a citologia reflexa mostrar presenga de células endometriaiz em mulheres com 45 anos ou
mais, investigar a cavidade uterina (vide Recomendacgao 3.17);

f. Realizar bidpsia de qualquer achado colposcdpico anormal;

g.Vide capitulo sobre Achados Anormais Menores;

h. A abordagem conservadora é possivel em mulheres = 30 anos ou que apresentem preocupacoes
guanto ao futuro obstétrico, bidpsia mostrando HSILIMNICZ), JEC completamente visivel (ZT 1 ou 2),
sem suspeita de lesao mais grave no canal e seguimento garantido (vide Recomendagoes 2.1.3 e
2.1.4 e Figura 10); nos demais casos & recomendado o procedimento excisional;

i. Conforme o tipo de ZT (vide Capitulo 5 - Tratamento e Vigildncia pds-tratamento de lesdes
precursoras) ou, mantida a suspeita de doencga glandular, excisao tipo 3 e conforme o desejo futuro
degestar (vide Recomendagoes 3.10 e 3.11); quando o AlS € diagnosticado em peca de excizao, deve-
ze considerar a excizao tipo 3 como diagnostica e seguir as recomendagoes de tratamento do AlS
(vide Recomendac&o 3.8); para pacientes com AlS tratadas inicialmente por excisao conservadora
visando preservacao da fertilidade, a histerectomia simples & o tratamento preferencial apds a
conclusao da prole; na opcéo pela abordagem conservadora ver Figura 13.

3.3 A investigacdo de canal devera ser feita, preferencialmente, por escovado endocervical (recomendacéao forte —

nivel de certeza baixo a moderado). Adaptada.>>%°



3.4 Todas as mulheres com 35 anos ou mais e que apresentem atipia glandular a citologia ou doenca glandular
cervical confirmada histologicamente precisam se submeter & avaliacdo de cavidade uterina (por ultrassonografia
transvaginal, histeroscopia com bidépsia dirigida ou outras formas de biopsia endometrial, conforme recursos
disponiveis). Essa recomendacdo deve ser estendida para mulheres < 35 anos com fatores de risco para doenca
endometrial (obesidade, sindrome dos ovarios policisticos, sangramento uterino anormal) (recomendacéo forte — nivel de

certeza baixo a moderado). Adaptada.t?1®

3.5 Na citologia mostrando AGC de origem endometrial deve-se priorizar a investigacdo endometrial. A
colposcopia deve ser realizada, preferencialmente na avaliagéo inicial. Recomenda-se a colposcopia associada ao escovado
endocervical nos casos em que nenhuma patologia endometrial seja confirmada histologicamente e a colposcopia nédo
tenha integrado a investigacdo inicial (recomendacéo forte — nivel de certeza baixo). Adaptada.?

A amostragem do canal endocervical, fortemente recomendada em diretrizes de outros paises e nas Diretrizes Brasileiras
para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero, publicadas em 2016, para todas as mulheres com AGC, baseado em estudos
observacionais, aumenta a acuréacia diagnéstica e reduz o risco de um céncer oculto passar despercebido.>3152351 A justificativa
inclui lesdes multifocais (“skip lesions”) em 10% a 15% dos casos? e lesGes localizadas no canal (nivel de certeza baixo).52-%®

Para AGC de origem endometrial, a investigagéo inicial deve priorizar o endométrio.?*54 Em mulheres com 35 anos ou
mais ou com fatores de risco para cancer de endométrio, a probabilidade de lesdo endometrial é elevada, enquanto a incidéncia
de lesdo cervical é menor (nivel de certeza baixo).*>% Ha forte associacdo entre AGC endometrial e lesGes endometriais
clinicamente significativas (nivel de certeza baixo).*>*” Um estudo chinés mostrou que, em AGC endometrial, 90% eram lesGes
endometriais, 3,3% cervicais e 6,7% outras lesdes (nivel de certeza baixo).#” Outro estudo mostrou 88,9% de concordancia de
AGC endometrial e sitio de lesdo em mulheres com mais de 50 anos (nivel de certeza baixo).5” O teste de DNA-HPV oncogénico
ndo exclui risco endometrial nem altera o cuidado inicial quando a origem é endometrial (nivel de certeza baixo).*4’

A bidpsia ambulatorial por Pipelle € alternativa a curetagem do endométrio ou histeroscopia, com amostra adequada,
sensibilidade semelhante a curetagem, menor desconforto e menor custo (nivel de certeza moderado).%® Suas limitagGes incluem:
lesBes focais, estenose cervical e atrofia, mas a ultrassonografia transvaginal aumenta sua sensibilidade para doenca endometrial
(nivel de certeza moderado).>® A histeroscopia com bidpsia dirigida tem sido recomendada como o padrdo-ouro quando ha lesdo
focal na ultrassonografia transvaginal .

A cureta de Novak pode ser utilizada como método alternativo para obtencdo de amostra endometrial quando a Pipelle
ndo estiver disponivel, especialmente em contextos de restricdo de insumos. Trata-se de método historicamente validado, com
desempenho diagnostico semelhante quanto a adequagdo da amostra endometrial (nivel de certeza moderado).®® No entanto,
associa-se a maior desconforto e dispde de menor volume de evidéncias contemporaneas e padronizadas em comparagao a Pipelle
(nivel de certeza moderado).5*

Apesar das limitacGes da ultrassonografia transvaginal na deteccdo do cancer de endométrio, esse exame encontra-se
amplamente disponivel no pais e € capaz de identificar espessamentos endometriais que justificam investigacdo adicional, por
meio de bidpsia dirigida por histeroscopia ou outros métodos. Ademais, possibilita a deteccdo de alteragdes anexiais
potencialmente associadas a patologias que podem estar presentes em mulheres com citologia evidenciando atipias glandulares.

Entretanto, considerando as limitagBes operacionais e de acesso a exames diagndsticos de média complexidade no Sistema
Unico de Satide — incluindo ultrassonografia transvaginal, bidpsia endometrial e histeroscopia —, recomenda-se que, nos casos
em que a investigacdo da cavidade uterina ndo possa ser realizada de forma oportuna, seja priorizado o tratamento da doenca

cervical identificada, conforme as recomendacdes deste documento.



A investigagdo endometrial devera ser realizada posteriormente, de forma programada, tdo logo haja disponibilidade de
recursos diagnosticos, especialmente em mulheres assintomaticas e sem sinais clinicos sugestivos de doenca endometrial. Essa

estratégia tem como objetivo reduzir atrasos no cuidado da doenca cervical, sem prejuizo da avaliagao integral da mulher.

3.6 Todas as mulheres com citologia sugestiva de adenocarcinoma in situ (AlS) ou AGC-FN (na citologia reflexa
ou em escovado endocervical) devem ser submetidas obrigatoriamente aos seguintes procedimentos: (1) colposcopia
inicial para avaliacdo de possivel diagndstico de invasdo, e (2) exciséo tipo 3 com finalidade diagnéstica, para excluir a
presenca de adenocarcinoma endocervical, mesmo quando houver planejamento de histerectomia definitiva. A bidpsia
sO devera ser realizada durante a colposcopia nos casos de suspeita de invasdo (recomendagdo forte — nivel de certeza

moderado a alto). Adaptada.l.24%5

3.7 Na presenca de invasao na bidpsia, a mulher devera ser encaminhada para unidade de referéncia terciaria (ou
centro oncoldgico) (declaragdo de boas praticas). Adaptada.t>*15

3.8 Quando o AIS é diagnosticado em peca de excisdo realizada por outro motivo, deve-se considerar a excisdo tipo
3, em peca Unica, com finalidade diagndstica e seguir as recomendages de tratamento do AlS (vide a adiante) (consenso
de especialistas). Adaptada.t?415

Quanto aos achados citolégicos de AGC-FN e AIS, o risco de lesdo glandular pré-invasiva ou invasiva é de
aproximadamente 13% e 21%, respectivamente, valores substancialmente superiores aos observados em AGC-SOE(AGC) (2,9%
a 5,2%) (nivel de certeza muito baixo).3*

Diversas diretrizes recomendam fortemente a realizacdo de excisdo diagnostica tipo 3 em mulheres com citologia
sugestiva de AGC-FN ou AIS, mesmo quando a colposcopia e as bidpsias iniciais sdo negativas, com o objetivo de excluir
doenca invasiva. Essa conduta € mantida inclusive quando ha planejamento de histerectomia, devendo o procedimento excisional
assegurar margens passiveis de adequada interpretacio histopatoldgica.?%2

A colposcopia, embora (til, apresenta limitagcbes importantes na avaliagdo de lesdes glandulares, especialmente aquelas
localizadas no canal endocervical %% A presenca de HPV 16/18 aumenta significativamente o risco de AIS ou adenocarcinoma;
entretanto, sua auséncia ndo afasta a necessidade de excisao diagnostica, uma vez que casos HPV-negativos também podem estar
associados a lesBes glandulares significativas.?1>%!

Adicionalmente, as lesGes glandulares podem localizar-se profundamente no canal endocervical e apresentar
multifocalidade em até 20% das pacientes, 0 que pode levar a subestimacdo da gravidade pelas bidpsias dirigidas (nivel de
certeza muito baixo)3+83-%> Nesse contexto, a excisdo diagnostica é necessaria para excluir invasdo e avaliar possivel
multifocalidade.

Por outro lado, condi¢Bes benignas podem estar associadas a citologia AGC — como metaplasia tubéria, adenose,
hiperplasia microglandular, pdlipos, inflamacéo, uso de DIU, altera¢des pés-radiacdo, mudancas reacionais pds-procedimento e

artefatos de amostragem — devendo ser consideradas para evitar sobretratamento (nivel de certeza baixo a moderado).346

3.9 A modalidade de procedimento excisional escolhida deve assegurar a obtencao de espécime adequado — peca
Unica e integra, com margens passiveis de interpretacdo adequada — permitindo ao patologista avaliar as margens de
excisao e evitando ou minimizando artefatos térmicos. Excisoes eletrocirdrgicas ou por bisturi a frio sdo aceitaveis, desde
gue atendam a esses critérios. Excisdes realizadas em dois tempos ndo séo recomendadas, pois podem comprometer a
avaliaco das margens (recomendacdo forte — nivel de certeza baixo a moderado). Adaptada.>*1°



3.10 A extensdo da excisdo cervical deve ser individualizada. Em mulheres que desejam preservar a fertilidade e
possuem a jungdo escamocolunar (JEC) visivel na colposcopia deve-se preferir um procedimento excisional cervical que
inclua toda a zona de transformacéo (ZT) e parte do canal endocervical, com pelo menos 15 mm de comprimento
(recomendacéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.t4*®

3.11 Em mulheres sem desejo reprodutivo deve-se realizar uma excisao cervical que inclua toda a ZT e no minimo
20 mm do canal endocervical (excis&o tipo 3) (recomendacéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.t**®

A integridade do espécime obtido no procedimento excisional é elemento critico para adequada avaliacdo histopatolégica.
A fragmentagdo da peca — como ocorre em técnicas realizadas em dois tempos, a exemplo do “top-hat” — aumenta a proporcéo
de margens ndo interpretaveis, podendo alcancar até 20% dos casos, e compromete a acuracia diagnéstica.'®*® Estudo brasileiro
multicéntrico com 440 mulheres tratadas para lesdes precursoras ndo demonstrou impacto do “top-hat” no diagnostico ou no
risco de recidiva, mas reforcou que a técnica deve ser evitada, especialmente em mulheres em idade reprodutiva (nivel de certeza
baixo).%

Margens positivas estdo associadas a maior risco de doenca residual (19-65%) e recorréncia (10% a 19%), em comparagao
a margens livres (0,3% a 20% e 2% a 3%, respectivamente) (nivel de certeza moderado).®” Por esse motivo recomenda-se a
obtencdo de pega Unica, integra e com margens passiveis de adequada interpretagdo.

A presenca de artefato térmico na peca pode dificultar a andlise histolégica. A conizagdo com bisturi frio tende a produzir
margens mais nitidas (nivel de certeza moderado).®® Entretanto, procedimentos eletrocirdrgicos sdo considerados aceitaveis,
desde que realizados com técnica adequada e minimizacdo do dano térmico,! podendo apresentar desempenho semelhante em
centros experientes (nivel de certeza moderado).®

Quanto a extensdo da excisdo, a profundidade e a amplitude devem ser individualizadas conforme o desejo reprodutivo e
a seguranca. Maior profundidade aumenta a probabilidade de margens livres e reduz o risco de recorréncia, porém eleva o risco
obstétrico, incluindo parto prematuro e incompeténcia istmocervical (nivel de certeza moderado).” Séries multicéntricas
confirmam que margens positivas constituem importante preditor de persisténcia ou recorréncia, e sugerem que profundidade
entre 15 mm e 20 mm pode equilibrar objetivos oncoldgicos e riscos obstétricos (nivel de certeza moderado).57:68.70

Nos casos em que ha desejo de preservacéo de fertilidade, recomenda-se incluir toda a ZT e alcangar, sempre que possivel,
pelo menos 15 mm de profundidade no canal endocervical. Estudos classicos demonstraram que o AlS pode estender-se até 30
mm no canal e envolver maltiplos quadrantes e glandulas subjacentes a ZT (nivel de certeza muito baixo),”* achado que
fundamenta as recomendac0es atuais de profundidades entre 15 mm e 20 mm como compromisso entre seguranga oncoldgica e

risco obstétrico. Na auséncia de desejo reprodutivo, recomenda-se incluir a ZT e pelo menos 20 mm do canal endocervical. 25165

3.12 Se as margens forem positivas para AlS ou ndo avalidveis ap6s excisdo diagnostica, recomenda-se uma
segunda exciséo, se possivel, mesmo que uma histerectomia esteja planejada. Se nao for possivel obter margens negativas
para AlS apds uma ou mais excisdes, recomenda-se histerectomia como tratamento definitivo'é. Quando a margem estiver
positiva apenas para HSIL(NIC2-3), mas ndo houver comprometimento por AlS, a conduta pode ser individualizada.
Nesses casos, pode-se optar por uma nova excisdo ou por vigilancia rigorosa, de acordo com idade, desejo reprodutivo,
achados colposcépicos e possibilidade técnica de novo procedimento (recomendacao forte — nivel de certeza moderado).
Adaptada.>?1

16 Recomenda-se a leitura do Capitulo 5 — Tratamento e Vigilancia pos-tratamento de lesBes precursoras para mais recomendac@es e
fundamentag@es sobre técnicas excisionais e condutas nas margens comprometidas.



A avaliacéo adequada das margens apés a excisdo do AlS é fundamental para predizer o risco de doenca residual e orientar
a conduta subsequente.

Estudos mostram que o risco de doenca residual varia de 0,35% até 20,3% em margens negativas, mas aumenta para
19,4% até 65% em margens positivas (nivel de certeza baixo a moderado).5”727¢ Na meta-analise de Salani et al. (2009),
envolvendo 1.278 pacientes, o risco de recorréncia foi de 2,6% em margens negativas versus 19,4% em margens positivas (nivel
de certeza moderado).5” Outras coortes e meta-analises confirmam esses achados, mostrando doenca residual em 2% a 3% em
margens negativas versus 17% a 19% quando as margens se mostram comprometidas por doenca, em seguimentos de até 10
anos (nivel de certeza baixo a moderado).57"78 A invaséo oculta é detectada em 0,3% a 2% das pacientes com margens negativas
e em 5,2% a 7% daquelas com margens positivas (nivel de certeza baixo a moderado).6367.75.78

Segundo a OMS, ha indicagdo de nova abordagem diante de margens de excisdo comprometidas, tendo-se em vista a
multifocalidade, necessidade de excluir invasdo e o maior risco de progressdo quando ha doenca residual (World Health
Organization, 2021) assim como diretrizes de outros paises.>™

LesGes de AIS > 8 mm tém maior risco de persisténcia/recorréncia (nivel de certeza moderado). O cuidado conservador
pds-conizagdo pode ter recorréncia maior que histerectomia (nivel de certeza baixo).® A histerectomia tem sido recomendada
fortemente quando ndo se obtém margens negativas.?34%.7981

3.13 E recomendada a histerectomia simples em mulheres com diagndstico de AlS ap6s procedimento excisional
com margens livres de doenca pré-invasiva (recomendacdo forte — nivel de certeza alto). Adaptada.?

3.14 Apos tratamento conservador inicial para preservagédo da fertilidade em mulheres com AlS, a histerectomia
simples € o tratamento preferencial apds a concluséo da prole. A manutencdo da vigilancia clinica pode ser considerada
apenas em situagBes selecionadas, para mulheres que optem por ndo realizar histerectomia, desde que tenham
apresentado teste de DNA-HPV oncogénico inicialmente positivo e subsequentemente negativo aos 6, 18 e 30 meses de
seguimento, e com adesdo comprovada ao acompanhamento (recomendacéo forte para histerectomia — nivel de certeza alto;
recomendacdo condicional para vigilancia — nivel de certeza baixo). Adaptada.?

A histerectomia simples é fortemente recomendada apés conclusdo da prole,*>*4° em razéo do risco de recorréncia mesmo
na presenca de margens livres (nivel de certeza baixo a moderado).®”¢%#2 Trata-se do tratamento de elei¢do nesse contexto.

A vigilancia pode ser considerada apenas em situacdes muito especificas e cuidadosamente selecionadas — como em
mulheres com DNA-HPV oncogénico persistentemente negativo e elevado compromisso com seguimento rigoroso — néo
devendo ser interpretada como alternativa equivalente a histerectomia.?*4%81 Mesmo com margens negativas, persiste risco
baixo, porém real, de recorréncia, o que exige acompanhamento prolongado (nivel de certeza moderado) %8

No seguimento, diante de DNA-HPV oncogeénico positivo ou citologia anormal, a histerectomia é a conduta preferencial,
considerando a possibilidade de lesdo residual ou recorrente de dificil detecgdo no canal endocervical.>*° Assim, apds prole
definida, a histerectomia deve ser indicada de rotina, reservando-se a vigilancia para circunstancias excepcionais e devidamente
justificadas.

Em mulheres com AIS e margens comprometidas no procedimento excisional esti indicada, obrigatoriamente,
intervencdo adicional. A escolha entre nova excisdo ou histerectomia definitiva deve ser individualizada, considerando fatores

clinicos, desejo reprodutivo, acesso aos servigos e adesdo ao seguimento. 8!

3.15 Na opcéo pela abordagem conservadora (sem histerectomia), se as margens estéo livres, é importante que a
mulher aceite o seguimento intensivo e tenha possibilidade de adeséo. Este seguimento sera realizado por meio do exame
clinico, teste de DNA-HPV oncogénico e citologia para vigilancia aos seis, 18 e 30 meses apds a exérese da zona de

transformacao (EZT). Ap6s apresentar os trés testes de DNA-HPV oncogénicos consecutivos negativos a mulher devera



retornar para o rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico, mas a cada trés anos (recomendacao forte — nivel de

certeza baixo). Adaptada.>*®

3.16 Recomenda-se que mulheres submetidas a abordagem conservadora recebam um documento de
contrarreferéncia ao retornarem ao rastreamento contendo orientagdes sobre o momento de realizacdo do teste de DNA-
HPV oncogénico e sua periodicidade. Esse documento devera ser apresentado na APS, a fim de subsidiar a orientagao
das equipes nesse nivel de atencdo (opinido de especialistas).

As diretrizes da ASCCP destacam que, ap6s tratamento conservador do AlS, qualquer anormalidade citolégica glandular
identificada no seguimento ndo deve ser considerada achado de baixo risco, devendo motivar reavaliagdo diagnostica imediata,
incluindo colposcopia e investigagdo adequada do canal endocervical.? De forma convergente, as diretrizes canadenses
recomendam que, no seguimento de mulheres tratadas conservadoramente para AlS, a ocorréncia de citologia com anormalidade
glandular em qualquer momento da vigilancia deve levar a repeticdo da colposcopia associada & amostragem endocervical,
independentemente do resultado prévio do teste de DNA-HPV oncogénico. A diretriz canadense enfatiza que a negatividade
prévia de margens e de testes de DNA-HPV oncogénico ndo excluem completamente a possibilidade de doenca residual ou
recorrente, particularmente no compartimento endocervical.*

Assim, essa recomendacéo orienta, no contexto da diretriz brasileira, o principio comum as diretrizes internacionais de
que alteracBes citoldgicas glandulares no seguimento apds tratamento conservador do AIS representam um sinal de alerta,
exigindo investigacdo diagndstica imediata. Essa abordagem busca reduzir o risco de atraso diagndstico de doenga glandular
clinicamente relevante, preservando a seguranca oncoldgica das pacientes que optaram pelo tratamento conservador. A Figura

15 resume o regime recomendado de vigilancia apds tratamento conservador do AlS.



Figura 15 — Vigilancia ap6s tratamento conservador do AlS.

AlS em mulheres = 30 anos ou que apresentem preocupagdes quanto ao futuro
obstétrico (abordagem conservadora - sem histerectomia®?)

1° teste de DNA-HPV oncogénico + 12 citolo
(6 meses apos o tratamento)

Ambos
negativos?

2°%teste de DNA-HPV oncogé
28 citologia (12 meses apos os 1°
testes - 18 meses apos o
tratamento)

Ambos
negativos?

3°teste de DNA-HPV oncogénico +
32 citologia
(12 meses apos 08 2°° testes -
30 meses apos o tratamento)

Ambos
negativos?

Rastreamento com teste de DNA-
HPV oncogénico a cada 3 anos
(3 anos apos o 3° teste)*®

2Mulheres com diagnostico de AlS em procedimento excisional com margens livres devem realizar
uma histerectomia simples; com margens comprometidas, devem ser submetidas a um novo
procedimento excisional (ou histerectomia se este naofor possivel — ver texto);

tA abordagem conservadora (sem histerectomia) é aceitdvel quando houver o desejo de preservar
a fertilidade; a histerectomia deve ser realizada apds concluséo da prole, mas a vigilancia clinica é
aceitavel.

“Mulheres que apresentem um resultado de teste de DNA-HPV oncogénico positivo para qualquer
tipo ou citologia anormal, a qualguer momento do pos-trata mento, devem serencaminhadas para
colposcopia;

“ Apos a colposcopia, novas condutas poderac ser adotadas em fungao dos achados
colposcopicos, eresultados doteste de DNA-HPVY oncogénico e citologia;

= retorno ao rastreamento trienal estd condicionado & existéncia de trés testes de DNA-HPV
oncogénico e citologia consecutivos negativos comao aqui especificado ou anuais a partir de 30
meses de seguimento.

3.17 Como a histerectomia € considerada tratamento definitivo para AlS, o teste de DNA-HPV oncogénico devera
ser coletado na cupula vaginal aos seis, 18 e 30 meses apds o tratamento. Apds esses controles, recomenda-se seguimento
com intervalos de trés anos entre os exames, por pelo menos 25 anos (consenso de especialistas). Adaptada.**®



Para as mulheres que, ap6s um diagndstico de AIS em um procedimento excisional, desejam gestar ou ndo aceitam a
retirada do Utero, uma conduta expectante com vigilancia intensa pode ser assumida.

Existem divergéncias em relacéo ao tipo de vigilancia proposta em diferentes diretrizes. H& uma alta convicgéo que um
teste de HPV-DNA oncogénico positivo no seguimento é capaz de prever melhor a falha no tratamento do que o
comprometimento das margens na peca de excisdo® e esse teste tem mostrado melhor resultado do que a citologia no seguimento.
O teste de DNA-HPV oncogénico tem se mostrado mais sensivel e levemente menos especifico do que apenas a citologia ou o
coteste (nivel de certeza moderado),’ indicando que o teste DNA-HPV oncogénico é a melhor opgdo na avaliagdo de doenca
apos tratamento. O uso do teste de DNA-HPV oncogénico ou do coteste no seguimento pode resultar em reducdes similares de
cancer e mortalidade apés tratamento.®®

Apesar dessas evidéncias, ha recomendacGes de uso do coteste no periodo de vigilancia mais intensa em pelo menos
quatro diretrizes publicadas nos Gltimos cinco anos.?4>7° Em ambientes com menor acesso ao teste de DNA-HPV oncogénico,
a citologia isolada ainda é aceitavel.?

O status de margens livres ndo elimina o risco de doenca residual/recorrente, e 0 seguimento mais intensivo é muitas
vezes recomendado.?457® O tempo total de seguimento sugerido ao longo da vida varia de cinco a 25 anos, com maior
intensificacdo nos trés a cinco primeiros anos. 38

E necessario realizar teste adicional (teste de DNA-HPV oncogénico e citologia) em mulheres ndo submetidas a
histerectomia, para atestar cura e ampliar a vigilancia,>*> devido ao maior risco de recidiva (nivel de certeza moderado).™

Quando liberadas para o rastreamento regular, apés o tratamento do AlS, é recomendavel que o teste de DNA-HPV
oncogénico seja realizado a cada trés anos (em vez de cinco anos, como nas demais mulheres).® A histerectomia deve ser proposta
apos prole completa, principalmente se o teste de DNA-HPV oncogénico permanecer positivo no seguimento. 38!

A positividade persistente para DNA-HPV oncogénico ap6s o tratamento do AIS deve ser interpretada como sinal de
risco aumentado para lesdo residual/recorrente (nivel de certeza moderado).™ Diante desse achado é recomendada a repeticéo de
colposcopia e amostragem endocervical para decidir entre vigilancia intensificada, nova excisdo ou histerectomia, conforme

idade, fertilidade desejada e achados colposcépicos.®8!

3.18 Quando a citologia reflexa em contexto de rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico mostrar presenca
de células endometriais em mulheres com 45 anos ou mais, recomenda-se investigacdo da cavidade uterina
(preferencialmente por exame de imagem, ultrassonografia transvaginal ou histeroscopia com bidpsia endometrial),
independentemente de sintomas (recomendacdo forte — nivel de certeza baixo). Adaptada.?

Essa recomendag&o adapta o critério de idade da revisdo do sistema Bethesda 2014 e segue a orientacdo das Diretrizes
Brasileiras para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero publicadas em 2016. A revisio do Sistema Bethesda 2014
estabeleceu o ponto de corte de > 45 anos para relatar células endometriais benignas em citologia, com base em estudos que
demonstraram aumento do valor preditivo positivo desse achado para patologia endometrial significativa nessa faixa etaria.'8
Esse racional foi considerado, destacando-se que células endometriais espontaneamente esfoliadas fora do periodo menstrual,
apos os 45 anos, podem sinalizar anormalidade glandular endometrial e recomendam a avaliacdo da cavidade uterina nesses
casos.?

Séries observacionais que investigaram o significado clinico de células endometriais benignas no exame de citologia em
mulheres a partir dos 40 a 45 anos mostram uma proporcao ndo desprezivel de lesdes endometriais relevantes (hiperplasia atipica
ou carcinoma), especialmente em mulheres mais maduras e/ou pds-menopausicas. Colletti et al. encontraram lesdes clinicamente
significativas em 4,6% das mulheres > 50 anos e em 1,5% entre 46 e 50 anos, sugerindo que a amostragem endometrial deve ser

recomendada em mulheres de 47 anos ou mais com essas células no esfregaco (nivel de certeza muito baixo).8 Outro estudo



relata taxas de lesdes precursoras ou invasivas variando de cerca de 2% a 14%, com risco concentrado em > 50 anos e na pos-
menopausa (nivel de certeza muito baixo).

Assim, considerando o aumento documentado do risco de patologia endometrial em mulheres nessa faixa etaria com
achado de células endometriais na citologia consolidado pelo sistema Bethesda 2014, a avaliacdo da cavidade endometrial em
mulheres > 45 anos configura-se como boa prética clinica, enquanto o rastreamento cervical permanece guiado pelo resultado

do teste de DNA-HPV oncogénico, sem necessidade de encurtar o intervalo quando este teste é negativo.

Capitulo 4 — Recomendagcdes para mulheres com diagnéstico de cancer superficialmente invasivo e suspeita clinica

de cancer?’

4.1 Recomendac0es relacionadas ao diagndstico de cancer superficialmente invasivo ou suspeita clinica de cancer

4.1.1 Na suspeita clinica de cancer do colo do Gtero invasivo (lesdo tumoral suspeita), identificada a inspe¢ao, ao
exame clinico ou a colposcopia, recomenda-se realizar prontamente bidpsia ou encaminhar para sua obtencao (acesso
facilitado ou “via rapida”) (opinido de especialistas).

A bidpsia deve ser realizada na lesdo suspeita tendo-se o cuidado de evitar areas de necrose. Se houver dificuldades no
ambulatério de colposcopia (média complexidade), a mulher devera ser encaminhada para referéncia terciaria (ou centro
oncoldgico).

Se a bidpsia ndo evidenciar invasdo, € necessario avaliar a possibilidade de uma nova bidpsia, ou a possibilidade de
excisdo com alga para obtencéo de fragmento maior,* o que podera ser realizado no ambulatério de colposcopia ou na referéncia
terciaria (ou centro oncol6gico).

Importante: quando houver uma leséo cervical clinicamente suspeita, visivel ou tumoral, o resultado de bidpsia realizada
na lesdo de colo que apresente sinal de invasdo, independentemente da profundidade, significa tratar-se, pelo menos, de um
carcinoma invasivo estadio 1B.*%%2 Portanto, ¢ crucial registrar adequadamente as informacdes clinicas na requisicio de exame
anatomopatolégico da bidpsia para a emissdo do laudo histopatolégico com o diagndstico correto.

4.1.2 Quando houver suspeita de lesdo com microinvasdo no laudo citoldgico ou histopatolégico, recomenda-se
realizar excisdo tipo 3, por eletrocirurgia ou com bisturi a frio, obtendo peca Unica (ndo fragmentada) e com margens
avaliaveis (opinido de especialistas).

4.1.3 Recomenda-se uma nova excisao se a peca tecidual obtida apresentar margens comprometidas por HSIL ou
por microinvasao (opinido de especialistas).

O diagnostico de carcinoma superficialmente invasivo (Estadio FIGO IA1 - com profundidade de invasdo de até 3 mm)
ou microinvasivo (Estadio FIGO IA2 - com profundidade de invaséo a partir de 3 mm e até 5 mm) depende da profundidade da
invasdo no estroma, com mensuragdo a partir da membrana basal, em milimetros, realizada em peca de excisdo eletrocirdrgica
ou a frio (a medida da extensdo superficial da lesdo ndo é mais considerada).'®2? Isso se aplica apenas na situagdo de procedimento
realizado em colo clinicamente normal, sem tumor visivel clinicamente.

A peca cirlrgica obtida deve ser Unica (ndo fragmentada) e com margens de ressec¢do negativas para leséo de alto grau
(HSIL) ou de microinvasdo, devido ao risco de microinvasdo multifocal.’® Para isso, é importante adequar o tipo de excisdo
(extensao e profundidade) de acordo com o tipo de zona de transformacéo (ZT) e com os achados colposcépicos (ver Capitulo 5
— Tratamento e vigilancia pés-tratamento de lesdes precursoras).®#1520

Para definicdo exata do estadiamento é necessaria a obtencdo de uma pega cirtrgica com margens livres de HSIL ou

microinvasao. Se a peca tecidual da excisdo apresentar margens comprometidas por HSIL ou por microinvasdo ha indicacdo de

17 As recomendag@es existentes nesta secdo foram construidas a partir das evidéncias identificadas na diretriz da OMS.3



nova abordagem (avaliar possibilidade de nova exciséo), visando a alcancar o estado de margem negativa. A presenca de invaséo
de espago linfovascular ndo muda o estadiamento, mas estd associado com pior prognéstico e deve ser considerada no

planejamento terapéutico posterior.1%2?

4.2 Recomendacdes de conduta apdés diagnostico de cancer superficialmente invasivo

O diagnostico de carcinoma superficialmente invasivo (FIGO 1A1) é definido apds avaliacdo da peca de exciséo tipo 3
do colo com margens negativas para HSIL, considerando a maior profundidade de invasdo com até 3 mm entre as amostras
avaliadas.

4.2.1 E recomendada a histerectomia total extrafascial (Piver I, Querleu A) em centro especializado como
tratamento padrdo para o carcinoma superficialmente invasivo (FIGO 1A1) e sem invasdo do espaco linfovascular
(recomendacéo forte — nivel de certeza baixo). Adaptada.®®

Trata-se de histerectomia com cuidados oncoldgicos, idealmente realizada em centro especializado, que devera revisar o
caso e adequar o tratamento conforme a presenca ou auséncia de invasdo de espaco linfovascular.® Portanto, a mulher devera
ser preferencialmente encaminhada para centro especializado.

4.2.2 E aceitéavel o tratamento conservador de fertilidade nos casos de carcinoma superficialmente invasivo (FIGO
1A1), definido ap6s um procedimento excisional com margens livres e sem invasao de espaco linfovascular (recomendagéo
forte — nivel de certeza baixo). Adaptada.®

4.2.3 Néo é recomendado tratamento conservador para carcinoma superficialmente invasivo (FIGO 1A1) quando
a margem da peca estiver comprometida por HSIL ou pior, seja apds procedimento excisional, ou ha presenca de invasao
de espac¢o linfovascular. Nessas situacfes, a investigacdo e o tratamento ndo estdo finalizados, e orienta-se dar
continuidade a conduta em centro especializado da atencdo terciaria ou alta complexidade (centro oncoldgico)
(recomendacéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.®®

4.2.4 Recomenda-se que o seguimento pds-tratamento com histerectomia inclua exame clinico ginecoldgico com
teste de DNA-HPV oncogénico aos seis, 18 e 30 meses apds a cirurgia. Apos trés testes de DNA-HPV oncogénico negativos
e auséncia de alteracbes no exame clinico, a mulher deve retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico,
mas a cada trés anos (recomendagéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.®

4.2.5 Recomenda-se que o seguimento pds-tratamento conservador inclua exame clinico ginecolégico com teste de
DNA-HPV oncogénico e citologia aos seis, 18 e 30 meses apds a cirurgia. Apos trés testes de DNA-HPV oncogénico e
citologia negativos e auséncia de alteragdes no exame clinico, a mulher deve retornar ao rastreamento com teste de DNA-
HPV oncogénico, mas a cada trés anos (recomendagéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.®

4.2.6 Recomenda-se que mulheres submetidas ao tratamento de céncer superficialmente invasivo (FIGO 1A1)
recebam um documento de contrarreferéncia ao retornarem ao rastreamento contendo orientacgdes sobre 0 momento de
realizacdo do teste de DNA-HPV oncogénico e sua periodicidade. Esse documento devera ser apresentado na APS, a fim
de subsidiar a orientagdo das equipes nesse nivel de atencdo (opinido de especialistas).

4.2.7 Recomenda-se que a mulher seja encaminhada para colposcopia quando o teste de DNA-HPV oncogénico no
seguimento pos-tratamento for positivo para qualquer tipo viral, independentemente do resultado da citologia
(recomendacéo forte - nivel de certeza baixo). Adaptada.*

4.2.8 E recomendado considerar, no caso de preservacdo uterina, a realizacdo de uma histerectomia futura se a
paciente nao deseja manter a fertilidade e preferir uma abordagem definitiva, ou se 0 seguimento colposcopico e citolégico
deixar de ser viavel ou confiavel. Na ocorréncia de nova lesdo precursora ou microinvasiva no seguimento, a conduta

devera ser orientada pelo novo diagnostico (recomendacao forte - nivel de certeza baixo). Adaptada.*



Um estudo brasileiro que incluiu 139 mulheres tratadas para carcinoma superficialmente invasivo (FIGO 1Al) com
procedimentos excisionais (eletrocirdrgicos ou a frio) ou histerectomia e longo seguimento, observou uma taxa de recidiva de
6,0% (sem diferenca significativa entre os grupos) (nivel de certeza baixo).8” Dois outros estudos que incluiram mulheres tratadas
apenas com exérese da zona de transformacdo (EZT) ndo observaram recidivas (nivel de certeza baixo),%% e outro estudo
observou apenas uma recidiva dentre 141 mulheres seguidas por cinco anos (nivel de certeza baixo). %

Em relacdo a capacidade do teste de DNA-HPV oncogénico em detectar leséo residual, numa coorte de 28 mulheres, o
teste apresentou uma sensibilidade de 86,7% (nivel de certeza baixo),%* e em outro estudo com 92 mulheres o valor preditivo
negativo (VPN) foi de 95% (nivel de certeza baixo).%

A literatura ndo é uniforme sobre a vigilancia pos-tratamento de mulheres tratadas para um cancer do colo do Gtero
superficialmente invasivo (FIGO 1A1). A ESGO recomenda teste de DNA-HPV oncogénico aos seis, 12 e 24 meses, para depois
retornar ao rastreamento regular,” similar ao proposto nesta recomendacdo. A literatura que subsidia as recomendacdes de
seguimento na diretriz da ESGO é de baixo nivel de certeza. Também recomendam que, quando presente qualquer tipo de HPV

oncogénico, independentemente do resultado da citologia, é prudente realizar uma avaliaco colposcépica. 5909

4.3 E recomendado o encaminhamento de mulheres com diagnéstico de carcinoma do colo do Gtero em estadios
1A2 (microinvasivo) e IB (invasivo), assim como estddios mais avangados, para servico de referéncia em ginecologia
oncoldgica ou servigo habilitado em oncologia (opinido de especialistas).

Capitulo 5 - Tratamento e Vigilancia pds-Tratamento das Les6es Precursoras

5.1 Declaragdes de boas praticas relacionadas ao tratamento de lesdes precursoras

5.1.1 Uma vez tomada a decisdo de tratar uma pessoa, recomenda-se, como boa pratica, que o tratamento seja
ofertado no primeiro atendimento. Quando isso ndo for possivel, recomenda-se que seja realizado em até trés meses, a
fim de reduzir o risco de perda de seguimento/acompanhamento (consenso de especialistas). Adaptada.®

5.1.2 Quando o tratamento ndo for realizado em até seis meses, recomenda-se, como boa pratica, repetir a
colposcopia antes do tratamento (consenso de especialistas). Adaptada.?

5.1.3 Em mulheres gravidas, a boa prética inclui adiar o tratamento para 12 semanas ap6s o parto, precedido de
nova avaliacdo (consenso de especialistas). Adaptada.®

Reduzir o intervalo entre o diagndstico e o tratamento é uma boa pratica essencial em programas organizados de
rastreamento.® Atrasos no tratamento estdo associados a percentuais significativos de ndo retorno, aumentando o risco de
progressdo para cancer invasivo.® Otimizar os processos com a redugdo do nimero de visitas melhora a eficiéncia do
rastreamento.

Quando o atraso para o tratamento for longo, é importante considerar a possibilidade de regressdo espontanea da leséo,
mais comum em mulheres jovens, ou a progressdo da doenca para a forma invasiva (nivel de certeza moderado).®? Assim,
recomenda-se, como boa prética, repetir a colposcopia imediatamente antes do tratamento para verificar uma possivel mudanca
de conduta, desde que essa nova colposcopia ndo gere mais etapas e atrasos ao tratamento.

Ja nas mulheres gravidas, na auséncia de suspeita de doenga invasiva, o tratamento poderd ser adiado para o periodo pds-
parto, segundo as recomendacgdes do Capitulo 6d - Recomendagdes para mulheres gestantes, que também discorre sobre o
cuidado pés-parto das lesGes precursoras.

5.1.4 Antes da realizacdo do tratamento, as mulheres devem ser devidamente esclarecidas e receber informacdes

sobre a conduta proposta, o procedimento a ser realizado, os potenciais riscos e complicacfes, bem como orientagdes



relativas ao periodo pos-tratamento. Recomenda-se a obtencdo de consentimento informado, verbal ou, sempre que
possivel, escrito e em linguagem acessivel, com o devido registro em prontuario (consenso de especialistas). Adaptada.*

O respeito a autonomia da mulher submetida a procedimentos médicos é um principio universal das boas préticas clinicas.
A Declaragao Universal sobre Bioética e Direitos Humanos da Organizacdo das Nag6es Unidas para a Educacdo, a Ciéncia e a
Cultura (Unesco), em seu Artigo 6°, estabelece que qualquer intervencdo médica de carater preventivo, diagnéstico ou terapéutico
deve ser precedida de consentimento prévio, livre e esclarecido.®® No Brasil, essa diretriz é reforcada pela Recomendagéo do
Conselho Federal de Medicina (CFM) n° 1/2016, que define o consentimento informado como um processo ético obrigatério,
baseado na obtencdo de informacgdo adequada por meio de um profissional de satde, e que deve ser registrado em prontuério.®

A OMS recomenda uma abordagem individualizada e centrada na mulher, que garanta o direito a informacéo suficiente
para a tomada de decisdo® As diretrizes da Australia também reforcam esse posicionamento, orientando que o processo decisdrio
seja compartilhado, incluindo explicagGes sobre riscos, beneficios, alternativas (como a vigilancia) e possiveis repercussdes
clinicas.* As decisGes devem respeitar a idade, o desejo reprodutivo e a aceitagdo informada da pessoa.

As boas praticas no tratamento de lesdes precursoras e 0 consentimento informado visam a garantir um atendimento
centrado na pessoa, seguro, e baseado em evidéncias. Recomenda-se a incorporacdo dessas recomendacgdes aos fluxos

assistenciais e protocolos, com a utilizagdo de registro adequado e ferramentas de apoio a deciséo clinica, como as diretrizes.

5.2 Recomendacdes sobre tipos de tratamento e técnicas

5.2.1 Quando o tratamento for planejado, 0 método excisional é o preferido (recomendacéo forte — nivel de certeza
moderado). Adaptada.’?

5.2.2 Ndo sdo aceitaveis como tratamento: eletrocauterizagdo cirdrgica, crioterapia, terapias com agentes topicos,
vacinas terapéuticas e outros produtos biol6gicos. A histerectomia é inaceitavel como terapia primaria de HSIL
(recomendac&o condicional - nivel de certeza baixo). Adaptada.?

O tratamento excisional é o habitualmente realizado no Brasil e ja era recomendado pelas Diretrizes Brasileiras para o
Rastreamento do Cancer do Colo do Utero, publicadas em 2016.2 Trata-se da exérese da zona de transformacéo (EZT), que é
usualmente realizada por eletrocirurgia, mas também inclui a conizacdo a bisturi frio.

A OMS reconhece, além dos tratamentos excisionais, o tratamento ablativo com a crioterapia, a termoablacdo e a
vaporizagéo por laser.® Contudo, a crioterapia ndo é recomendada pela maioria das diretrizes internacionais.*! Essa técnica
apresenta desvantagens logisticas e de custo por depender de volumosos recipientes de gas refrigerante, além de maior tempo
para o tratamento e maior desconforto na sua aplicacdo. Comparada a crioterapia, a termoablagdo demonstra seguranca
equivalente ou superior, além de complicac@es leves e autolimitadas na maioria dos casos (nivel de certeza moderado a alto).3%>
% A vaporizacdo a laser é tecnicamente dificil e exige profissional altamente treinado, o que dificulta 0 monitoramento da
qualidade da execuc#o. E Gtil na concomitancia de doenca na vagina, vulva e regido perianal, por preservar a anatomia e estética
(nivel de certeza baixo).*® As diretrizes da Austrélia, do Canada e dos Estados Unidos (EUA) orientam que o tratamento ablativo
com laser poderé ser realizado por profissionais experientes e em situacdes especiais, desde que a mulher preencha os critérios
de elegibilidade (zona de transformacdo [ZT] e lesdo totalmente visiveis, auséncia de suspeita de lesdo invasiva ou doenca
glandular).241%

A eletrocauterizagdo cirdrgica, apesar de ser atraente pela facilidade de execucdo no consultorio, é contraindicada por ndo
atingir a profundidade das criptas necessaria para o tratamento da lesdo precursora (nivel de certeza baixo).% QOutras técnicas
ndo apresentam evidéncias que justifiguem sua recomendacéo, pois 0s potenciais riscos ndo estéo estabelecidos.

Meta-anélises ndo indicam uma clara superioridade de uma técnica sobre as demais (nivel de certeza moderado).102-103
As técnicas excisionais sdo preferiveis as ablativas, pois possibilitam a avaliacdo histopatoldgica do espécime cirlrgico.

Entretanto, essa aparente vantagem precisa ser contrabalancada com a maior facilidade de execucdo das técnicas ablativas,



especialmente a termoablacdo que tem o potencial de ser utilizada em areas remotas. Entre as técnicas excisionais, a excisdo
eletrocirdrgica deve ser preferida por possibilitar tratamento ambulatorial e menos complica¢des do que a conizagéo a bisturi
frio (nivel de certeza alto).1%* A exciséo eletrocirdrgica com alga, conhecida como Large Loop Excision of the Transformation
Zone (LLETZ) ou Loop Electrosurgical Excision Procedure (LEEP), é a técnica excisional padrdo para HSIL e AlS. Consiste
em utilizar uma alga metalica com passagem de corrente elétrica monopolar de baixa voltagem e alta frequéncia para ressecar a
ZT acometida, preferencialmente em uma Gnica peca, sob visao colposcopica. E tipicamente realizada em ambiente ambulatorial,
com anestesia local (geralmente associado a vasoconstrictor).?31%

A conizacdo tradicional a bisturi frio € um procedimento cirtrgico em que um bisturi convencional (de lamina fria) é
usado para remover um fragmento em formato de cone do colo do (tero. Geralmente é realizada em centro cirdrgico, sob
anestesia regional, por profissional experiente em cirurgia do colo do Utero. Estudos primarios e meta-analises indicam que a
conizacao a bisturi a frio é associada a piores desfechos obstétricos em comparacdo com a exciséo por alga (nivel de certeza
moderado).1%197 Além disso, o tempo de recuperagdo pode ser maior.23105

Técnicas excisionais eletrocirirgicas alternativas foram desenvolvidas para melhorar a ressec¢do de lesdes profundas.
Straight Wire Excision of the Transformation Zone (SWETZ) e Needle Excision of the Transformation Zone (NETZ) utilizam
eletrodos finos (fio reto ou agulha) em vez da alga semicircular convencional. O eletrodo é manipulado para obter uma exciséo
mais alongada no colo uterino, permitindo acessar segmentos altos do canal endocervical. Sdo técnicas adequadas para excisdes
do tipo 3, alcangando a profundidade desejada, mas demandam maior treinamento e destreza do colposcopista para obter a
excisdo adequada.*

5.2.3 A extens@o do tecido cervical a ser excisado deve ser determinada pelo tipo de zona de transformagéo (ZT),
pelo tamanho e extensdo da leséo e pela histologia conhecida ou suspeitada. O tratamento excisional deve ser realizado
preferencialmente sob visdo colposcépica e em peca Unica (consenso de especialistas). Adaptada.*

5.2.4 As excisOes devem ser estratificadas de acordo com a extenséo do tecido cervical excisado em tipos 1, 2 ou 3.
A excisao do tipo 1 é a melhor indicada para ZT tipo 1, e atinge ndo mais que 10 mm de profundidade do tecido cervical;
a excisdo do tipo 2 é a melhor indicada para ZT tipo 2 e ndo excede 15 mm de profundidade; a excisdo do tipo 3 atinge
mais que 15 mm, preferencialmente 20 mm, e é a melhor indicada para doenca escamosa e ZT tipo 3, suspeita de doenca
microinvasiva, ou doenga glandular comprovada ou suspeita (consenso de especialistas). Adaptada.*

5.2.5 N&o é recomendado o0 uso de técnicas adicionais para excisdo complementar do canal endocervical como na
técnica “top-hat” (recomendacdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*®

O tratamento excisional consiste na remocao da ZT do colo do Utero que contém a lesdo. As ressecgdes cervicais sao
categorizadas de acordo com a profundidade do tecido removido, conforme a classificagdo da Federacdo Internacional de
Patologia Cervical e Colposcopia (IFCPC) adaptada, que se relaciona com o tipo de ZT (Figura 16).2° Nas mulheres apos a
menopausa, o colo tem dimensdes fisiologicamente reduzidas, muitas vezes inferiores a 15 mm a 20 mm de comprimento e,

nessas situacdes, a cervicometria pode auxiliar a planejar a extensao da remocao.



Figura 16 — Tipos de Zona de Transformacéo e de excisdo.
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A EZT utiliza uma al¢a metélica fina que conduz uma corrente elétrica de baixa voltagem e alta frequéncia. Previamente
ao procedimento deve ser excluida a presenca de infeccdo vaginal patoldgica ativa e é também necessario inspecionar os genitais
externos em busca de outras lesdes HPV induzidas. Nas mulheres portadoras de DIU, a presenca do fio na ZT ndo contraindica
a realizacdo do procedimento. Preferencialmente o espéculo deve conter um ducto de aspiracao e o procedimento deve ser guiado
por colposcopia. E realizado um bloqueio anestésico nos quatro cantos cervicais. O tamanho adequado da alga é escolhido de

acordo coma ZT e extensdo da lesdo. A excisdo da ZT deve ser realizada preferencialmente em uma passada. A hemostasia pode



ser feita com percloreto férrico e/ou cauterizagdo com eletrodo com ponta bola. O material excisado deve ser encaminhado para
avaliagdo histoldgica. A paciente deve receber orientagBes sobre sinais e sintomas comuns nos primeiros dias apds o
procedimento. Os sinais de alerta sdo dor e sangramento permanentes, febre e descarga vaginal de odor fétido.105:198

Na técnica do “top hat”, é realizada uma segunda excisdo logo apds a primeira, removendo adicionalmente a por¢do mais
interna do canal endocervical, preferencialmente com uma al¢a quadrada para evitar a excisao desnecessaria de tecido estromal.
Né&o ha evidéncias de beneficios em adicionar esse reforco endocervical na EZT tradicional, além de poder aumentar morbidade
(nivel de certeza baix0)®® As diretrizes do Canada e dos EUA, inclusive, recomendam nio realizar essa técnica.?*®

Uma vez que a grande vantagem da excisao € a avaliacdo histopatoldgica, é importante a retirada em peca Unica, ja que,
em peca fragmentada, quando houver um diagndstico incidental de carcinoma superficialmente invasivo (FIGO IAl) ou
microinvasivo (FIGO 1A2), a dificuldade na avaliacdo da profundidade da lesdo pode prejudicar a tomada de decisdo quanto ao
tratamento definitivo. Em casos de ZT muito extensa que demandem mais de uma peca recomenda-se reconstituir a posicéo dos
fragmentos sobre uma pequena placa de isopor para auxiliar o patologista. A marcacdo com fio na pe¢a pode orientar o
patologista em sua avaliagdo, mas deve-se considerar que o resultado topogréfico relevante do ponto de vista clinico é o estado
das margens e ndo a localizagdo da les&o.

O impacto do tratamento excisional na morbidade obstétrica € uma consideracdo importante. Evidéncias apontam que o
risco de trabalho de parto prematuro é diretamente proporcional a quantidade de tecido cervical removido. Ou seja, excisGes
mais profundas ou volumosas tendem a aumentar o risco de prematuridade (nivel de certeza moderado).'%” Assim, deve-se
equilibrar a seguranga oncoldgica com a preservacao cervical, evitando excises além do necessario. A classifica¢do da excisdo
em tipos 1, 2 ou 3 auxilia nesse equilibrio, indicando a profundidade adequada a cada caso. Em mulheres jovens com desejo
futuro de gravidez, redobra-se o cuidado para ndo tratar excessivamente, sem comprometer a seguranga oncolégica.

5.2.6 No planejamento de ag¢des para atendimento de grupos populacionais que vivem em comunidades isoladas,
sem acesso a excisao, o tratamento alternativo por método ablativo podera ser realizado, desde que a mulher preencha
os critérios de elegibilidade. As mulheres néo elegiveis devem ser encaminhadas para avaliacdo adicional ou tratamento
excisional (recomendagdo condicional — nivel de certeza moderado a alto). Adaptada.>*°

Populagdes com dificuldades de acesso aos servigos de salide possuem maior risco de desenvolver cancer de colo do Utero
pela dificuldade de acesso ao rastreamento, diagndstico e tratamento das lesdes precursoras (nivel de certeza baixo)'®!* Como
recomendado pela OMS, é indispensavel o acesso a dispositivos médicos de alta qualidade em locais com poucos recursos e/ou
para o atendimento de populacdes consideradas em vulnerabilidade para o controle do cancer do colo do Gtero.'** Além da OMS,
as diretrizes da Australia, Canada, EUA e Europa apoiam a realizagdo da termoablacio em situac@es especiais.t:24°

O Capitulo 6e desta diretriz trata do cuidado de pessoas em situacdo de vulnerabilidade, associada ou ndo a dificuldades
de acesso, e apresenta a fundamentagao técnica para a utilizagdo dessa estratégia, inclusive os critérios de elegibilidade. Esses
incluem ser portadora de JEC completamente visivel (ZT tipo 1 ou 2); ter todas as areas sugestivas de lesdo totalmente visiveis
(para que a ponteira da sonda ablativa consiga atingir toda a area alvo a ser termoablada); e ndo pode haver suspeita de cancer
e/ou doenca glandular.

O procedimento de termoablacéo é um método ablativo considerado seguro, minimamente invasivo e com baixa taxa de
complicaces. E bem tolerado, bastante aceitavel, nio requer anestesia e pode ser realizado em ambiente ambulatorial (nivel de
certeza baixo).%7 A realizacéo da técnica associada a uma estratégia de triagem como a inspecéo visual com &cido acético (IVA)
ou a colposcopia contribui para manter a efetividade e evitar os danos advindos do sobretratamento (nivel de certeza baixo a
moderado).39~115-117

Em revisdo sistematica que comparou a eficacia e a seguranca do tratamento de HSIL (NIC2-3) por métodos excisionais
versus ablativos, observou-se que a excisao esteve associada a menor risco de persisténcia ou recorréncia das lesdes. No entanto,

ambos os métodos apresentaram perfil de seguranca semelhante (nivel de certeza moderado).®® Uma coorte de 20 anos ndo



relatou complicagdes por termoablagdo, além de demonstrar uma alta taxa de cura e reduzida taxa de recidiva (nivel de certeza
moderado).!® Um ensaio clinico randomizado de ndo-inferioridade comparando a termoablagédo com a crioterapia e a EZT
embasam a recomendacédo da termoablacdo como opcdo nédo-inferior em termos de efetividade e seguranca (nivel de certeza
alto).'® Além disso, estudos comprovam a sua elevada eficacia e baixa taxa de recorréncia (nivel de certeza moderado a alto).*-
97.118.120 ym ensaio clinico randomizado em mulheres vivendo com HIV demonstrou que o protocolo que incluiu a triagem com
a IVA ap6s um exame de rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico ndo foi inferior a abordagem de simplesmente
rastrear com teste de DNA-HPV oncogénico e tratar, de acordo com os desfechos substitutos de efetividade utilizados (nivel de
certeza alto).1%12

Deve-se reforgar a diferenga clinica entre os métodos ablativos e a cauterizagdo. A termoablagdo é um procedimento
utilizado para tratamento minimamente invasivo que utiliza calor para destruir tecidos-alvo de forma controlada. Ja a
cauterizagdo é um procedimento de destruicdo de tecido por meio de calor direto (eletrocautério ou substancias quimicas
causticas) para remover lesbes superficiais. A cauterizagdo é contraindicada para o tratamento de lesGes precursoras do cancer
do colo do dtero.1%®

Portanto, a termoablagdo deve ser recomendada para populagfes com dificuldade de acesso ao método excisional desde
que essa agdo esteja articulada com a gestdo e que a mulher preencha os critérios de elegibilidade. O tratamento ablativo ndo
deve ser realizado em gravidas e na presenca de infec¢do aguda ativa do colo do Gtero e da vagina. Previamente & implementacao
de uma estratégia baseada em termoablacéo, recomenda-se a leitura de manual especifico com a técnica, além de treinamento
das equipes por profissionais com experiéncia em sua utilizagdo, como o da OMS.1??

5.3 Recomendacdes sobre vigilancia pés-tratamento®®

5.3.1 Ap0ds a realizacdo de tratamento de lesdo de alto grau em uma mulher, € necessaria vigilancia intensiva para
atestar o sucesso do tratamento, assegurando auséncia de doenca residual e permitindo a identificacdo precoce de
recidivas. Essa vigilancia deve ocorrer até a obten¢do do teste de cura (opinido de especialistas).

5.3.2 A primeira visita apds o tratamento de lesdo de alto grau devera ter uma avaliacao clinica, com coleta de
teste de DNA-HPV oncogénico seis meses ap6s o procedimento. Diante de resultado negativo, deverd ser coletado novo
teste de DNA-HPV oncogénico 12 meses apds o primeiro (ou aproximadamente 18 meses ap6s o tratamento)
(recomendacéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.?##8!

5.3.3 Considera-se teste de cura apés o tratamento de lesdo de alto grau a obtencdo de dois testes de DNA-HPV
oncogeénico consecutivamente negativos com intervalo de 12 meses entre os testes (em seis e 18 meses apds o tratamento).
Se esse critério for atendido, a mulher devera retornar ao rastreamento regular com teste de DNA-HPV oncogénico a
cada cinco anos. Caso esse critério ndo seja atendido, a mulher deve permanecer sob vigilancia com teste de DNA-HPV
oncogénico anual na média complexidade até que atinja o teste de cura (recomendagdo forte — nivel de certeza baixo a
moderado). Adaptada.>#8!

5.3.4 Recomenda-se que mulheres submetidas ao tratamento de lesdo precursora recebam um documento de
contrarreferéncia ao retornarem ao rastreamento contendo orientagdes sobre o momento de realizagédo do teste de DNA-
HPV oncogénico e sua periodicidade. Esse documento devera ser apresentado na APS, a fim de subsidiar a orientacao
das equipes nesse nivel de atencdo (opinido de especialistas).

5.3.5 Um novo tratamento excisional é aceitdvel em mulheres com uma ou mais margens comprometidas por HSIL,
especialmente naquelas com mais de 50 anos, quando a margem acometida for a endocervical, ou quando houver

obstaculos a adesédo ao seguimento (recomendagéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?*

18 Como ndo ha uniformidade nas recomendacdes de seguimento pds-tratamento nas diretrizes e protocolos internacionais consultados, as
recomendacdes 5.3.2, 5.3.3, 5.3.6 e 5.3.7 resultam da conciliagco de recomendacBes existentes em outras diretrizes adaptadas ao contexto e
praticas nacionais.



5.3.6 Apos qualquer resultado de teste de DNA-HPV oncogénico positivo no seguimento pdés-tratamento,
independentemente do resultado da genotipagem ou da citologia, devera ser realizada nova colposcopia. Na colposcopia,
a mulher devera ser conduzida conforme o cuidado da lesdo inicial, como descrito nos capitulos anteriores. Essa
recomendacao também se aplica as mulheres tratadas que, ap6s obterem teste de cura, devem retornar ao rastreamento
na APS (recomendagcéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.*>"®

Apos o tratamento para lesdo de alto grau uma vigilancia intensiva devera acontecer até a obtencédo de um teste de cura,
que indicara um risco imediato de doenca pds-tratamento muito baixo (nivel de certeza moderado),*6 e a pessoa podera retornar
para sua pratica de rastreamento regular na APS.

Antes da disponibilizacdo do teste de DNA-HPV oncogénico, o estado das margens do espécime excisado era o fator
determinante para definir o cuidado pos-tratamento. E considerada “margem comprometida ou positiva” um resultado
histopatoldgico apresentando uma ou mais margens comprometidas para HSIL(NIC2) ou lesdo mais grave (NIC2+).

A literatura aponta que a taxa de doenca residual e recorréncia até dois anos pos-tratamento é baixa. Uma meta-analise
indicou taxas que variaram de 4% a 18%, com média de 8%, e que esse risco foi maior nas mulheres acima de 50 anos. Quando
a margem foi positiva o risco absoluto de doenca persistente foi de 17% (IC 95%: 13%-22%) (nivel de certeza moderado).”
Assim, apenas uma em cada cinco das pessoas tratadas que apresentaram uma margem positiva apresentou recidiva. Quando a
recidiva ocorre, ela geralmente se apresenta como uma nova doenca intraepitelial, que podera ser detectada na vigilancia (nivel
de certeza bhaixo a moderado).!?*1% A recidiva na forma de doenca invasiva é um evento extremamente raro. Dessa forma, a
repeticdo imediata da excisdo nas mulheres com uma ou mais margens positivas para HSIL ndo é recomendavel, mas, segundo
as diretrizes australianas e americanas, é aceitavel, especialmente nas mulheres com mais de 50 anos, se a margem acometida
for a endocervical ou se a pessoa apresentar obstaculos para a adesdo ao seguimento clinico.?*

O teste de DNA-HPV oncogénico é mais eficaz do que a avaliagdo do comprometimento das margens na predi¢ao da
recorréncia ou recidiva de NIC2+ pds-tratamento. Uma meta-analise indicou que a sensibilidade e a especificidade agrupadas
para a predigdo de doenca residual ou recorrente foram respectivamente de 55,8% (IC 95%: 45,8% a 65,5%) e 84,4% (IC 95%:
79,5% a 88,4%) para o estado das margens; e de 91,0% (IC 95%: 82,3% a 95,5%) e 83,8% (IC 95%: 77,7% a 88,7%) para o
teste de DNA-HPV oncogénico (nivel de certeza moderado),”® demonstrando que o teste de DNA-HPV oncogénico é o mais
acurado preditor de desfecho no pds-tratamento, devendo ser usado preferencialmente na vigilancia pds-tratamento.

Uma questdo que gera duvidas na pratica clinica é se a combinacdo da citologia e um teste de DNA-HPV oncogénico,
estratégia conhecida como “coteste”, adicionaria beneficio clinico na vigilancia pos-tratamento. Na revisdo sistematica das
diretrizes australianas foram encontrados apenas dois estudos com mais de 12 meses de seguimento comparando teste de DNA-
HPV oncogénico isolado versus associado com a citologia (coteste). Ambos ndo observaram diferenca significativa no risco de
deteccéo de novas lesdes (nivel de certeza baixo a moderado).* Outra revisdo sistematica sobre acuracia ndo encontrou diferenca
na sensibilidade do teste de DNA-HPV oncogénico isolado (93%; IC 95%: 88% a 96%) e do coteste (96%; IC 95%: 92% a 98%),
mas observou uma reducdo importante da especificidade para o coteste (70%; IC 95%: 68% a 72%), comparado com o teste de
DNA-HPV oncogénico isolado (77%; IC 95%: 75% a 79%).1%6 Resultados de estudos posteriores a revisdo sistematica realizada
para a diretriz australiana corroboram esse resultado.*

Um estudo de modelagem da OMS que avaliou, entre outros aspectos, diferentes estratégias para o seguimento pds-
tratamento em paises de baixa renda, concluiu que testar apés 12 meses do tratamento com teste de DNA-HPV oncogénico
isolado resultou em reducdo similar da incidéncia e mortalidade por cancer do colo do Utero quando comparado com o coteste
(nivel de certeza baixo).'?” Baseados nesse estudo da OMS e no conjunto das evidéncias do paragrafo acima, estas Diretrizes
Brasileiras ndo recomendam a utilizagdo do coteste para a vigilancia pds-tratamento de leséo de alto grau.

O melhor momento para realizar o primeiro controle pds-tratamento ndo é consenso entre as diretrizes consultadas. As

diretrizes americanas recomendam fortemente que seja realizado o teste de DNA-HPV oncogénico aos seis meses



independentemente do estado da margem do tecido excisado.? As diretrizes canadenses afirmam que ndo ha consenso em relagéo
ao tempo para a realizacdo dos testes para a vigilancia e se um ou dois testes pds-tratamento sdo necessarios para decidir a alta
da unidade de referéncia (onde é realizada a colposcopia).'® As diretrizes da OMS recomendam que o primeiro teste de DNA-
HPV oncogeénico seja realizado aos 12 meses pOs-tratamento, baseado em revisdes sistematicas que falharam ao identificar
estudos para definir se esse teste deveria ser oferecido aos 12 meses ou 24 meses.? As diretrizes australianas também recomendam
realizar o primeiro teste de DNA-HPV oncogénico 12 meses pds-tratamento, baseadas em consenso de especialistas.*

No Brasil, as Diretrizes para o Rastreamento do Cancer do Colo de Utero, publicadas em 2016, recomendavam que o
primeiro controle deveria ser realizado seis meses pds-tratamento.?® Diante da falta de consenso entre as diretrizes consultadas
sobre 0 melhor momento para iniciar a vigilancia com o teste de DNA-HPV oncogénico, manteve-se a préatica clinica brasileira
de realizar um primeiro controle aos seis meses, alinhada com as diretrizes do EUA e da Europa.28!

Na primeira visita pos-tratamento, a colposcopia ndo é necessaria, conforme indicam as diretrizes da Australia e da
Europa.*8! A colposcopia ndo demonstrou beneficio adicional na detecgéo de lesdo residual ou recidiva como modalidade
primaria de seguimento e, no contexto da utilizacdo do teste de DNA-HPV oncogénico, deve ser reservada para os casos DNA-
HPV positivos.8 A colposcopia pode ser utilizada em pacientes tratadas para adenocarcinoma in situ (AIS) ou com
imunossupressao para aumentar a sensibilidade do controle, j& que essas sao situagdes de maior risco de recidiva (nivel de certeza
moderado).1?8:12

Mesmo se colposcopia néo for realizada na primeira visita, é recomendavel a realizacdo do exame ginecoldgico.* A visita
é uma oportunidade para tranquilizar a pessoa sobre a aparéncia visual do colo do Gtero e discutir questdes como o planejamento
do seguimento, sangramento, fertilidade e outras eventualmente trazidas pela paciente. No contexto brasileiro, recomenda-se
preferencialmente que essa primeira visita seja realizada na media complexidade ou unidade de referéncia (onde se realiza a
colposcopia), mas nao de forma obrigatoria, ja que a APS pode fazer esse papel desde que a equipe seja devidamente treinada e
qualificada.

Outra questéo relevante é a definicdo do teste de cura na vigilancia pos-tratamento. No contexto do rastreamento,
importante destacar o papel do VPN apo6s a realizagdo de testes consecutivos: 0 VPN aumenta a cada novo teste negativo,
reafirmando a seguranca de que o risco daquela pessoa apresentar uma nova lesdo seja cada vez mais baixo.

Uma coorte americana que incluiu mais de 1,5 milhdo de mulheres e seguiu 4.695 dessas por 25 anos observou que o
risco de HSIL(NIC3) ou lesdo mais grave (NIC3+) pds-tratamento foi de 2,0%, 0,91% e 0,44% apds, respectivamente, um, dois
e trés testes de DNA-HPV oncogénico negativos consecutivos. Quando a citologia foi adicionada ao teste de DNA-HPV
oncogénico (coteste) esse risco foi reduzido para apenas 1,7%, 0,68% e 0,35%, respectivamente (nivel de certeza moderado).
Considerando um risco de NIC3+ inferior a 1% como um limiar aceitavel para a manutencéo de uma vigilancia intensiva, estas
Diretrizes Brasileiras preconizam que dois testes negativos apos o tratamento sdo suficientes para que uma pessoa de risco
habitual retorne para a sua préatica de rastreamento.

As diretrizes do Canada e EUA indicam que apds o periodo de vigilancia e um teste de cura, o rastreamento com teste de
DNA-HPV oncogénico deva ser realizado a cada trés anos, e ndo a cada cinco anos como indicado para a populagio em geral 2%
A justificativa é baseada na coorte americana que apontou um risco acima de 0,15% de NIC3+ até 25 anos ap6s o tratamento
(nivel de certeza moderado),'® que é considerado pelos americanos um limiar para indicacdo de rastreamento em intervalos
menores do que a cada cinco anos.? Essa estimativa de risco parece ser maior em mulheres com mais de 50 anos (nivel de certeza
moderado).**°132 Entretanto, esse risco é reduzido de forma importante quando o DNA-HPV oncogénico ndo é detectado em 12
a 24 meses apods o tratamento (nivel de certeza moderado).'®123124 Ag considerar um risco de NIC3+ inferior a 1% como um
limiar aceitavel para a manutencdo do rastreamento a intervalos a cada cinco anos, estas Diretrizes Brasileiras recomendam
manter a préatica de rastreamento regular na APS, conforme ja preconizado na sua Parte 1,*® alinhado com as diretrizes da OMS,

Australia e a Européia.*88!



O risco de mulheres tratadas para lesdo de alto grau desenvolverem cancer de vagina ou do colo ao longo da vida (nivel
de certeza moderado)!® ¢ a justificativa para a manutencdo da vigilancia para além dos 65 anos. Entretanto, a decisdo de
considerar a manutencdo do rastreamento em mulheres fora do grupo etério alvo para o rastreamento deve considerar as
expectativas das mulheres, seu conforto, suas limitacbes de posicionamento para o exame, além da presenca de outras
morbidades.

As diretrizes da Australia admitem a possibilidade de realizar a autocoleta no periodo de vigilancia pés-tratamento como
uma recomendacédo condicional, baseada em um nivel de certeza moderado. Essa recomendacdo esta condicionada a validacdo
clinica do teste e a que a rede assistencial garanta o acesso as etapas posteriores para 0s casos positivos.*

A coleta de amostras cervicais por profissional de sadde é a melhor pratica para o seguimento pds-tratamento de lesGes
precursoras de alto grau. No entanto, considerando o recomendado na Parte | destas Diretrizes, a autocoleta pode ser oferecida
para pessoas em situagdes de vulnerabilidade para promover equidade no acesso ao seguimento, especialmente em mulheres
com barreiras para a coleta especular convencional, que podem ser geograficas, mas também culturais ou psicossociais.’® A
decisdo deve ser individualizada e a mulher deve ser informada sobre os beneficios e limitagbes da autocoleta nesse contexto. A
adogdo depende da disponibilidade de testes validados, fluxo laboratorial compativel e capacidade de resposta clinica oportuna
aos resultados.

Um teste de DNA-HPV oncogénico positivo apds um tratamento para HSIL ou AIS é o principal preditor de recidiva
(nivel de certeza alto).” A sensibilidade do teste de DNA-HPV oncogénico em detectar doenga pos-tratamento é proxima de
100%, enquanto a especificidade é de cerca de 50% (nivel de certeza moderado).**® Assim, é adequado realizar colposcopia em
todas as pessoas com teste de DNA-HPV oncogénico positivo ap6s o tratamento, mas uma parte consideravel dessas pessoas
ndo apresentard lesdo. A genotipagem e/ou a citologia ndo devem alterar essa decisdo. O cuidado na colposcopia deve ser
realizado de forma semelhante as recomendagdes descritas nos capitulos anteriores.

Um fluxograma com as recomendacdes resumidas de vigilancia pds-tratamento de les6es precursoras em mulheres de

risco padrdo se encontra na Figura 17.



Figura 17 — Vigilancia pos-tratamento de HSIL em mulheres de risco habitual.

Tratamento de HSIL em mulheres de risco habitual
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(12 meses apos o 1°teste Colposcopia®
18 meses apods o tratamento)

Negativo?

Rastreamento com teste de DNA-
HPV oncogénico a cada 5anos
(5 anos apos o 2° teste)*

*Mulheres tratadas que apresentem um resultado de teste de DNA-HPV oncogénico positivo
para qualquer tipo, a qualquer momento do pos-tratamento, devem ser encaminhadas para
colposcopia, independentemente do resultado da citologia reflexa.

® Apés a colposcopia, novas condutas poderao ser adotadas em funcao dos achados
colposcopicos, e resultados do teste de DNA-HPV oncogénico e citologia;

<Se a mulher apresentar teste de DNA-HPV oncogénico positivo em qualquer momento do
rastreamento, devera ser encaminhada para colposcopia, independentemente do resultado da
citologia reflexa.

90 retorno ao rastreamento a cada 5 anos esta condicionado a existéncia de dois testes de
DNA-HPV oncogénico consecutivos negativos como aqui especificado ou anuais a partir de 18
meses de seguimento.

5.3.7 Devera ser realizado um terceiro teste de DNA-HPV oncogénico cerca de 12 meses ap6s um segundo teste
negativo no pés-tratamento em: (a) mulheres com imunossupressdo; (b) mulheres tratadas com histerectomia para AlS
ou por carcinoma superficialmente invasivo (FIGO 1Al - escamoso ou adenocarcinoma). Apos trés testes de DNA-HPV
oncogénico consecutivamente negativos, essas mulheres deverdo retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV
oncogénico a cada trés anos por pelo menos 25 anos (recomendagéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?®

5.3.8 Mulheres com carcinoma superficialmente invasivo (FIGO IA1 - escamoso ou adenocarcinoma) que optarem
por tratamento conservador com excisao tipo 3 serdo consideradas tratadas apés a obtengdo de margens negativas para

HSIL, AIS ou carcinoma. A primeira visita pés-tratamento devera ocorrer aos seis meses € incluir teste de DNA-HPV



oncogénico e citologia. Se os resultados forem negativos os testes deverdo ser repetidos aos 18 e 30 meses ap6s o tratamento
(intervalos de aproximadamente 12 meses). Apoés trés visitas consecutivas com teste de DNA-HPV oncogénico e citologia
negativos, a mulher devera retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada trés anos (recomendacao
condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.* 781134

As diretrizes da OMS recomendam que pessoas com imunossupressdo e tratadas para lesdo de alto grau sejam testadas
com um teste adicional além do preconizado para a populagdo de risco habitual antes de serem liberadas para o rastreamento
regular, baseado em nivel de certeza baixo.® Sdo consideradas pessoas com imunossupressdo aquelas que vivem com o HIV,
pessoas com diagndstico de IUpus eritematoso sistémico, pessoas que realizaram transplantes de érgéos sélidos ou transplante
alogénico de células-progenitoras hematopoiéticas e portadoras de doencas cronicas que requerem tratamento imunossupressor
recorrente.?1% A maior parte dos estudos que subsidiam as recomendacdes para esse grupo tem como sujeitos pessoas vivendo
com HIV e indicam a associagdo dessas condi¢des com o cancer do colo do Gtero.?8135136

Portanto, o objetivo de realizar um teste adicional para confirmacéo de cura nessa populacdo é ampliar o periodo de
vigilancia, devido a um risco maior de recidiva (nivel de certeza baixo a moderado).?812%137 Quando liberadas para o
rastreamento regular, € importante considerar que nessas pessoas 0 rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico é
recomendavel a cada trés anos, e ndo a cada cinco anos como recomendado para a populagdo em geral.*3

Ha uma falta de consenso entre as diretrizes de outros paises sobre a melhor estratégia para seguimento pds-tratamento
de AIS. As Diretrizes da OMS e dos EUA recomendam seguimento semelhante as pessoas tratadas para HSIL.%® Ja as diretrizes
da Australia e Europa recomendam a utilizacdo do coteste no seguimento.*8! As diretrizes do Canada recomendam um teste de
DNA-HPV oncogénico associado a colposcopia e curetagem de canal.*> A principal preocupac&o é em relagdo as pessoas tratadas
para AIS conservadoramente com excisdo tipo 3 e margens negativas, ja que a manutengdo do colo do Utero pode ser um
reservatdrio para doenca residual ou novas lesdes. Para essas pessoas parece ser adequado indicar o coteste no inicio da
vigilancia, podendo ser realizada a citologia, independentemente do resultado da genotipagem.

As lesdes do tipo AlIS sdo multifocais em cerca de 13% a 17% dos casos.* Ha dividas, portanto, se o achado de margens
negativas no espécime excisado pode assegurar que a lesdo tenha sido completamente excisada. O risco de recorréncia em
pacientes tratadas para AIS com excisdo tipo 3 é estimado em menos de 10%.*# Assim como para o seguimento de pessoas
tratadas para HSIL, o teste de DNA-HPV oncogénico é o melhor preditor de doenca residual ou recidiva para o seguimento de
pessoas tratadas para AIS (nivel de certeza baixo a moderado).6713%-141

A diretriz australiana encomendou uma revisao sistematica para determinar a melhor estratégia para o seguimento pés-
tratamento de AIS. Foram identificados quatro estudos sobre o topico, sendo que nenhum foi definitivo, ja que os periodos de
seguimento foram curtos. O risco ndo pareceu diferir significativamente entre ter um teste de DNA-HPV oncogénico negativo
ou um coteste negativo, mas os nimeros de mulheres incluidas nesses estudos foram pequenos (nivel de certeza baixo).”3142-144

Sobre a vigilancia pds-tratamento de pessoas tratadas para cancer do colo do Utero superficialmente invasivo (FIGO 1AL),
a literatura é conflituosa. No Reino Unido a recomendacdo é um teste de DNA-HPV oncogénico aos seis e 12 meses, e depois
um a cada ano por nove anos.*3* A ESGO recomenda teste de DNA-HPV oncogénico aos seis, 12 e 24 meses, para depois retornar
ao rastreamento regular.” A literatura que subsidia essas recomendagcdes € de baixa certeza.

Um estudo brasileiro que incluiu 139 mulheres tratadas para carcinoma superficialmente invasivo (FIGO 1Al) com EZT
ou histerectomia observou uma taxa de recidiva de HSIL ou mais grave de 8,3% (nivel de certeza baixo).'*® Dois estudos que
incluiram mulheres tratadas apenas com EZT ndo observaram recidivas (nivel de certeza baixo)® e um estudo observou apenas
uma recidiva em 141 mulheres seguidas por cinco anos (nivel de certeza baixo).*® Em relacdo a capacidade do teste de DNA-
HPV oncogénico detectar lesdo residual, numa coorte de 28 mulheres o teste apresentou uma sensibilidade de 86,7% (nivel de

certeza baixo)® e em outro estudo com 92 mulheres o VPN foi de 95% (nivel de certeza baixo).%



Ao considerar o risco teorico de recidiva, a ansiedade relacionada ao diagnostico de cancer e a necessidade de uniformizar
as condutas, essas Diretrizes definiram que as mulheres com diagnéstico de carcinoma superficialmente invasivo (FIGO A1)
ou adenocarcinoma in situ tratadas com histerectomia simples realizem o seguimento de forma semelhante as pessoas com
imunossupressao. J& para as mulheres tratadas conservadoramente com excisdo tipo 3, devido a falta de dados consistentes na
literatura para a utilizacéo do teste de DNA-HPV isolado, a conduta que inclua a citologia no seguimento parece a mais adequada
para 0 momento.

A Figura 18 apresenta um fluxograma com um resumo das recomendacdes de vigilancia p6s-tratamento de mulheres
tratadas para AlS ou carcinoma superficialmente invasivo (FIGO 1A1), ambos com histerectomia, ou ap6s tratamento (com ou
sem histerectomia) em mulheres vivendo com HIV, imunodeficientes e imunodeprimidas. Na Figura 19 se encontra 0 resumo
das recomendacbes de vigilancia poés-tratamento de mulheres tratadas conservadoramente para AIS ou carcinoma

superficialmente invasivo (FIGO 1A1) (sem histerectomia).



Figura 18 — Vigilancia pos-tratamento de mulheres tratadas para AlS ou carcinoma superficialmente invasivo (FIGO 1A1), ambos com histerectomia, ou ap6s
tratamento (com ou sem histerectomia) em mulheres vivendo com HIV, imunodeficientes e imunodeprimidas.

Histerectomia para AlS ou carcinoma superficialmente invasivo (FIGO IA1)
Histerectomia ou EZT em mulheres vivendo com HIV, imunodeficientes e
imunodeprimidas

1° teste de DNA-HPV oncogénico
(6 meses apos o tratamento)

Negativo?

29 teste de DNA-HPV oncogénico
(12 meses apds o 1° teste Colposcopia®
18 meses apos o tratamento)

Negativo?

3° teste de DNA-HPV oncogénico
(12 meses apos o 2° teste
30 meses apods o tratamento)

Negativo?

Rastreamento regular com teste de
DNA-HPV oncogénico a cada 3anos
(3 anos apos o 2° teste)<d

2Mulheres tratadas que apresentem um resultado de teste de DNA-HPV oncogénico positivo para
qualquer tipo a qualguer momento do pos-tratamento devem ser encaminhadas para
colposcopia, independentemente doresultado da citologia reflexa.

b Apés a colposcopia, novas condutas poderdo ser adotadas em fungdo dos achados
colposcépicos, resultados do teste de DNA-HPV oncogénico e citologia (caso realizada);

¢ Se a mulher apresentar teste de DNA-HPV oncogénico positivo para qualquer tipo em qualquer
momento do rastreamento, devera ser encaminhada para colposcopia, independentemente do
resultado da citologia reflexa.

“ 0 retorno ao rastreamento trienal estd condicionado a existéncia de trés testes de DNA-HPV
oncogénico consecutivos negativos como aqui especificado ou anuais a partir de 30 meses de
seguimento.



Figura 19 — Vigilancia pés-tratamento de mulheres tratadas conservadoramente para AIS ou carcinoma superficialmente invasivo (FIGO IAl) (sem
histerectomia).

Tratamento conservador para AlS ou carcinoma superficialmente invasivo
(FIGO IA1) (sem histerectomia)®

19teste de DNA-HPV oncogénico + 12 citologia
(6 meses apos o tratamento)

Ambos
negativos?

2°teste de DNA-HPV oncogénico e
28 citologia (12 meses apos os 1°°
testes — 18 meses apos o
tratamento)

Colposcopia®

Ambos
negativos?

3° teste de DNA-HPV oncogénico +
32 citologia
(12 meses apos os 2°° testes -
30 meses apés o tratamento)

Ambos
negativos?

Rastreamento com teste de DNA-
HPV oncogénico a cada 3 anos
(3 anos apos o 3° teste)9®

20 tratamento conservador do AIS ou carcinoma microinvasor IA1 (com manutengao do Gtero)
limita-se aos casos de procedimento excisional com margens livres;

® Mulheres que apresentem um resultado de teste de DNA-HPV oncogénico positivo para
qualquer tipo ou citologia anormal, a qualquer momento do pds-tratamento, devem ser
encaminhadas para colposcopia;

¢ Apés a colposcopia, novas condutas poderac ser adotadas em fungao dos achados
colposcépicos, e resultados do teste de DNA-HPV oncogénico e citologia;

9 Se a mulher apresentar teste de DNA-HPV oncogénico positivo em qualquer momento apos o
retorno ao rastreamento, deverd ser encaminhada para colposcopia, independentemente do
resultado dacitologia reflexa;

*0Q retorno ao rastreamento trienal estd condicionado & existéncia de trés testes de DNA-HPV
oncogénico e citologia consecutivos negativos como aqui especificado ou anuais a partirde 30
meses de seguimento.

5.3.9 Apds o tratamento excisional para HSIL, se houver evidéncia de doenca de alto grau pos-tratamento e a
repeticdo da excisdo for indicada, recomenda-se a histerectomia total apenas quando um novo procedimento excisional
n&o for vidvel (recomendagéo forte — nivel de certeza baixo). Adaptada.?



5.3.10 Apds um tratamento ablativo, se houver evidéncia de doenca de alto grau pés-tratamento, o tratamento
devera ser por excisdo (recomendacéo forte — nivel de certeza baixo). Adotada.*

A histerectomia é um procedimento cirdrgico de média complexidade com potenciais complicagGes, como sangramento
com necessidade de transfusdo, trombose e embolia, complicacfes anestésicas, lesdo inadvertida de ureter, infeccdo, linfedema,
disfuncio do assoalho pélvico e menopausa precoce.*® Nao € indicada para tratamento primario de HSIL, ja que a EZT atinge
altas taxas de cura com baixas taxas de complicacdes (nivel de certeza moderado).1%> Além disso, a retirada do Gtero ndo impede
a possibilidade de recidiva de uma leséo de alto grau vaginal (nivel de certeza baixo).46147” Assim, a histerectomia é considerada
um tratamento excessivo para HSIL e a decisdo de realiza-la como método primario de tratamento deve fortemente considerar o
risco potencial de complicacOes pos-operatorias.

No contexto do rastreamento do cancer do colo do (tero, a histerectomia é aceitavel nas seguintes situagdes:

— Como tratamento definitivo de pessoas com diagndstico de AlS ou carcinoma invasor (vide Capitulos 3 e 4);

— paratratamento de HSIL quando houver concomitancia de outra doenca ginecoldgica com indicagdo de histerectomia,
como miomas, adenomiose ou outras;?> mesmo nessa situacdo, todo esforco devera ser feito para realizar o procedimento
excisional prévio, para assegurar a auséncia de doenca invasiva.

— para tratamento de HSIL primario ou recidivado, quando o procedimento excisional néo for viavel.?

Essa ultima situacdo ndo é incomum, especialmente quando a mulher esta na pds-menopausa e uma reexciséo é indicada,
ja que a atrofia, adicionada a reducdo do tamanho do colo por procedimentos anteriores, dificulta a realizagdo de um novo
procedimento. A definicdo do que é um colo curto é clinica e subjetiva. Em alguns casos, pode ser feita uma avaliacdo com
histerdmetro, algumas vezes com auxilio de uma pinga de Pozzi. Em pacientes com risco cirrgico elevado, nas quais se pretende
evitar a histerectomia, a tragdo com a pinca de Pozzi apds uma anestesia regional pode distender o paramétrio e favorecer uma
melhor exposicéo da por¢do vaginal do colo, permitindo a passagem de uma alca eletrocirtrgica ou eletrodo reto.

Importante destacar que tanto na impossibilidade de reexcisdo quanto na indicacdo de uma histerectomia por doenca
benigna concomitante deve ter sido realizada a colposcopia da vagina no exame prévio para afastar a possibilidade de leséo
vaginal. Na histerectomia o procedimento deve seguir a técnica extra fascial com margem de seguranca para o colo do Utero.

N&o ha uma evidéncia definitiva, mas parece razoavel considerar que no seguimento apos histerectomia de pessoas com
antecedentes de HSIL, a sensibilidade do teste de DNA-HPV oncogénico coletado na vagina para detectar neoplasia intraepitelial
vaginal (NIVa) é superior a da citologia. Devido ao risco de lesdo vaginal no seguimento, o cuidado dessas mulheres deve ser
semelhante ao das pessoas que foram tratadas com preservagéo do colo do Utero.

Sobre as pessoas tratadas com método ablativo, o seguimento também deve ser 0 mesmo das pessoas tratadas com
tratamento excisional,® exceto pelo fato de que na vigéncia de doenca pés-tratamento e indicagio de novo tratamento, esse devera
ser o excisional.*

5.3.11 Durante a implementacao, na falta de disponibilidade de teste de DNA-HPV oncogénico, a vigilancia devera
continuar a ser realizada conforme recomendacles previamente estabelecidas!®: nos casos em que o exame
histopatoldgico da peca cirdrgica evidenciar margens livres de doenga ou comprometidas por LSIL(NIC1), recomenda-
se a realizacao de citologia aos seis e 12 meses ap0s o tratamento. Quando houver comprometimento de qualquer margem
por HSIL(NIC2-3), recomenda-se a realizagdo de citologia associada a colposcopia a cada seis meses, durante os primeiros
dois anos. Na presenca de lesdo residual ou recorrente, a mulher devera ser conduzida conforme as recomendac6es

aplicaveis a lesdo inicial (opinido de especialistas).

19 As recomendagdes existentes nas Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero, publicadas em 2016,2 devem
orientar os profissionais onde e engquanto o teste de DNA-HPV oncogénico ainda ndo estiver implementado.



A implementacdo do rastreamento do cancer do colo do Utero com teste de DNA-HPV oncogénico no Brasil podera
acontecer em fases distintas entre estados e municipios. E preciso prever situagdes inusitadas, como uma pessoa realizar o
tratamento em um municipio com disponibilidade de teste de DNA-HPV oncogénico e fazer parte de sua vigilancia em outro
municipio que ainda ndo tenha implementado o teste. Também podem ocorrer casos em que a pessoa altere sua residéncia entre
municipios durante o processo de tratamento e vigilancia, entre muitas possibilidades. Com o objetivo de garantir 0 acesso ao
cuidado continuado no momento de transicdo, quando o teste de DNA-HPV oncogénico ndo estiver disponivel, devera ser
garantido o acesso a vigilancia, que devera seguir as recomendacdes para o seguimento com citologia das Diretrizes publicadas
em 2016.%

Sobre a decisdo de vacinar contra o HPV no pés-tratamento de lesGes de alto grau

Existem evidéncias, limitadas e indiretas, de que mulheres submetidas a tratamento de lesdes de alto grau podem se
beneficiar da vacinagdo adjuvante contra HPV, como forma de prevenir a recidiva (nivel de certeza baixo a muito baixo).'*®

As diretrizes dos EUA para vacinacgéo contra o HPV para mulheres no tratamento de NIC recomendam que mulheres
ainda ndo vacinadas de até 26 anos realizem a vacinagao no esquema de trés doses e que mulheres de 27 a 45 anos devem ter sua
decisdo sobre vacinar ou ndo individualizada, considerando que a efetividade pode ser baixa ou incerta em alguns grupos,
especialmente em mulheres imunossuprimidas.*4°

Andlises secundérias de ensaios clinicos e estudos retrospectivos sugerem que a vacina¢do pode reduzir o risco de
recorréncia e de outras doengas relacionadas ao HPV. Uma meta-analise indicou que o risco de recorréncia de NIC2+ pode ser
reduzido em até 57% em mulheres vacinadas apds o tratamento. Entretanto, os estudos incluidos apresentaram grande
heterogeneidade e foram considerados como evidéncias de baixa a moderada qualidade. Além disso, a recorréncia de lesdes apds
um tratamento eficaz é pouco frequente, de forma que a redugdo do risco, embora relevante do ponto de vista individual, pode
ter impacto limitado em termos de custo-efetividade. Reduzir a metade um evento infrequente pode ser irrelevante com pequeno
efeito absoluto e provavelmente ndo custo-efetivo. A mesma publicagdo estimou que seria necessario vacinar 63 mulheres para
prevenir um Gnico caso de recorréncia (nivel de certeza baixo a moderado).*°

Adicionalmente, ensaios clinicos randomizados em andamento apresentam resultados inconclusivos quanto ao efeito da
vacinacdo na reducdo da recorréncia de lesdes de alto grau, ndo permitindo, até 0 momento, estabelecer beneficio definitivo
nesse desfecho.

Apesar dessas incertezas, o Ministério da Saude, por meio da Nota Técnica n® 32/2026-CGICI/DPNI/SVSA/MS, passou
arecomendar a vacinagdo contra 0 HPV como estratégia de prevencao secunddria para mulheres tratadas por lesdes intraepiteliais
cervicais de alto grau (NIC 2+ e adenocarcinoma in situ), independentemente da idade, no ambito do Sistema Unico de Saude. 5!

Essa recomendacao fundamenta-se ndo apenas na possivel redugdo da recorréncia, mas também em outros potenciais
beneficios, incluindo a prevencéo de infeccdo por tipos virais ndo previamente adquiridos, a reducdo do risco de reinfec¢édo e da
disseminagdo viral para areas adjacentes ou outros sitios anatémicos, além da diminuicdo da necessidade de procedimentos
repetidos e de suas complicacOes associadas.*!

Dessa forma, embora o nivel de evidéncia para reducdo de recorréncia ainda seja limitado, a vacinacdo ap6s o tratamento
de lesdes de alto grau é atualmente recomendada no contexto do SUS, devendo ser oferecida preferencialmente no periodo
perioperatorio ou até 12 meses apés o procedimento, em esquema de trés doses, conforme as orientagdes do Programa Nacional

de Imunizag@es.*™*

Capitulo 6 - Situacdes especiais



6a. Recomendacdes para mulheres histerectomizadas?®

Considerando as RecomendacGes 34 e 35 da Parte | destas Diretrizes, o rastreamento do cancer do colo do Utero em
mulheres histerectomizadas deve se basear, a principio, no motivo da cirurgia, seguido da associagdo ou ndo do diagnéstico da
peca cirdrgica com lesdes precursoras no colo do Utero, como segue:™®

a) Se histerectomia por condicdo benigna, sem antecedente ou diagnostico atual de lesdes precursoras (isto €, exames
anteriores e atuais normais), a mulher pode ser dispensada do rastreamento;

b) Se histerectomia por lesdes precursoras do colo do Utero, o rastreamento deve ser mantido por 25 anos ou mais.

Nesta Parte II das Diretrizes, sdo acrescentadas orientagdes para situagdes especiais, 4 luz do conceito de “teste de cura”.®

Como descrito no Capitulo 5 - Tratamento e Vigilancia pds-tratamento de lesdes precursoras, ndo ha uniformidade de
recomendagdes para 0 seguimento apds tratamento dessas lesdes. Assim, este capitulo descreve um consenso de especialistas
para mulheres histerectomizadas.

6a.1 Recomenda-se que mulheres submetidas a histerectomia, sem lesdo precursora identificada na peca cirurgica,
mas com antecedente de HSIL previamente tratada por procedimento excisional, retornem ao rastreamento com teste de
DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos, desde que haja registro de resultado negativo para esse teste antes da
histerectomia. Nos casos de tratamento prévio para adenocarcinoma in situ (AlS), a periodicidade do rastreamento
deverd ser de trés anos (recomendagdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?43%8

6a.2 Na situagdo descrita anteriormente, quando ndo houver registro de resultado negativo para teste de DNA-
HPV oncogénico no periodo pré-histerectomia, recomenda-se a realizacdo de um teste de DNA-HPV oncogénico seis
meses apds a cirurgia e, se negativo, sua repeticdo 12 meses apdés o primeiro teste. Apds a obtencdo de dois testes
consecutivamente negativos (teste de cura), a mulher devera retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV
oncogénico a cada cinco anos, no caso de antecedente de HSIL, ou a cada trés anos, no caso de antecedente de AlS
(recomendacdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?438:8!

6a.3 Para mulheres submetidas a histerectomia por HSIL ou AlS, ou com doenga identificada na peca cirdrgica e
consideradas tratadas, recomenda-se a realizacdo de um teste de DNA-HPV oncogénico seis meses apés a cirurgia e, se
negativo, sua repeticdo 12 meses apos o primeiro teste. Apos a obtencéo de dois testes consecutivamente negativos (teste
de cura), a mulher devera retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada cinco anos, no caso de
histerectomia por HSIL, ou a cada trés anos, no caso de histerectomia por AlS (recomendacdo condicional — nivel de certeza

baixo). Adaptada.*381

6a.4 Recomenda-se que mulheres histerectomizadas nas situa¢des aqui mencionadas recebam um documento de
contrarreferéncia ao retornarem ao rastreamento contendo orientagdes sobre o momento de realizacao do teste de DNA-
HPV oncogénico e sua periodicidade. Esse documento devera ser apresentado na APS, a fim de subsidiar a orientagao

das equipes nesse nivel de atencdo (opinido de especialistas).

6a.5 Em quaisquer das situacgdes anteriores, recomenda-se encaminhar a mulher para colposcopia quando o teste
de DNA-HPV oncogénico for positivo para qualquer tipo viral, independentemente do resultado da citologia reflexa

(recomendacéo forte — nivel de certeza moderado) Adaptada.

20 As recomendagcdes 6a.1, 6a.2 e 6a.3 foram elaboradas a partir das evidéncias identificadas na diretriz da OMS.3



Estudos evidenciam um maior risco de cancer de colo do Utero em mulheres com antecedente de lesdo precursora tratada
que justifica o acompanhamento em longo prazo. O risco persiste por pelo menos 25 anos (nivel de certeza moderado). 123124

Outro estudo com 152 mulheres com neoplasia intraepitelial vaginal de alto grau e cancer de vagina demonstrou que cerca
de metade das mulheres apresentavam histerectomia prévia e, que dessas, quatro em cada cinco foram histerectomizadas por
lesdo precursora ou cancer de colo do Utero (nivel de certeza muito baixo).*>

Essas evidéncias foram consideradas na recomendacdo de manutencdo do rastreio em mulheres histerectomizadas por
lesdo precursora cervical em outras diretrizes e utilizando o teste de DNA-HPV oncogénico, pois apresenta melhor performance
e seguranca com elevado valor preditivo negativo.24388!

O teste de DNA-HPV oncogénico positivo ap6s um tratamento para HSIL ou AIS é o principal preditor de recidiva. A
sensibilidade deste teste em detectar doenga é proxima de 100%, enquanto a especificidade € de cerca de 50% (nivel de certeza
moderado).'®® Caso a mulher histerectomizada com histérico de HSIL ou AlS previamente resolvido apresente um teste de DNA-
HPV positivo é adequado realizar colposcopia, embora uma parte consideravel dessas pessoas ndo apresentard lesdo. A
genotipagem e/ou a citologia reflexa ndo devem alterar essa decisdo.%® O cuidado na colposcopia deve ser realizado de forma
semelhante as recomendagdes ja descritas nos capitulos anteriores, voltado para a deteccdo e, se necessario, tratamento das lesdes

vaginais de alto grau.

6b. Recomendacfes para mulheres apds a menopausa

6b.1 Em mulheres na pds-menopausa com indicacdo de colposcopia, recomenda-se, preferencialmente, a
estrogenizacdo com creme de estriol?* a 1 mg/g, na posologia de um aplicador vaginal?® (0,5 mg) ao dia, por 14 noites
consecutivas. A colposcopia devera ser realizada entre trés e sete dias ap6s a suspenséo do tratamento (recomendacao

condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.®*®

6b.2 Caso a paciente ndo tenha realizado a estrogenizagdo previamente a colposcopia, 0 exame devera ser
realizado, ainda assim, com o objetivo de identificar eventuais les6es. Recomenda-se repetir a colposcopia ap6s o preparo
estrogénico, a fim de otimizar as condi¢cdes do exame na auséncia ou incerteza quanto as alteragdes colposcdpicas
(recomendagdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.3!

A colposcopia em mulheres menopausadas € particularmente desafiadora. Durante a menopausa, a jun¢ao escamocolunar
(JEC) tende a migrar para o canal endocervical e o epitélio escamoso do colo e da vagina torna-se mais delgado, reduzindo a
reatividade ao acido acético nas areas suspeitas. Além disso, a diminuigdo do contetido de glicogénio no epitélio escamoso leva
a uma menor captacdo do lugol, o que faz com que areas extensas se apresentem iodo-negativas, dificultando a diferenciacao
entre tecido normal e lesdo verdadeira. Como consequéncia, aumenta o risco de diagnosticos equivocados e falsos negativos.
Nessas situacdes, os achados colposcépicos anormais tém maior probabilidade de envolver o canal cervical e a vagina (nivel de
certeza baixo).14154155

Uma revisdo sistematica que avaliou fatores associados a acuracia da biépsia dirigida pela colposcopia demonstrou menor
precisdo em mulheres acima de 50 anos, na pos-menopausa e com zona de transformacgdo (ZT) tipo 3 (nivel de certeza

moderado).?*

21 0 medicamento sugerido consta na RENAME, documento que elenca os medicamentos de uso ambulatorial selecionados para atendimento
de doengas ou de agravos no ambito do SUS.53 Qutros medicamentos podem ter efeito similar, mas, como ndo constam na RENAME, nio
foram aqui recomendados.

22 Apesar de ser mencionado 1 g na diretriz publicada em 20162 e na atualmente vigente,3 o aplicador vaginal do estriol somente dispensa
0,5 g do creme, o que corresponde a 0,5 mg de estriol (a concentracdo é de 1 mg/g), que é a dose usual recomendada em bula. A retificacéo se
faz necessaria para evitar que pacientes e profissionais de salide entendam ser necessario o uso de dois aplicadores a cada noite.



Para otimizar a precisdo diagnéstica em mulheres na pds-menopausa, pode-se considerar a terapia local com estrogénio
de curto prazo. Essa intervengdo aumenta a espessura e o conteddo de glicogénio do epitélio escamoso cervical e vaginal,
melhorando a diferenciacéo entre tecidos normais e alterados ap6s a aplicacdo do acido acético e do lugol. Em Gltima analise, o
uso de estrogénio local antes da colposcopia em mulheres na pds-menopausa constitui uma estratégia eficaz para aprimorar a
acuracia diagnostica e a qualidade dos resultados colposcopicos (nivel de certeza baixo a moderado)*®+1%6-1%8 e vem sendo
recomendado por alguns autores e outras diretrizes, 31515

Existe alguma controvérsia relacionada a seguranca do uso de estrogénio em mulheres com histéria de cancer de mama,
todavia, ja existem evidéncias consistentes de seguranca de seu uso crénico em mulheres em remissao dessa doenca (nivel de
certeza moderado).'6°-162 Nao foram encontradas evidéncias de seguranca para seu uso pontual, por poucos dias, como forma de
preparo para o exame citolégico ou colposcopico, mas a seguranga em uso cronico permite inferir que nao seria inseguro na
situacdo aqui descrita.

Outras situacBes de contraindicacdo devem ser avaliadas individualmente.

O tempo de uso é varidvel em outras diretrizes, mas o intervalo até o exame ndo é especificado, exceto na diretriz
australiana, sem base em evidéncias, que recomenda que a colposcopia seja realizada entre um e dois dias ap6s o0 uso do creme
vaginal.*% Considerando que muitas dessas mulheres poderdo necessitar de uma coleta citoldgica, considera-se seguro que o
intervalo minimo até o exame seja de trés dias. O limite superior implica em perda do efeito, mas periodos muito curtos podem
inviabilizar, na pratica, o uso por todas as mulheres. Dessa forma, considera-se manter o anteriormente recomendado, adaptando

o0 tempo de uso e o intervalo minimo para realizacdo da colposcopia apés a estrogenizacdo topica.

6¢c. Recomendac6es para mulheres vivendo com virus da imunodeficiéncia humana (HIV)/aids ou outras situacoes

de imunossupressdo ou imunodepressao

Neste capitulo sdo apresentadas recomendagdes especificas para mulheres vivendo com HIV/aids ou em outras situacdes
de imunossupressdo ou imunodepressdo identificadas no rastreamento.

A imunodepressdo (como em mulheres vivendo com HIV/aids) e a imunossupressédo (como em transplantes ou uso de
imunossupressores), embora distintas, compartilham a redugéo da resposta imune celular necessaria para o controle da infec¢do
persistente pelo HPV oncogénico (nivel de certeza baixo),'®® principal fator causal do céncer do colo do Utero.264165

As evidéncias mais consistentes que fundamentam estratégias intensificadas de rastreamento e seguimento nesse grupo
derivam de estudos em mulheres vivendo com HIV, que demonstram maior persisténcia viral e risco aumentado de lesdes de
alto grau e cancer (nivel de certeza baixo a muito baixo).1%6-1%8 Para outras formas de imunossupressdo, os dados sdo ainda mais
limitados.

Diante dessa assimetria, esta diretriz adota, para todas essas mulheres, com base no principio da precaucdo, conduta
equivalente & recomendada para mulheres vivendo com HIV, com encaminhamento precoce para colposcopia e vigilancia
rigorosa.

Em muitos cendrios aplicam-se as recomendacdes destinadas as mulheres de risco padrdo. Entretanto, devido ao maior
risco de persisténcia do HPV, progressao e recorréncia, adota-se menor limiar para investigacdo e tratamento e vigilancia pds-
tratamento mais intensiva. Ainda, nesse grupo de mulheres, a genotipagem do HPV tem menor impacto na definicdo de conduta,
sendo a presenca de DNA-HPV oncogénico, independentemente do genétipo, suficiente para indicar seguimento mais intensivo.

As recomendacdes a seguir destacam as situacdes em que a conduta difere das mulheres de risco padréo, abordadas nos

demais capitulos desta diretriz.



6c.1 Recomendagdes de boas praticas para mulheres vivendo com HIV/aids ou outras situacbes de
imunossupressdo ou imunodepressao

6¢.1.1 Recomenda-se fortemente a leitura dos demais capitulos desta diretriz para o adequado cuidado a esse grupo
de mulheres (opinido de especialistas).

6¢.1.2 Recomenda-se que o estado imunolégico (contagem de linfécitos T CD4+ ou carga viral) ou uso de terapia
antirretroviral ndo sejam utilizados para modificar a conduta clinica no seguimento dessas mulheres com teste de DNA-
HPV oncogénico positivo (opinido de especialistas).

Embora niveis baixos de linfocitos T CD4* e carga viral detectavel estejam associados a maior persisténcia do HPV e a
maior frequéncia de anormalidades cervicais nessas mulheres, as diretrizes internacionais ndo utilizam esses pardmetros como
critério isolado para indicacdo de tratamento excisional. A indicacdo de tratamento permanece baseada na presencga de lesdo
confirmada (HSIL/AIS/cancer) ou em risco elevado estimado a partir dos exames de rastreamento. Apos a realizagdo da
colposcopia, a conduta deve seguir, de modo geral, as recomendagdes estabelecidas para mulheres imunocompetentes, :-415169

No contexto atual, em que o teste de DNA-HPV oncogénico é adotado como método preferencial de rastreamento, a OMS
ressalta que ainda sdo limitados os dados sobre o impacto da terapia antirretroviral nas lesdes associadas ao HPV, ndo havendo
recomendaces especificas baseadas em seu uso.®

Assim, na auséncia de evidéncias robustas, ndo se recomenda que o estado imunoldgico, a carga viral ou 0 uso de terapia
antirretroviral orientem a conduta clinica nesse cenario.

6¢.1.3 Recomenda-se, nessas mulheres, conduta equivalente independentemente do gendtipo de HPV oncogénico
detectado (16, 18 ou tipos diferentes de 16/18) (opinido de especialistas).

No contexto de maior persisténcia viral, maior frequéncia de infec¢do por maltiplos gendtipos oncogénicos e maior risco
de lesGes de alto grau e cancer (nivel de certeza baixo),66-168170 3 diferenciagdo entre gendtipos especificos do HPV perde
relevancia clinica, uma vez que a incapacidade do sistema imune em controlar a infeccdo favorece a persisténcia e progressao
independentemente do tipo viral (nivel de certeza baixo).t"%7

Diante dessa evidéncia e do principio da precaugdo, recomenda-se que a presenca de qualquer HPV oncogénico seja
cuidada de forma uniforme, com seguimento mais intensivo.

6¢.1.4 Recomenda-se, para essas mulheres, a coleta de citologia durante a colposcopia®® quando ndo houver
citologia reflexa disponivel e os achados colposcopicos forem normais, independentemente gendtipo de HPV oncogénico
detectado no rastreamento (opinido de especialistas).

A realizacéo de citologia no momento da colposcopia, nos casos sem citologia reflexa, permite complementar a avaliagdo

diagnostica, adicionando informac®es clinicas e aumentar a seguranga do cuidado nesse grupo de maior risco.

6¢c.2 RecomendacBes para mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situa¢fes de imunossupresséo ou
imunodepressédo com DNA-HPV oncogénico (qualquer genétipo), achados colposcépicos normais e zona de
transformacdo (ZT) tipo 1 ou 2

6¢.2.1 Recomenda-se, nessas mulheres, se a citologia (colhida no momento da colposcopia ou reflexa) for negativa,
repetir o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses (recomendacéo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?%°

6c.2.2 Se o teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses for negativo, recomenda-se, nessas mulheres, realizar mais
um teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses (24 meses apods o teste inicial). Se ambos forem negativos, recomenda-se

que a mulher retorne ao rastreamento, que nessas mulheres, é trienal. Ainda nessas mulheres, o retorno ao rastreamento

23 Evidéncias limitadas sugerem pior desempenho diagnéstico quando a coleta é realizada ap6s a colposcopia, especialmente ap6s aplicacio
de &cido acético ou biodpsia. Por outro lado, a coleta prévia pode comprometer a avaliagdo colposcopica. Nessa situagdo especifica a coleta
poderé ser realizada ap6s o exame, devendo essa circunstancia ser registrada na solicitagdo do exame (vide Recomendagéo 7.1.7).



z

sO é recomendado ap6s dois testes de DNA-HPV oncogénico consecutivos negativos com intervalo de um ano
(recomendacdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?1%°

6¢.2.3 Se o teste de DNA-HPYV oncogénico permanecer positivo em qualquer momento da vigilancia, recomenda-
se repetir colposcopia e citologia. Caso a citologia e a colposcopia permane¢cam normais, recomenda-se que a mulher seja
mantida sob vigilancia com teste de DNA-HPV oncogénico anual (recomendacdo condicional — nivel de certeza baixo).
Adaptada.>3172

6¢.2.4 Caso a citologia coletada durante a colposcopia ou a citologia reflexa mostrem anormalidades, recomenda-
se:

- Se a citologia mostrar ASC-H+ recomenda-se o procedimento excisional conforme o tipo de ZT (1 ou 2) (recomendacdo
condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.?17

- Se a citologia mostrar AGC-SOE(AGC) recomenda-se que sejam seguidas as recomendacfes do Capitulo 1 destas
Diretrizes (Recomendages para mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais menores). Aceita-se,
excepcionalmente, a realizacdo de procedimento excisional, conforme o tipo de ZT (1 ou 2), nessas mulheres, desde que com 30
anos ou mais, quando nao for possivel assegurar a adesdo a vigilancia ou em situagdes de vulnerabilidade (declaragdo de boas
praticas).

- Se a citologia mostrar ASC-US/LSIL e os achados colposcépicos forem normais, a mulher deve ser mantida sob
vigilancia com citologia e colposcopia semestral e teste DNA-HPV oncogénico anual (recomendacdo condicional — nivel de
certeza baixo). Adaptada.>!"? Aceita-se, excepcionalmente, a exciséo tipo 1 ou 2, nessas mulheres, desde que com 30 anos ou
mais, quando ndo for possivel assegurar a adesdo a vigilancia ou em situagdes de vulnerabilidade (opinido de especialistas).

O teste de DNA-HPV apresenta elevada sensibilidade e alto valor preditivo negativo para lesdes precursoras. Contudo,
em mulheres imunossuprimidas, um Unico resultado negativo pode nado ser suficiente para afastar, com seguranca, a possibilidade
de infeccéo persistente ou les6es em evolucdo. Nessas mulheres, a obtengéo de dois testes consecutivos negativos, com intervalo
anual, define um subgrupo de menor risco, permitindo retorno ao rastreamento trienal de forma segura, em abordagem mais
conservadora que a adotada por algumas diretrizes internacionais.>'%°

Por outro lado, a persisténcia de DNA-HPV oncogénico indica risco continuo e justifica reavaliagdo com colposcopia
associada a citologia nessas mulheres. Na auséncia de alteracfes, recomenda-se manutengdo do seguimento com teste anual.
Na presenga de anormalidades citoldgicas, a conduta deve ser orientada pelo grau da alteracdo, com abordagem mais

intervencionista nos casos de maior risco e vigilancia intensificada nos casos de ASC-US/LSIL.

6¢.3 Recomendacfes para mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situa¢fes de imunossupressdo ou
imunodepressao com DNA-HPV oncogénico (qualquer genotipo), achados colposcopicos normais e ZT tipo 3

6¢.3.1 Recomenda-se, nessas mulheres, a excisdo tipo 3 se a citologia reflexa (quando disponivel) ou o escovado
endocervical (quando indicado) mostrar ASC-H+ (recomendagdo forte — nivel de certeza alto). Adaptada.?

6c3.2 Recomenda-se que, na presenca de citologia mostrando AGC-SOE(AGC), seja realizado o escovado
endocervical e sejam seguidas as recomendacdes do Capitulo 1 destas Diretrizes (Recomendac@es para mulheres com
colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais menores). Aceita-se, excepcionalmente, a exciséo tipo 3, nessas
mulheres, desde que com 30 anos ou mais, quando ndo for possivel assegurar a adesdo a vigilancia ou em situacgdes de
vulnerabilidade (opinido de especialistas).

6¢.3.3 Se a citologia reflexa ndo estiver disponivel ou for negativa/ASC-US/LSIL, deve ser realizado o escovado
endocervical (opinido de especialistas).

6¢.3.4 Se o resultado do escovado endocervical for negativo/ASC-US/LSIL, recomenda-se seguimento criterioso

com citologia e colposcopia a cada seis meses e teste de DNA-HPV oncogénico anual. Aceita-se, excepcionalmente, a



excisao tipo 3, nessas mulheres, desde que com 30 anos ou mais, quando ndo for possivel assegurar a adesdo a vigilancia
ou em situacGes de vulnerabilidade (opinido de especialistas).

6¢.3.5 Se, durante o seguimento, forem obtidos dois testes consecutivos negativos para DNA-HPV oncogénico,
associados a colposcopia e citologia normais, recomenda-se retorno ao rastreamento, que nessas mulheres, é trienal.
Ainda nessas mulheres, 0 retorno ao rastreamento s6 é recomendado apds dois testes de DNA-HPV oncogénico
consecutivos negativos com intervalo de um ano (recomendagdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.®

6¢.3.6 Se durante o seguimento, ap6s 24 meses, houver persisténcia de citologia mostrando ASCUS/LSIL com ZT
tipo 3, recomenda-se a excisdo tipo 3 (consenso de especialistas). Adaptada.?

Na ZT tipo 3, a jungdo escamocolunar ndo é totalmente visivel, o que limita a avaliagdo colposcépica e pode ocultar
lesdes no canal endocervical. Em mulheres imunossuprimidas, esse cenario é particularmente relevante, uma vez que o risco de
persisténcia do HPV e de progressao para lesGes de alto grau é mais elevado.

Diante disso, recomenda-se avaliagdo endocervical sistemética, utilizando o escovado endocervical, que é capaz de
aumentar a deteccdo de lesGes néo visiveis a colposcopia (nivel de certeza baixo).1”*'® O procedimento excisional deve ser
considerado nos casos de maior risco, especialmente de atipias citoldgicas mais graves, ou impossibilidade de garantir adesdo

ao seguimento, situagdes de vulnerabilidade e em mulheres mais maduras.

6c.4 RecomendacBes para mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situagfes de imunossupressdo ou
imunodepressédo com DNA-HPV oncogénico (qualquer gendétipo), achados colposcpicos anormais

6¢.4.1 Recomenda-se fortemente a leitura dos capitulos 1 e 2 (Recomendacdes para mulheres com colposcopia sem
anormalidades ou com achados anormais menores e Recomendag¢des para mulheres com colposcopia com achados
anormais maiores) destas Diretrizes que abordam o cuidado de achados colposcépicos anormais para o adequado cuidado
a esse grupo de mulheres (opinido de especialistas).

6¢.4.2 Recomenda-se, nessas mulheres, seguimento criterioso com citologia e colposcopia a cada seis meses e teste
de DNA-HPV oncogénico anual se o resultado do escovado endocervical ou citologia (reflexa ou colhida durante a
colposcopia) mostrar ASC-US/LSIL, com achados colposcépicos anormais menores e biopsia normal/LSIL(NIC1)
(recomendac&o condicional — nivel de certeza baixo a moderado). Adaptada.® Aceita-se, excepcionalmente, a excisdo conforme
o0 tipo de ZT, nessas mulheres, desde que com 30 anos ou mais e com bidpsia LSIL(NIC1), quando ndo for possivel
assegurar a adesao a vigilancia ou em situagdes de vulnerabilidade (opinido de especialistas).

6¢.4.3 Se, durante o seguimento, forem obtidos dois testes de DNA-HPV oncogénico consecutivos negativos,
associados a colposcopia e citologia normais, recomenda-se retorno ao rastreamento, que nessas mulheres, é trienal.
Nessas mulheres, o retorno ao rastreamento s6 é recomendado ap6s dois testes de DNA-HPV oncogénico consecutivos
negativos com intervalo de um ano (recomendacdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.®

6¢.4.4 Aceita-se, nessas mulheres, o procedimento excisional conforme o tipo de ZT se, durante o seguimento, apés
24 meses, houver persisténcia de teste de DNA-HPV oncogénico positivo (independentemente do genétipo detectado e de
mudanca de tipo viral) associado a citologia mostrando ASCUS/LSIL e bidpsia LSIL(NIC1) com achados colposcdpicos
anormais menores, desde que com 30 anos ou mais, quando ndo for possivel assegurar a adesdo a vigilancia ou em
situacdes de vulnerabilidade (opinido de especialistas).

A persisténcia viral é o principal determinante da progresséo da doenca cervical e justifica estratégias de seguimento mais
intensivas (nivel de certeza moderado).176177

Embora parte das lesGes de baixo grau possa regredir espontaneamente mesmo nessas mulheres, a persisténcia do HPV

oncogénico esta associada ao aumento do risco de lesdes de maior gravidade (nivel de certeza moderado).l7®1" Assim,



recomenda-se vigilancia criteriosa, com possibilidade de intervencdo precoce nos casos de persisténcia, impossibilidade de
seguimento adequado ou em situacdes de vulnerabilidade e em mulheres mais maduras.
A negativacdo sustentada do HPV associa-se a reducgdo significativa do risco, permitindo retorno ao rastreamento em

condigdes seguras (nivel de certeza moderado).'"®

6¢.5 Recomendactes para mulheres vivendo com HIV ou aids e em outras situacfes de imunossupressao ou
imunodepresséo para o tratamento e vigilancia pos-tratamento

6¢.5.1 Recomenda-se fortemente a leitura dos capitulos 2, 3 e 5 (Recomendac6es para mulheres com colposcopia
com achados anormais maiores, Doenca glandular e Tratamento e vigilancia pds-tratamento de lesdes precursoras) desta
diretriz para o adequado cuidado no que se refere ao tratamento e a vigilancia pés-tratamento de lesdes precursoras
nesse grupo de mulheres (opinido de especialistas).

6¢.5.2 Métodos ablativos (termoablagdo ou laser) ndo sdo recomendados em mulheres vivendo com HIV/aids ou
em outras situagdes de imunossupressdo ou imunodepressdo (recomendagéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.®

6¢.5.3 Nessas mulheres, apés tratamento excisional de lesGes precursoras do tipo escamoso, recomenda-se
seguimento com teste de DNA-HPV oncogénico em 6, 18 e, adicionalmente, aos 30 meses. Se o0s trés testes forem negativos,
a mulher deve retornar ao rastreamento com teste de DNA-HPV oncogénico a cada trés anos (recomendagéo forte — nivel
de certeza baixa a moderada). Adaptada.®

6¢.5.4 No caso de lesdo precursora do tipo glandular (AlIS) recomenda-se seguir as recomendacdes existentes no
Capitulo 3 destas Diretrizes (Doenga Glandular) (opinido de especialistas).

Em mulheres imunossuprimidas, métodos excisionais sdo preferiveis aos ablativos, em razdo do maior risco de
persisténcia viral e recorréncia.®

Estudos demonstram maior risco de recorréncia apds crioterapia, bem como maior persisténcia de HPV em comparagéo
aos métodos excisionais em mulheres vivendo com o HIV (nivel de certeza baixo a moderado)*78-180

Além disso, mulheres vivendo com HIV apresentam taxas de recorréncia significativamente superiores as da populacéo
geral (nivel de certeza baixo).7%18%.182

A negativacdo do DNA-HPV apds o tratamento € o principal marcador de cura, enquanto a persisténcia viral indica risco
aumentado de doenca residual ou recorrente (nivel de certeza baixo a moderado).76177.183

Nesse contexto, a realizacdo seriada de testes de DNA-HPV permite identificar precocemente falhas terapéuticas e
confirmar negativacdo sustentada, justificando o seguimento mais intensivo nesse grupo.

6¢.5.5 Recomenda-se que essas mulheres, ao retornarem ao rastreamento, recebam um documento de
contrarreferéncia contendo orientagdes sobre o momento de realizacdo do teste de DNA-HPV oncogénico e sua
periodicidade, a ser apresentado na APS (opinido de especialistas).

6d. Recomendac®es para mulheres gestantes

6d.1 Recomendac®es de boas praticas em colposcopia para gestantes

6d.1.1 Quando indicada a realizacdo de colposcopia ha gestante, ela deve ser, sempre que possivel, realizada por
um profissional experiente (recomendacédo forte — nivel de certeza moderado). Adotada.®®

6d.1.2 Quando indicada a colposcopia na gestagdo, ela pode ser realizada em qualquer trimestre gestacional.
Todavia, recomenda-se realiza-la o mais precocemente possivel, devido a maior dificuldade técnica a medida que a idade
gestacional avanca (recomendagcao forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.’®

As mudancgas fisioldgicas do periodo gestacional, decorrentes de fatores hormonais, acarretam importantes modificacdes
no colo uterino, como hipertrofia, amolecimento, aumento da vascularizacéo, eversao do epitélio colunar e deciduose estromal.

Essas mudancas conferem maior complexidade técnica a colposcopia que tem como principal objetivo descartar lesdes invasoras



do colo uterino na gestacdo. A diretriz canadense recomenda a realizacdo por profissional experiente, pois minimiza erros
diagndsticos, procedimentos desnecessarios como bidpsias e aumento da ansiedade materna, com base em evidéncias com nivel
moderado de certeza.®®

Quando indicada, a colposcopia pode ser realizada com seguranca durante a gestacdo.? Embora o exame colposcdpico
possa ser realizado em qualquer trimestre, sua realizagdo no 1° ou inicio do 2° trimestre gestacional aumenta a acuracia do exame
e facilita 0 acompanhamento. Essa orientacdo se baseia no fato de que em idades gestacionais mais avangadas, a exposicao
adequada do colo uterino pode se tornar mais dificil, o que pode dificultar a realizacdo do exame. As Diretrizes publicadas em
2016 recomendaram que, quando indicada, a colposcopia deveria ocorrer no inicio da gestacdo, destacando a maior dificuldade
técnica no 2° e 3° trimestre.?

6d.2 Recomendaces para gestantes a partir da colposcopia

6d.2.1 Recomenda-se repetir o teste de DNA-HPV oncogénico 12 meses ap0ds o0 resultado do teste anterior para
gestantes com teste de DNA-HPV oncogénico positivo para 16/18, colposcopia com achados normais e zona de
transformacao (ZT) tipo 1 ou 2 (opinido de especialistas).

6d.2.2 Se a gestante tiver teste de DNA-HPV oncogénico positivo para 16/18 e a colposcopia for normal com ZT
tipo 3, recomenda-se realizar escovado de canal endocervical. Se o resultado do escovado for normal, ASC-US, ASC-H,
LSIL, HSIL, AGC E AIS recomenda-se repetir a colposcopia 12 semanas apds o parto. Se o resultado for carcinoma
invasor (escamoso ou glandular), encaminhar para centro oncolégico de referéncia para abordagem multidisciplinar
(opinido de especialistas).

6d.2.3 O escovado endocervical, quando indicado, pode ser realizado na gestacéo (recomendacdo forte — nivel de
certeza moderado). Adaptada.?

As evidéncias disponiveis sustentam que o escovado endocervical com citobrush é seguro e pode ser eficaz em gestantes
com indicagdo clinica, especialmente em casos de ZT tipo 3 e DNA-HPV oncogénico positivo. A seguranca do escovado
endocervical durante a gestagéo ¢ respaldada pelo INCA,*® com base em opinido de especialistas, e pela ASCCP,? que afirma a
viabilidade do procedimento quando indicado. Essa conduta € relevante porque possibilita a investigagdo de lesdes cervicais em
situa¢Bes como a visibilidade colposcopica limitada da ZT ou na citologia AGC. N&o ha evidéncias consistentes de aumento de
desfechos obstétricos adversos relevantes.

No ensaio clinico randomizado conduzido por Paraiso et al. (1994), que avaliou 352 gestantes submetidas a citologia
cervical no inicio do pré-natal, comparando diferentes métodos de coleta (Cytobrush + espatula de Ayre, Cervex-Brush e cotonete
+ espatula), observou-se que a inclusdo da escova endocervical aumentou significativamente a representatividade de células
endocervicais, sem associacdo com desfechos obstétricos adversos graves. Embora tenha sido relatada maior frequéncia de
sangramento leve (spotting) imediatamente ap6s a coleta com escova, esse evento foi autolimitado e ndo se associou a aumento
de abortamento, trabalho de parto prematuro ou outras complicaces materno-fetais (nivel de certeza alto).*®* Os achados
sustentam que a coleta endocervical com escova pode ser realizada com seguranca durante a gestacdo quando tecnicamente
adequada, oferecendo melhor qualidade amostral sem comprometer a evolugdo obstétrica. O sangramento a coleta pode ser
atribuido a hipervascularizacdo cervical na gestagdo, ndo tem repercussdo clinica relevante e ndo contraindica o uso da escova
endocervical quando a coleta é justificada.'8

As gestantes que apresentam sangramento vaginal espontaneo, diagndstico de trabalho de parto prematuro ou a termo nédo
devem realizar coleta citologica endocervical.

6d.2.4 A curetagem endocervical, bidpsia endometrial e triar e tratar (tratamento sem bidpsia prévia) estao
contraindicados durante a gravidez (recomendacéo forte — nivel de evidéncia moderado. Adaptada.?*®

A curetagem (ou raspado) endocervical ndo deve ser realizada durante a gravidez, porque pode causar sangramento,

aborto ou ruptura de membranas. Segundo diretrizes da ASCCP e do Canad4, ha evidéncias de moderado grau de certeza de que



esse procedimento traz riscos e, por isso, recomenda-se adiar qualquer exame invasivo do canal endocervical até o pos-parto.
Em contraste, o escovado endocervical é considerado seguro, o que reforca a orientagéo para priorizar métodos menos invasivos,
protegendo gestante e feto de complicacdes desnecessarias.>*®

Similarmente, a bidpsia endometrial é contraindicada na gravidez. Esse procedimento invasivo, que visa a coletar tecido
do revestimento uterino, pode induzir a complicacGes obstétricas e fetais, comprometendo a continuidade da gestagdo.>%°

6d.2.5 A bidpsia cervical deve ser realizada durante a colposcopia em gestantes somente quando houver achado
colposcépico suspeito de invasio estromal (recomendacao forte — nivel de certeza baixo). Adaptada.>®

A conduta padrdo durante a gestacdo é evitar procedimentos desnecessarios, visto que a maioria das lesdes intraepiteliais
de alto grau (N1C2-3) ndo progredira para cancer no periodo gestacional. Segundo a diretriz canadense, a literatura ndo demonstra
aumento de desfechos obstétricos adversos (perda gestacional, parto pré-termo ou complicagdes cirlrgicas significativas) com a
realizacdo de bidpsia cervical dirigida, mas ha evidéncias de baixo nivel de certeza de que podera ocorrer sangramento leve a
moderado, geralmente autolimitado e controlavel com hemostasia local.®

Entretanto, ndo se deve adiar o diagnostico de cancer invasor na gestacao, estando recomendada a realizagdo de biopsia
cervical dirigida na presenga de achados colposcopicos sugestivos de invasdo. Preferencialmente, deve-se realizar a biopsia em
ambiente com recursos para hemostasia e por profissional experiente.

6d.2.6 Se for realizado o diagnostico histopatoldgico de lesdo microinvasora ou invasora (escamosa ou glandular)
em gestante, a mulher deve ser imediatamente encaminhada a um servico de aten¢do de alta complexidade em oncologia
ginecoldgica para estadiamento e definicdo da conduta terapéutica por equipe interdisciplinar (obstetricia, oncologia
ginecoldgica, neonatologia e equipe de apoio) (recomendacao forte — nivel de certeza alto). Adaptada.®

O diagnéstico de carcinoma cervical durante a gestacdo constitui um desafio clinico relevante. O tratamento deve ser
conduzido conforme protocolos oncoldgicos especificos, com individualizagdo baseada na idade gestacional e no estadiamento
da doenca. Tal cuidado exige a atuagdo integrada de equipe multidisciplinar composta por especialistas em oncologia
ginecologica, obstetricia de alto risco, terapia intensiva neonatal, neonatologia, patologia especializada e psicologia clinica,
visando a otimizacdo do progndéstico materno, a preservagdo da salde fetal e a garantia de uma abordagem oncolégica adequada.

O parto vaginal parece estar associado a pior prognostico oncolégico em pacientes com cancer do colo uterino
diagnosticado durante a gestagdo, possivelmente por risco de disseminacao tumoral local ou hematogénica. Assim, a cesariana
é o tipo de parto recomendado para gestantes com diagnéstico confirmado de carcinoma do colo uterino, salvo situagdes
obstétricas excepcionais como por exemplo quando a paciente chega no centro obstétrico em franco trabalho de parto, com
dilatacdo cervical avangada.'%6

6d.2.7 O tratamento das lesdes intraepiteliais de alto grau ou do adenocarcinoma in situ (AlIS) ndo deve ser
realizado durante a gravidez (recomendacdo forte - nivel de certeza moderado). Adaptada.?3*®

A maioria das lesfes de alto grau (NIC2-3), diagnosticadas por citologia/colposcopia ou biopsia, ndo progredird para
cancer no periodo gestacional e algumas podem regredir no pés-parto e ndo ha beneficio oncolégico comprovado do tratamento
ablativo ou excisional durante a gravidez (nivel de certeza moderado).'8” Por outro lado, ha potenciais riscos obstétricos nessa
conduta. Portanto, ndo é recomendado o tratamento de lesdes intraepiteliais por métodos ablativos ou excisionais na gestacao.

6d.2.8 Se a gestante apresentar achados anormais maiores na colposcopia ou diagnostico histopatoldgico de
HSIL(NIC2-3) ou AIS durante a gestacdo, recomenda-se reavaliagdo em, no méaximo, 12 semanas ap6s o parto
(recomendacéo forte — nivel de certeza moderada). Adaptada.?®*°

Durante a gestacdo, leses intraepiteliais de alto grau e AIS apresentam baixa probabilidade de progressdo para doenga
invasora e podem regredir no periodo puerperal (nivel de certeza moderado).*®” A literatura recomenda, como abordagem mais
segura, 0 acompanhamento durante a gestacdo e reavaliacdo no pos-parto, quando o colo uterino retorna as condicdes basais,

aumentando a acurécia diagndstica e permitindo uma definicdo adequada quanto a necessidade e modalidade terapéutica.



No contexto gestacional, a prioridade é descartar neoplasia invasora. A maioria das lesGes intraepiteliais, incluindo
HSIL(NIC2-3) diagnosticadas durante a gravidez, pode ser cuidada de forma conservadora até o final do puerpério. A conduta
deve ser individualizada conforme o risco imediato.

Apbs o parto, ocorrem involucdo uterina e restauracdo da anatomia cervical, o que eleva a confiabilidade dos exames
colposcdpicos e citologicos. Recomenda-se evitar a realizacdo precoce desses exames (antes de seis semanas apds o parto), pois
alteracGes inflamatdrias e reparativas tipicas do puerpério podem gerar resultados falso-positivos.

A amamentacdo ndo constitui contraindicacdo a avaliacdo colposcépica; contudo, o hipoestrogenismo associado pode
levar a epitelizacdo imatura, sendo tal aspecto relevante para a interpretacdo dos achados.

O seguimento pos-parto tem como objetivos confirmar ou excluir, de forma segura, doenga de alto grau (HSIL). A
reavaliacdo devera ocorrer entre seis e 12 semanas ap0s o parto (nunca antes de quatro semanas), com especial atengdo as
mulheres lactantes.

Em situacBes especificas como gestantes vivendo com HIV, imunodeficientes e imunodeprimidas deve ser mantido o
principio de ndo tratar HSIL/AIS durante a gestagdo e biopsiar apenas os casos com achados anormais sugestivos de invaséo a
colposcopia.

Devido ao maior risco de persisténcia/progressao de lesbes precursoras do cancer do colo do Gtero nessas mulheres (nivel
de certeza baixo a moderado),'®18 recomenda-se vigilancia mais proxima, com colposcopia por profissional experiente e
reavaliacdo pos-parto sem atrasos, idealmente em seis semanas.

6d.2.9 Na avaliacao realizada 12 semanas ap6s o parto de mulheres diagnosticadas com HSIL histologica (NIC2
ou NIC3) durante a gestacdo, se persistirem achados anormais maiores na colposcopia (sem achados sugestivos de
invasdo), recomenda-se tratar com procedimento excisional conforme o tipo de ZT. Se houver achados anormais menores
na colposcopia, recomenda-se reavaliacdo com citologia em seis meses. Na auséncia de lesédo na colposcopia, deve-se
realizar novo teste de DNA-HPV oncogénico em 12 meses ap6s o Ultimo teste (recomendacdo forte - nivel de certeza
moderado). Adaptada.?

A orientacdo explicita da ASCCP, baseada em estudos com nivel de certeza baixo, para o puerpério é realizar avaliacdo
diagndstica completa (citologia/teste de DNA-HPV oncogénico/colposcopia com ou sem bidpsia) a partir de quatro semanas
apos o parto. As gestantes que foram submetidas a colposcopia e bidpsia dirigida e cujo diagnéstico foi HSIL devem ser avaliadas
de seis a 12 semanas pos-parto.?

6d.2.10 N&o ha contraindicacdo ao parto vaginal em mulheres com lesdo intraepitelial induzida por HPV
(LSIL/HSIL/AIS) (opinido de especialistas).

A presenga de lesBes intraepiteliais cervicais induzidas por HPV, tais como LSIL, HSIL ou AIS, ndo constitui
contraindicagdo ao parto vaginal, independentemente do grau de lesdo ou do gendétipo viral identificado. Diversas diretrizes
nacionais e internacionais, incluindo INCA e OMS,32 além de sociedades de colposcopia e patologia do trato genital inferior,
reconhecem que as lesdes cervicais de origem viral sdo restritas ao epitélio e ndo comprometem a dindmica do trabalho de parto,
nem a integridade estrutural do colo uterino no contexto do parto vaginal.

Além disso, segundo essas instituicdes, ndo ha evidéncias cientificas robustas de que o parto vaginal aumente o risco de
progressdo da lesdo ou de complicagfes obstétricas

Em relagdo a transmisséo vertical do HPV as evidéncias disponiveis demonstram que pode ocorrer no periodo periparto
e que a via de parto influencia a taxa de detecgdo viral neonatal, embora no determine de forma absoluta a ocorréncia de
infeccdo. A meta-analise de Medeiros et al. (2005), envolvendo 2.111 gestantes, identificou taxa combinada de detec¢do neonatal
de 6,5%, sendo maior apds parto vaginal (18%) do que ap6s cesariana (8%), com risco relativo de 1,8 (IC95% 1,3-2,4) (nivel de
certeza moderado).!®® De forma semelhante, Park et al. (2012) observaram maior deteccdo neonatal apés parto vaginal, com

taxas aproximadas de 28% versus 15% na cesariana (nivel de certeza baixo).*** Dados do estudo prospectivo HERITAGE (2023)



confirmam essa tendéncia, demonstrando detec¢do de DNA-HPV em neonatos no mundo de 7,2%, com 10,9% apos parto vaginal
e 3,7% apos cesariana entre maes com infeccdo persistente (nivel de certeza baixo).*® Em conjunto, esses estudos indicam que
a cesariana reduz o risco relativo de deteccéo viral neonatal, porém néo elimina completamente a transmisséo.

Entretanto, a interpretacdo clinica desses achados requer cautela. A maioria das deteccBes neonatais representa
contaminacdo transitdria, com negativacdo espontanea nos primeiros meses de vida, conforme demonstrado no seguimento
longitudinal do estudo HERITAGE (2023), no qual a persisténcia ao final do acompanhamento foi inferior a 1% e ocorreu
exclusivamente em casos de parto vaginal, ainda que em nlmero absoluto muito reduzido.®? Revisdo narrativa reforca que,
embora o parto vaginal aumente a probabilidade de exposicdo viral, a cesariana ndo oferece protecéo absoluta e ndo ha evidéncia
consistente de reducéo de doenga clinica, como papilomatose respiratéria recorrente, condigéo rara na populagdo geral.1%® Assim,
os dados disponiveis sustentam que a presenca isolada de infeccao por HPV ndo justifica indicagdo de cesariana eletiva, devendo

a via de parto ser definida por critérios obstétricos.

6e. Recomendagdes para mulheres em situacio de vulnerabilidade

O diagndstico e tratamento das lesdes precursoras e do cancer do colo do Utero sdo marcados por importantes dificuldades
de acesso para alguns grupos populacionais especificos. Esse cenario perpetua iniquidades que necessitam de estratégias
diferenciadas para sua superacdo. O isolamento geografico e a fragmentacdo do cuidado enfrentados por muitos grupos
populacionais no Brasil € uma barreira que dificulta as acGes de saude (nivel de certeza moderado).*2194-1% Algumas regides,
especialmente onde residem os povos dos campos, das florestas e das &guas, apresentam marcadamente altas taxas de incidéncia
e mortalidade por cancer do colo do Utero, o que esta relacionado com as dificuldades que as mulheres portadoras de uma leséo
precursora tém para se deslocar e conseguir um tratamento oportuno em unidades de referéncia (nivel de certeza baixo).12113.1%7
De forma analoga, em outras regides, indigenas, quilombolas e residentes em areas rurais também enfrentam dificuldades de
acessar servicos especializados (nivel de certeza baixo),1%:19.198-200

Para além do isolamento geografico, outras barreiras podem dificultar o acesso e a continuidade do cuidado em saude.
Essas barreiras podem estar relacionadas a determinantes sociais, como condi¢Ges socioeconémicas, raga/cor, aspectos culturais,
redes sociais e comunitéarias e condi¢des ambientais, bem como a dificuldades de deslocamento e a prépria organizacdo dos
servicos de salde. O racismo, a discriminacao e outras formas de preconceito constituem barreiras ao cuidado e podem se somar
a outros condicionantes sociais, produzindo situac6es de maior vulnerabilidade (nivel de certeza baixo a moderado).*95:199.201-207
Assim, a vulnerabilidade ndo se restringe a renda, mas resulta da interacdo entre diferentes condigdes individuais, sociais e
estruturais que podem limitar o acesso a bens e servicos e a continuidade do cuidado (nivel de certeza baixo).?% Para promover
um cuidado equitativo, os profissionais de salde devem estar atentos as necessidades, experiéncias e expectativas de cada pessoa,
considerando seu contexto social e cultural e as barreiras que possam interferir em seu cuidado.

No contexto do cuidado das pessoas com testes de DNA-HPV oncogénicos positivos, gestores e profissionais de salde
devem reconhecer situacfes de vulnerabilidade e barreiras que possam dificultar o acesso e a continuidade do cuidado e planejar
estratégias para mitiga-las. Entre as populagdes para as quais devem ser consideradas possiveis situa¢fes de vulnerabilidade e
barreiras de acesso estdo a populagdo negra; pessoas em situacéo de rua; populagdes do campo, da floresta e das aguas; povos e
comunidades tradicionais, incluindo quilombolas e povos ciganos/Romani; pessoas privadas de liberdade e adolescentes em
conflito com a lei; migrantes, refugiados e apatridas; pessoas com albinismo; pessoas com deficiéncia; populacdo LGBTQIA+ ¢
populagéo circense.?® As estratégias devem considerar as necessidades e caracteristicas de cada populacdo e podem incluir
educacdo em saude, busca ativa e medidas para reduzir barreiras de acesso e favorecer a continuidade do cuidado. Cabe aos
gestores criar condicfes para sua implementacdo e aos profissionais identificar situacdes de vulnerabilidade e oferecer cuidado

humanizado, equitativo e adequado as necessidades de cada pessoa (nivel de certeza moderado).?102%



6e.1 DeclaragGes de boas praticas relacionadas a mulheres em situacao de vulnerabilidade

6e.1.1 Profissionais de saide devem promover um ambiente acolhedor e seguro para todas as pessoas com colo do
Utero, reconhecendo e respeitando as diferentes identidades de género, orientagdes sexuais, origens étnico-raciais,
guestdes laborais e iniquidades sociais e econdmicas (opinido de especialistas).

6e.1.2 Os servicos de saude devem implementar fluxos facilitados de agendamento e acolhimento, priorizando o
atendimento de pessoas que enfrentam maultiplas barreiras de acesso (opinido de especialistas).

6e.1.3 As estratégias de comunicacgédo devem ser culturalmente sensiveis e adequadas ao contexto e as necessidades
da pessoa, cabendo aos profissionais desenvolver competéncia cultural para reconhecer e respeitar diferentes valores,
crencas e praticas, especialmente no atendimento a povos indigenas, comunidades tradicionais e pessoas imigrantes
(opinido de especialistas).

6e.1.4 Deve-se garantir o sigilo absoluto das informacdes de salide em todos os casos atendidos, mas especialmente
para pessoas que enfrentam estigmas multiplos — como pessoas que vivem com HIV/aids, trabalhadoras do sexo, pessoas
privadas de liberdade e integrantes da populacdo LGBTQIA+. Os atendimentos devem ser realizados em espacos
privativos, com respeito a dignidade da pessoa atendida (opinido de especialistas).

6e.1.5 O acolhimento e a assisténcia a pessoa LGBTQIA+ devem considerar praticas que promovam equidade,
conforto e respeito, incluindo o uso do nome e dos pronomes escolhidos pela prépria pessoa e dos termos de sua
preferéncia para se referir ao préprio corpo, evitando pressupostos cisnormativos. Durante o exame, deve-se oferecer a
possibilidade de estabelecer uma palavra de seguranga®, de a propria pessoa orientar verbalmente o profissional sobre
como deseja que o procedimento seja realizado, de participar da decis@o sobre a forma de insercédo do espéculo e de
escolher a presenca ou ndo de acompanhante (opinido de especialistas).

6e.1.6 Na avaliacdo de pessoas com atrofia genital e deficiéncia estrogénica, inclusive na populagdo LGBTQIA+
utilizando testosterona, deve ser considerada a terapia estrogénica tépica via vaginal, preferencialmente com creme de
estriol?® a 1 mg/g, na posologia de um aplicador vaginal? (0,5 mg) ao dia, por 14 noites consecutivas. A colposcopia devera
ser realizada entre trés e sete dias apds a suspenséo do tratamento (recomendacao condicional — nivel de certeza moderado
a alto). Adaptada.’®

Recomendac0es de institui¢bes internacionais como a OPAS enfatizam que ambientes de cuidado acolhedores e livres de
discriminacdo sdo fundamentais para melhorar os indicadores de rastreamento e garantir o direito a saide com dignidade e
respeito.?12213 A promocdo do acesso equitativo ao rastreamento, ao diagnostico e ao tratamento exige o reconhecimento dos
determinantes sociais que podem produzir ou agravar situa¢des de vulnerabilidade e impactar o acesso e a adesao aos cuidados
de salde.. Pessoas em situacdo de vulnerabilidade enfrentam barreiras especificas relacionadas ao preconceito, a invisibilidade
institucional e & auséncia de préticas assistenciais inclusivas.

As Diretrizes Canadenses de Colposcopia de 2023 reconhecem que 0 acesso ao rastreamento do cancer do colo do Utero

e a colposcopia pode ser limitado por barreiras geogréaficas, socioeconémicas, culturais, fisicas e psicolégicas, bem como por

24 Termo previamente acordado entre a pessoa usuaria e o profissional de satde, utilizado durante a realizagio de um exame ou procedimento
para sinalizar, de forma clara e imediata, a necessidade de interromper ou modificar a conduta. Constitui um recurso de comunicagao que visa
a aumentar a sensacdo de controle, seguranca e autonomia da pessoa, especialmente em situagfes potencialmente desconfortaveis ou
desencadeadoras de ansiedade.

25 0 medicamento sugerido consta na RENAME, documento que elenca os medicamentos de uso ambulatorial selecionados para atendimento
de doengas ou de agravos no ambito do SUS.53 Qutros medicamentos podem ter efeito similar, mas, como ndo constam na RENAME, nio
foram aqui recomendados.

26 Apesar de mencionado 1 g nas Diretrizes publicadas em 20162 e na atualmente vigente,'3 o aplicador vaginal do estriol somente dispensa
0,5 g do creme, o que corresponde a 0,5 mg de estriol (a concentracdo é de 1 mg/g), que é a dose usual recomendada em bula. A retificacdo se
faz necessaria para evitar que pacientes e profissionais de salde entendam ser necessario o uso de dois aplicadores a cada noite.



aquelas relacionadas aos profissionais e ao sistema de salde. Os dados considerados demonstram desigualdades no acesso ao
rastreamento entre pessoas com restri¢6es de mobilidade, profissionais do sexo, pessoas com obesidade, populacdo LGBTQIA+,
imigrantes e refugiados, povos indigenas, residentes em areas rurais e pessoas com condic¢fes de salide mental. Essas barreiras
podem dificultar também a continuidade do cuidado e o seguimento necessario apés um resultado de rastreamento alterado,
incluindo um teste de HPV positivo. Por isso, recomenda-se que os profissionais reconhecam essas barreiras e adotem estratégias
que favorecam o0 acesso e a continuidade do cuidado, com atencdo a comunicacdo culturalmente sensivel, a inclusdo da identidade
de género, a seguranca cultural e ao cuidado informado pelo trauma..*®

Evidéncias provenientes do Brasil e de outros paises da América do Sul estdo em consonancia com as diretrizes do
Canad4, indicando que populagBes em situacéo de vulnerabilidade enfrentam barreiras de acesso ao rastreamento e aos servigos
de salde, especialmente em areas rurais e comunidades tradicionais(nivel de certeza moderado).?'4

As Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Céancer do Colo do Utero — Parte I'® também reconhecem barreiras de
acesso aos servicos de saude entre pessoas em situagdo de vulnerabilidade, incluindo a populagdo LGBTQIA+, que podem
resultar em iniquidades no cuidado e contribuir para diagnosticos tardios e desfechos mais graves (nivel de certeza baixo a
moderado)l112,195,198,201,202,215—217

Aspectos que podem contribuir com a exclusdo desses grupos séo o uso de linguagem e comunicagdo baseadas em
pressupostos heteronormativos e cisnormativos, o que pode gerar uma comunicacdo excludente para homens trans e pessoas ndo
binérias que possuem colo do Utero, ou seja, elegiveis para o rastreamento, mas que nao se identificam com o género feminino.
Nesse contexto, 0 uso do home social, reconhecido e registrado adequadamente nos sistemas de informacdo, € uma prética
fundamental para garantir respeito e dignidade no atendimento. Além disso, o uso de linguagem inclusiva tanto nas abordagens
clinicas quanto nos materiais informativos € um modo concreto de ampliar o acesso, criar um ambiente de confianca e reduzir
as barreiras institucionais ao cuidado, o que esta alinhado as diretrizes da Politica Nacional de Satde Integral LGBTQIA+ e ao
principio da equidade do SUS.?12215.218

A atrofia genital associada a deficiéncia estrogénica é uma condicdo frequente em mulheres na pos-menopausa € em
pessoas sob uso de hormdnios androgénicos, como homens trans (nivel de certeza baixo).?*5?'° Essa condicdo pode resultar em
mucosa pélida, friavel, hipoestrogénica, com retracdo da jun¢do escamocolunar (JEC) para o canal endocervical, dificultando a
visualizacdo colposcopica e comprometendo a qualidade da amostra colhida para citologia e/ou teste de DNA-HPV oncogénico
(nivel de certeza baixo).?*” A terapia estrogénica topica com estriol promove a reepitelizacdo da mucosa genital, melhora a
vascularizagdo e facilita a visualizagdo da JEC, sendo recomendada em situagdes de amostras insatisfatérias ou quando se
antecipa dificuldade na avaliacdo colposcdpica (nivel de certeza moderado a alto).*%6:157

O esquema recomendado € o uso de creme vaginal de estriol 0,1% (0,5 g - um aplicador vaginal), durante 14 noites
consecutivas, sendo necessaria a suspensao trés a sete dias antes da colposcopia ou novo exame citopatoldgico/reflexo. O estriol
estd elencado na Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename)*®, facilitando sua disponibilizacdo nos servicos
publicos de salde. Essa orientacdo é baseada em evidéncia de certeza alta como ja descrito nas Diretrizes Brasileiras para o
Rastreamento do Cancer do Colo do Utero — Parte |, recomendacao 3.4.7.12 Estudos corroboram a seguranca e eficiéncia desse
esquema de uso (nivel de certeza alto).156:157

Essa intervencdo deve ser considerada opcional, recomendada caso beneficie a qualidade diagndstica, mas ndo pode
representar uma barreira adicional para o atendimento. Deve ser oferecida de forma respeitosa e equitativa, respeitando a
identidade de género da pessoa e a disponibilidade do insumo. Nos casos em que houver contraindicacdo, recusa ou
indisponibilidade do medicamento, o exame deve ser realizado sem postergar o atendimento.

6e.1.7 Recomenda-se que, diante de barreiras a realizacdo do exame especular, a equipe adote abordagem
individualizada e centrada na pessoa, com comunicacdo clara sobre o significado do resultado positivo para HPV

oncogénico, a finalidade da colposcopia e a importéncia da continuidade do cuidado. Devem ser reconhecidas barreiras



fisicas, clinicas, psicologicas, institucionais e culturais, bem como experiéncias prévias negativas e fatores relacionados a
disforia de género, buscando maneja-las com respeito e de forma compartilhada. Quando necessario, podem ser adotadas
adaptacOes técnicas e assistenciais, como uso de espéculo de menor calibre (ou pediatrico), lubrificacdo adequada,
preparo com estrogénio vaginal em situacfes de atrofia associada a terapia com testosterona, autoinsercao assistida do
espéculo, apoio medicamentoso em casos selecionados e, quando necessario, encaminhamento para servico com
possibilidade de sedacdo ou para profissionais e servicos especializados no atendimento humanizado da populacao
LGBTQIA+. Essas estratégias devem ser compreendidas como medidas para promover o0 acesso equitativo e a
integralidade do cuidado. A presenca de barreiras a realizacdo do exame especular ndo deve resultar em interrupcéo do
cuidado ou perda de seguimento (opinido de especialistas).

No contexto de rastreamento do cancer do colo do Utero com o teste de DNA-HPV oncogénico como método primario, a
posterior avaliagdo diagndstica das pessoas com teste positivo envolve avaliacdo colposcopica com visualizagdo adequada do
colo uterino.3®® Entretanto, a literatura demonstra que pessoas transmasculinas e outras pessoas com colo uterino podem
apresentar barreiras significativas ao exame ginecolégico, incluindo fatores psicolégicos, estruturais e clinicos.

Estudo quantitativo demonstrou que homens trans apresentam 37% menor chance de estarem em dia com 0 exame
citopatolégico quando comparados a mulheres cisgénero (nivel de certeza baixo).??® Outro estudo qualitativo identificou que o
exame ginecoldgico pode desencadear sofrimento psiquico importante, disforia de género, sensagéo de incongruéncia identitaria
e até evitacdo prolongada do cuidado em salde (nivel de certeza baixo).??! Apesar dessas barreiras, a prevaléncia de infecgio
por HPV e de alteracdes citoldgicas em pessoas trans é semelhante a da populacdo geral, reforgando a necessidade de
rastreamento adequado (nivel de certeza baixo).???

Pessoas com teste positivo para HPV de alto risco devem ser avaliadas quanto ao risco de lesBes precursoras, conforme
diretrizes vigentes.>® A presenca de barreiras ao exame especular ndo deve resultar em exclusio do cuidado. A abordagem deve
ser centrada na pessoa, reconhecendo vulnerabilidades especificas descritas na literatura (nivel de certeza baixo).?2%%?! Deve-se

equilibrar risco oncol6gico e risco de abandono do seguimento.

6e.2 Recomendac0es sobre estratégias para pessoas com dificuldades de acesso

6e.2.1 As acdes de rastreamento, cuidado, seguimento e tratamento de pessoas com dificuldades de acesso devem
ser pactuadas entre gestores e equipes de salde, com fluxos de referéncia e contrarreferéncia definidos e articulados,
responsabilidades registradas e monitoramento continuo das a¢des (opinido de especialistas).

6e.2.2 Para pessoas com dificuldades de acesso encaminhadas a colposcopia, a regulagdo em salide deve priorizar
servicos com capacidade de realizar a colposcopia e, quando indicado, o tratamento no mesmo local e, preferencialmente,
no mesmo dia. Esses servigos devem garantir acessibilidade e dispor de estrutura e equipamentos adequados as diferentes
necessidades, inclusive de pessoas com limitacgdes fisicas ou obesidade (opinido de especialistas).

6e.2.3 No atendimento da pessoa com dificuldade de acesso encaminhada para colposcopia, quando a estratégia
pactuada para facilitar a adesdo e reduzir a perda de seguimento for a de rastrear-triar-e-tratar, se a colposcopia
apresentar achados anormais menores ou maiores, a biépsia confirmatéria podera ser omitida e o tratamento indicado
deve ser realizado, preferencialmente no mesmo dia (recomendagcéo forte — nivel de certeza alto). Adaptada.®

A OMS recomenda que o tratamento das lesdes intraepiteliais cervicais de alto grau seja realizado na mesma visita do
rastreamento, sempre que possivel, € denomina essa estratégia como “rastrear-e-tratar”.3 Essa recomendacdo visa a reduzir o
risco de evasdo e atraso no cuidado. Busca-se a equidade, possibilitando o tratamento de populagdes que de outra forma ndo
teriam como diagnosticar e tratar as lesdes precursoras, que seguem com altas taxas de incidéncia e mortalidade para o cancer

do colo do Utero (nivel de certeza baixo a moderado). 110112223



Os estudos que abordam estratégias para facilitar o acesso no rastreamento do cancer do colo do Gtero focam
principalmente no tratamento imediato com a utilizagdo do teste rapido para HPV, associado ou ndo a I\VA,95:109224-228 Estydos
de modelagem conduzidos pela propria OMS demonstram que atrasos superiores a seis meses estdo associados a taxas de néo
retorno de até 30%, aumentando substancialmente o risco de progressao para cancer cervical invasivo (nivel de certeza baixo).'?
Quando ha a disponibilidade da colposcopia ou outro método de triagem a partir de um exame de rastreamento positivo, estratégia
denominada “rastrear-triar-e-tratar”, reduzir o intervalo entre diagnostico e tratamento é considerado uma boa pratica para
programas organizados de rastreamento.

Sdo multiplas as etapas que uma pessoa com Utero enfrenta desde a obtencdo de um teste de rastreamento positivo, até

conseguir tratar uma lesdo precursora, como descrito na Figura 20.

Figura 20 — Percurso ou etapas que uma pessoa com Utero portadora de lesdo precursora precisa cumprir para ter um tratamento realizado, em diferentes cenarios.

PERCURSO TRADICIONAL PERCURSO OTIMIZADO PERCUSO COM ESTRATEGIA PARA
ARTICULAGAO DA ATENGAO POPULAGOES COM
PRIMARIA ESECUNDARIA  DIFICULDADE DE ACESSO
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Com o objetivo de melhorar a eficiéncia do rastreamento, facilitar o acesso e evitar a perda de seguimento, 0s gestores e
profissionais de salde devem sempre que possivel otimizar seus processos para reduzir o nimero de visitas das mulheres as
unidades. E possivel articular as acdes da APS com a média complexidade para que haja integracdo do cuidado, visando a
agilidade no tempo de espera dos encaminhamentos. O tratamento das les6es precursoras em mulheres com dificuldade de acesso
ou em situacgdo de vulnerabilidade podera ser oferecido no mesmo dia da visita para a colposcopia diante de uma alteracdo menor
ou maior, ou no mesmo dia da visita de retorno para o resultado da bidpsia. A implementacao de estratégias que visem a reduzir
as visitas deve considerar a sustentabilidade em longo prazo, bem como estratégias para capacitacdo e treinamento continuo dos
recursos humanos.

Uma das preocupagdes relacionadas com as estratégias “rastrear-e-tratar” e “rastrear-triar-tratar” é com o sobretratamento,
ou seja, o tratamento desnecessario para mulheres ndo portadoras de lesdo precursora (nivel de certeza baixo a
moderado).1>117.183 De fato, essa deve ser uma preocupagdo porque o tratamento excisional esta relacionado a complicagdes,
entre elas, o trabalho de parto prematuro, que é um importante problema de salde publica (nivel de certeza moderado).*” Um
estudo de acuracia nos Camardes com 2.014 mulheres avaliando a estratégia ‘rastrear-e-tratar” observou taxas de
sobretratamento de 9,9% com teste de DNA-HPV oncogénico com genotipagem estendida em pool (16, 18, 45, 31, 33, 35, 52,

58), e de apenas 3,2% quando foram testados apenas os genotipos 16, 18 e 45 (nivel de certeza baixo).?°



Para apoiar a decisdo de oferecer uma estratégia de tratamento imediato é preciso considerar o risco individual que a
mulher tem de apresentar uma leséo precursora, 0 que pode contribuir para a redugdo do risco de sobretratamento. No contexto
do rastreamento com testes moleculares, um teste de DNA-HPV oncogénico positivo ja impde a mulher um risco basal de ser
portadora de uma lesdo precursora de cerca de 25% (nivel de certeza moderado).?*® Uma meta-analise que avaliou o risco de
NIC2+ em funcéo do resultado de exames observou que, quando a mulher apresenta um achado maior na colposcopia, sem ter
um resultado de teste de DNA-HPV oncogénico conhecido, seu risco de lesdo precursora é acima de 70%; e quando associado a
um teste de DNA-HPV oncogénico 16/18 positivo, o risco é préximo de 80%. Ja diante de um achado menor na colposcopia
associado a um teste de DNA-HPV oncogénico 16/18 positivo, o risco é préximo de 45% (nivel de certeza moderado).’

A ASCCP considera que, para a populagao geral, o tratamento imediato sem a realizacéo prévia de colposcopia ¢ aceitavel
quando o risco individual for acima de 25% e é recomendavel quando o risco individual for acima de 60%.2 Ao considerar
populacBes em situacdo de vulnerabilidade e/ou com dificuldade de acesso, algumas inclusive com risco de lesdo precursora
basal maior do que na populacéo em geral (nivel de certeza baixo),'323, a chance de perda de seguimento ou de néo tratamento
deve fortemente ser considerada.

6e.2.4 No planejamento de a¢6es para atendimento de grupos populacionais vivendo em comunidades isoladas com
acesso limitado a excisdo, podera ser realizado o tratamento alternativo com método ablativo a partir de um teste de
DNA-HPV oncogénico positivo. Imediatamente antes do tratamento, deve ser realizado algum método de triagem para
evitar o sobretratamento, como a IVA ou a colposcopia. O tratamento ablativo s6 podera ser realizado se a pessoa
preencher os critérios de elegibilidade. Aquelas nédo elegiveis devem ser encaminhadas para avaliagdo adicional ou
tratamento excisional (recomendag&o forte — nivel de certeza alto). Adaptada.®

Populagdes com pouca disponibilidade de servigos de salide possuem maior risco de desenvolvimento de cancer do colo
do Utero pela dificuldade de acesso ao rastreamento, ao diagnostico e ao tratamento das lesdes precursoras identificadas. Como
parte da abordagem para o controle do cancer de colo do Utero é indispensével a disponibilizacéo de dispositivos médicos de alta
qualidade e acessiveis em locais com poucos recursos e/ou nas comunidades onde vivem populagdes consideradas em
vulnerabilidade.?®? Além da OMS, as diretrizes da Australia, Canada, EUA e Europa também apoiam a realizacdo da
termoablacdo em situaces especiais.?263

O tratamento por termoablacdo para as lesfes escamosas de alto grau é aceitavel quando o tratamento excisional ndo
estiver disponivel, como forma de garantir o0 acesso ao tratamento de pessoas que vivem em areas remotas e de dificil acesso.
Para que o servigo de salde ofereca a termoablacéo, esse tipo de tratamento deverd estar pactuado com a gestéo local do SUS,
com base na definigdo das populacdes alvo, treinamento e capacitacdo profissional adequados para garantir correta elegibilidade
e execucdo do procedimento. Além disso, também sdo recomendados o estabelecimento dos fluxos de referéncia e
contrarreferéncia, a disponibilidade de equipamentos e a selegdo correta da populagfo.122183.229.232 E importante ressaltar que a
adocdo do fluxo com termoablacdo ndo dispensa a realizagdo do método excisional nos casos em que o procedimento ablativo
for contraindicado (ndo elegivel).

Os critérios de elegibilidade que devem ser atendidos para a realizagéo da termoablacéo séo apresentados no Quadro 4.

Quadro 4 — Critérios de elegibilidade para a realizagdo da termoablagéo para populagdes sem acesso ao método excisional.

- Zona de Transformacao visivel (tipo 1 ou tipo 2);
- Toda as areas sugestivas de lesdo devem estar totalmente visiveis, para que a ponteira da sonda ablativa consiga
atingir toda a area alvo a ser termoablada;

- N&o pode haver suspeita de cancer e/ou doenca glandular.

Observacdo: Previamente ao procedimento o profissional devera realizar a inspecdo visual para excluir a suspeita

clinica de cancer. Apds, devera ser aplicado o acido acético para inspecdo visual do colo. Qualquer area acetobranca devera




ser considerada suspeita de lesdo. Nesse momento também é possivel definir o tipo de ZT. Quando a colposcopia estiver
disponivel, deverd ser priorizada em relagdo a IVA. Se a mulher ndo preencher os critérios de elegibilidade, devera ser

encaminhada para avaliacdo clinica adicional ou excisdo (EZT).1222%2

Além dos critérios de elegibilidade é preciso atentar que o tratamento ablativo nao deve ser realizado em gravidas e na
presenca de infecgdo aguda ativa do colo do Utero. Devem ser prescritos antibidticos apropriados para tratar a infeccdo e
reagendando-se o tratamento ablativo para apds a conclusdo do curso de antibidticos.'?>%% Antes da implementacéo da estratégia
recomenda-se a leitura de manual especifico com a técnica da termoablacédo e treinamento das equipes por profissionais com
experiéncia.

O procedimento de termoablagéo é considerado seguro, minimamente invasivo e com baixa taxa de complicagdes. E bem
tolerado, bastante aceitavel, ndo requer anestesia e pode ser realizado em ambiente ambulatorial (nivel de certeza baixo a
moderado).®®°” Numa revisdo sistematica, as taxas de eventos adversos graves foram inferiores a 1%, confirmando sua seguranca
(nivel de certeza moderado).®® Portanto, complicagGes séo raras, mas podem incluir infeccdes ou sangramentos, que podem ser
minimizados com procedimento técnico adequado e monitoramento do pés-procedimento. O pds-tratamento pode apresentar dor
leve, desconforto, corrimento aquoso e c6licas abdominais inferiores, geralmente temporarios. Uma coorte de 20 anos nao relatou
complicagBes por termoablagéo, além de apresentar alta taxa de cura e reduzida taxa de recidiva (nivel de certeza baixo).8

Deve-se reforcgar a diferenca entre os métodos ablativos como a termoablagdo e a cauteriza¢do. Enquanto a termoablagao
é um procedimento utilizado para tratamento minimamente invasivo que utiliza calor para destruir tecidos-alvo de forma
controlada, a cauterizagdo € um procedimento de destruicdo de tecido por meio de calor direto (eletrocautério ou substancias
quimicas causticas) para interromper sangramentos ou remover lesdes superficiais. A cauterizacdo € contraindicada para o
tratamento de lesdes precursoras do cancer do colo do Utero.

J4 a crioterapia, que é um método ablativo cuja pratica de utilizacdo € anterior a termoablacdo, apresenta desvantagens
logisticas e de custo por depender de volumosos recipientes de gas refrigerante, além de maior tempo para o tratamento e maior
desconforto na sua aplicagdo. A termoablacdo € tdo segura e eficaz quanto a crioterapia no tratamento de NIC, conforme
demonstrado por um seguimento de 20 anos da avaliacdo da ablacdo térmica na Escécia, relatando um nivel muito baixo de
recorréncias na populagdo em geral (nivel de certeza baixo).*82% Comparada a crioterapia, a termoablagéo demonstra seguranca
equivalente ou superior, além de complicagGes leves e autolimitadas na maioria dos casos (nivel de certeza baixo a moderado).®>-
98

Num ensaio clinico randomizado de ndo-inferioridade comparando a termoablagdo com a crioterapia e a EZT, o desfecho
primario incluiu a negativacdo do teste de DNA-HPV oncogénico antes do tratamento e a IVVA negativa ap6s o tratamento para
0s casos hegativos para HPV que possuiam lesdo visivel no inicio do estudo (nivel de certeza alto).*'°* Como resultado, a diferenca
existente foi considerada aceitavel dentro de uma margem de nédo-inferioridade previamente definida, quando comparada as
outras modalidades de tratamento. Portanto, esses resultados para desfechos substitutos de efetividade embasam a recomendacéo
da termoablacdo como opc¢do ndo-inferior a EZT ou crioterapia.

O procedimento de termoablacdo demonstra elevada eficacia no tratamento de NIC2+, com taxas de cura comparaveis as
de crioterapia e excisdo, superior a 90% em seguimento de 12 meses, porém com a vantagem de ser simples, rapido e com menor
custo (nivel de certeza baixo a alto).%®%":120 Apresentou ainda taxas de negativagéo de HPV entre 92% e 95% em uma revisao
sistematica (nivel de certeza moderado)® e de 90% em um programa de implementacéo de ver e tratar (nivel de certeza baixo a
moderado).®5%823* Ainda, apresentou recorréncia de lesdes de alto grau a longo prazo inferior a 5% (nivel de certeza baixo).% 18

Um ensaio clinico randomizado em mulheres vivendo com HIV demonstrou a seguranga do protocolo que inclua a
avaliacdo de elegibilidade com a IVA ap6s um teste de DNA-HPV oncogénico (nivel de certeza alto).'?* Se a equipe estiver bem

treinada na realizacdo de IVA, essa técnica pode manter a efetividade e evitar os danos advindos do sobretratamento que



invariavelmente ocorre com a estratégia de apenas rastrear-e-tratar, em funcéo da baixa especificidade do rastreamento com teste
de DNA-HPV oncogénico nessas mulheres. Com a popularizacdo dos dispositivos portateis de colposcopia, quando o
equipamento e um profissional qualificado estiverem disponiveis, deverdo ser utilizados com preferéncia em relagdo a VA como
método de triagem para reduzir a chance de sobretratamento.

Uma boa pratica em populacdes de areas remotas de dificil acesso € a realizacdo da coleta de amostra histopatoldgica
imediatamente antes do procedimento da termoablacdo. O resultado dessa amostra histopatolégica no seguimento pode
direcionar com seguranca o intervalo de retorno e guiar o cuidado, caso apresente lesdes que necessitem recomendar o tratamento
excisional ou histerectomia.

A termoablacéo, portanto, deve ser recomendada em mulheres com teste de DNA-HPV oncogénico positivo, com ou sem
triagem com citologia reflexa, mas sempre ap0s a avaliagdo visual da elegibilidade com IVA ou a triagem com a colposcopia,

como estratégia para mulheres com dificuldade de acesso ao tratamento excisional, desde que sigam os critérios de elegibilidade.

Capitulo 7 - Boas Praticas em Colposcopia

Prética e terminologia colposcopica, qualidade e seguranga, terminologia histolégica e uso de imunomarcadores e
guestdes relacionadas & possibilidade de cancer de colo do Utero na APS e indicacfes para colposcopia independente dos
exames de rastreamento

7.1 Prética e terminologia colposcépica

7.1.1 A colposcopia é um procedimento diagnostico que permite a avaliacdo detalhada do epitélio do colo e vagina
por meio de ampliacdo e iluminacdo adequadas, antes e depois da aplicacdo de acido acético e lugol (consenso de
especialistas). Adaptada.?

7.1.2 Além da iluminagdo com luz branca, o uso de filtro verde pode ser empregado durante a colposcopia como
recurso complementar para melhorar a visualizacdo e a caracterizacdo dos padrdes vasculares, especialmente vasos
atipicos, contribuindo para a identificagdo de areas suspeitas de lesdes de maior gravidade (consenso de especialistas).
Adaptada.*

7.1.3 Os objetivos da colposcopia s&o (consenso de especialistas). Adaptada:?*®

— avaliar o epitélio cervical e vaginal e diferenciar os achados normais dos anormais;

— identificar a juncdo escamocolunar (JEC), determinar o tipo de zona de transformacgéo (ZT) e sua topografia;

— identificar se ha achados anormais no epitélio escamoso ou glandular e permitir direcionar bidpsias, quando indicado,
e avaliagdo histoldgica apropriada;

— reconhecer sinais sugestivos de cancer;

— auxiliar no planejamento e na realizacdo do tratamento das lesGes intraepiteliais, sendo recomendada a realizacéo
sistematica da colposcopia antes do tratamento de doenga intraepitelial suspeita ou confirmada;

— contribuir no seguimento de lesdes intraepiteliais ndo tratadas.

7.1.4 O exame colposcopico deve ser adequadamente documentado utilizando a nomenclatura da International
Federation of Cervical Pathology and Colposcopy (IFCPC) (consenso de especialistas). Adaptada.*

A nomenclatura da IFCPC (Quadro 5) foi implementada em 2011, visando a trazer um maior entendimento da

terminologia tanto no diagndstico quanto na terapéutica durante a pratica colposcdpica.?

Quadro 5 — Terminologia colposcépica do colo do Gtero e vagina.

Etapas de descricdo* | Caracteristicas

Avaliacédo geral Colposcopia adequada ou inadequada (especificar o motivo sangramento, inflamac&o, cicatriz etc.)




Etapas de descricdo* | Caracteristicas

Visibilidade da juncdo escamocolunar: completamente visivel, parcialmente visivel e néo visivel

Zona de transformag&o Tipo 1, 2 ou 3

Achados Epitélio escamoso original (maduro ou atréfico)
colposcépicos Epitélio colunar (inclusive ectopia)
normais Epitélio escamoso metaplasico: com cistos de Naboth e/ou orificios (glandulares) abertos

Deciduose na gravidez

Achados Principios Localizagdo da lesdo: dentro ou fora da ZT e de acordo com a posi¢do do
colposcopicos gerais relégio
anormais Tamanho da lesdo: nimero de quadrantes do colo uterino envolvidos pela

lesdo e tamanho da lesdo em porcentagem do colo uterino

Grau 1 (menor) Epitélio acetobranco ténue, de borda irregular ou geogréfica, mosaico fino

ou pontilhado fino

Grau 2 (maior) Epitélio acetobranco denso, acetobranqueamento de aparecimento rapido,
orificios glandulares espessados, mosaico grosseiro, pontilhado grosseiro,
margem demarcada, sinal da margem interna, sinal da crista

(sobrelevacéo)

Inespecificos Leucoplasia (queratose, hiperqueratose), erosdo, captacdo da solucdo de
lugol: positiva (corado) ou negativa (ndo corado) (teste de Schiller

negativo ou positivo)

Suspeita de invaséo Vasos atipicos
Sinais adicionais: vasos frageis, superficie irregular, lesdo exofitica, necrose, ulceragdo (necrética),

neoplasia tumoral/grosseira

Miscelanea Zona de transformacdo congénita, condiloma, pélipo (ectocervical/endocervical), inflamagéo,

estenose, anomalia congénita, sequela pos-tratamento, endometriose

*Adaptado de Bornstein at al., 2012.%°

A colposcopia é um exame subjetivo e 0 uso de uma terminologia baseada em padrGes especificos visa a tornar essa
avaliacdo mais objetiva. Em consequéncia, diretrizes de outros paises recomendam sua utilizacdo, o que facilita o didlogo entre
os profissionais e a comparagdo de resultados de exames na préatica clinica e em pesquisa. A presenca de achados anormais
maiores, como definido na classificagdo da IFCPC, pode predizer a presenca de lesdo pré-invasiva (nivel de certeza moderado).’

O escore Swede é outra proposta de tornar o exame colposcopico menos subjetivo. E recomendado pela IARC,% mas
ndo € largamente utilizado. Utiliza cinco parametros com valores de 0 a 3, podendo totalizar até 10 pontos (Quadro 6). No
estudo que propds originalmente sua utilizagcdo, nenhuma lesdo pré-invasiva ou cancer deixou de ser identificada a partir do
escore 5 e, a partir do escore 8, a probabilidade de predizer a presenca de uma dessas lesGes é maior do que 90%. Esses resultados
levaram os autores a sugerir que a bidpsia dirigida pode ser dispensada em casos em que 0 escore atinge pelo menos 8 pontos
(nivel de certeza baixo).2%¢ Vale ressaltar que esse foi um estudo retrospectivo, sem cegamento dos examinadores em relagdo a

citologia que motivou a colposcopia e com prevaléncia de NIC2+ de 44%, o que pode superestimar o desempenho desse escore.



Quadro 6 — Escore Swede*.

Parametro 0 pontos 1 ponto 2 pontos
. . Acetobranco fino; nem Acetobranco denso, opaco, de

Captacdo do 4&cido . ) .

o Nenhuma ou minima transparente nem opaco; de aparecimento rapido e
acético

aparecimento lento persistente

M Margens ndo visiveis ou Margens bem definidas, mas ndo Margens nitidas e abruptas; em

argem

indefinidas abruptas relevo

3 Nenhum vaso visivel ou = ) .
Padréo vascular ) Nao visiveis \/asos grosseiros ou atipicos
vasos finos e regulares

Tamanho da area >15 mm ou >2 quadrantes, ou
<5mm 5-15 mm ou <2 quadrantes .

lesada envolvendo o canal endocervical

Coloragéo pelo lugol Marrom-escura Captacdo parcial ou heterogénea  Sem captacdo, amarelo intenso

*Traduzido e adaptado de Strander et al., 20057,

Estudos brasileiros corroboram esses achados, sugerindo que o ponto de corte do escore Swede > 8, em mulheres com
ZT totalmente visivel, pode representar um método mais objetivo para predizer a presenga de NIC2+ (nivel de certeza
baixo).2%72%8 No estudo de Carvalho et al., os colposcopistas estavam cegados em relagdo a citologia de encaminhamento. Esses
resultados podem apoiar a decisdo de tratamento imediato, sem necessidade prévia de citologia ou biopsia.

7.1.5 A concentra¢do do &cido acético recomendada é de 3% a 5%. Recomenda-se ao colposcopista que utilize
sempre a mesma concentracao para evitar ddvidas na interpretagdo dos achados (opinido de especialistas).

A aplicacdo de solucdo de 4cido acético diluida a 3% a 5% promove coagulacdo reversivel e precipitacdo de proteinas
nas células epiteliais. Além disso, induz desidratagdo celular, levando ao colapso da membrana citoplasmatica ao redor de
nicleos aumentados ou atipicos, quando presentes.?*® Todavia, a concentracdo a 5% pode supervalorizar achados que néo
correspondem a lesdo precursora ou cancer e pode ser mais desconfortavel para a mulher.

7.1.6 O &cido acético a 3% a 5% deve ser aplicado por tempo suficiente para que as alteracdes aceto-brancas se
tornem aparentes. 1sso € especialmente importante na presenca de achados anormais menores, pois pode levar mais
tempo para se tornarem visiveis (consenso de especialistas). Adaptada.*

7.1.7 Recomenda-se que, nas situagdes em que for necessaria a coleta de amostra citolégica no contexto da
colposcopia, ela seja realizada preferencialmente antes da aplicacéo do &cido acético e de outras solucdes utilizadas no
exame. A coleta apés a aplicacdo de reagentes podera ser considerada quando houver necessidade de complementacgdo
diagnostica no mesmo atendimento ou quando a coleta prévia puder comprometer a adequada avaliacao colposcopica,
devendo essa circunstancia ser registrada na solicitacdo do exame. O escovado endocervical, quando indicado, podera
ser obtido ap6s a aplicagdo do acido acético e preferencialmente antes do uso do lugol, para reduzir o risco de
comprometer a visualizagdo da JEC (recomendacdo condicional — nivel de certeza baixo). Adaptada.*

As diretrizes consultadas sdo omissas em relagdo ao momento ideal para coleta citologica quando é recomendado realiza-
la durante a colposcopia.>>*®> Contudo, esse aspecto era mencionado nas Diretrizes Brasileiras, publicadas em 2016.%

A evidéncia disponivel, embora limitada, indica que a coleta de citologia apds a colposcopia — especialmente apés a
aplicacdo de &cido acético ou realizagdo de bidpsia — esta associada a pior desempenho diagnostico, com maior proporcao de
amostras insatisfatorias, aumento de resultados falso-negativos e reducgdo da sensibilidade para detecgdo de lesdes de alto grau
(nivel de certeza baixo a muito baix0).24>-2%2 Por outro lado, a coleta prévia a colposcopia pode comprometer a avaliacdo

colposcépica, especialmente por sangramento ou desepitelizagdo, dificultando ou inviabilizando a avaliagdo colposcopica.



Né&o foram encontrados estudos sobre os dois momentos de coleta utilizando o método de citologia em meio liquido. Esse
método melhora a adequacéo da amostra e o diagndstico de lesdes intraepiteliais escamosas de baixo e alto grau (nivel de certeza
moderado).?*®* Em tese, essa propriedade pode compensar a presenca de sangue em material citolégico colhido apds a
colposcopia, mas ndo a perda de células atipicas decorrente da aplicagdo de solucfes durante a colposcopia.

Em algumas situagcdes, como na investigacdo de mulheres vivendo com HIV/aids ou em outras condi¢cdes de
imunossupressdo ou imunodepressdo (Capitulo 6¢), na qual a coleta citoldgica estd condicionada a auséncia de achados
colposcdpicos anormais, pressupde-se que a colposcopia ja tenha sido realizada no momento da decisdo pela coleta. Nesses
caso0s, assim como em outras situacdes em que, a critério do colposcopista, a coleta prévia possa comprometer a adequada
avaliacdo colposcopica, recomenda-se que a coleta de citologia seja realizada apés o exame. Recomenda-se, ainda, que essa
circunstancia seja devidamente registrada na solicitacdo do exame.

7.1.8 Recomenda-se que a coleta do escovado endocervical, quando indicada, seja realizada antes da retirada dos
fragmentos para bidpsia dirigida pela colposcopia (declaracdo de boas préticas).

7.1.9 O espécime obtido deve ser encaminhado para exame citopatoldgico com informacdes sobre os resultados de
exame de rastreamento e da colposcopia, ressaltando que é produto de investigacdo do canal e ndo de rastreamento
(opinido de especialistas).

7.1.10 Recomenda-se a repeticdo do escovado endocervical o mais breve possivel quando a amostra for considerada
insatisfatoria (consenso de especialistas). Adaptada.?

7.1.11 Apos a aplicacdo da solucéo salina, a solugdo de &cido acético deve ser aplicada na vagina e colo de forma
suave por meio de um spray ou de um algoddo embebido no &cido acético. Aguarda-se um tempo curto e observa-se a
ectocérvice e a porcao superior/proximal das paredes vaginais, assim como as paredes laterais em campo de pequeno
aumento (se houver mais de um). Procura-se pela JEC e a identifica-se a ZT, aumentando-se, a partir dai, a magnificacdo
para melhor visualizagédo dos possiveis achados anormais (opinido de especialistas).

O manual da IARC para colposcopia e tratamento de lesdes pré-cancerosas do colo do Utero faz inimeras orientagGes
para os colposcopistas, baseadas em evidéncias de graus de certeza variados, mas também na experiéncia dos autores. Por haver
consenso entre os especialistas de que sdo praticas adequadas na realizacéo da colposcopia, algumas sdo adotadas pelas Diretrizes
Brasileiras, % acrescentando-se a possibilidade de usar o tiossulfato (hipossulfito) ou bissulfito de sédio a 1% para retirada do
lugol e revisdo de areas iodo-negativas ndo percebidas apés a aplicacdo acido acético em situa¢fes muito especificas em que o
examinador tem davidas quanto aos achados observados.

7.1.12 Na queixa de forte ardéncia apés a aplicagdo do &cido acético a 3% a 5%, a continuidade do exame devera
ser considerada frente ao desconforto da paciente e possibilidade de prejuizo a colposcopia (opinido de especialistas).

7.1.13 A ZT deve ser avaliada e o seu tipo deve ser documentado (consenso de especialistas). Adaptada.’®

Como definido nos capitulos anteriores e de acordo com a IFCPC e outros autores, o tipo de ZT tem importancia na
determinacdo do tipo de tratamento.2%1% Nas ZT tipo 1, ela é totalmente visivel na ectocérvice; nas ZT tipo 2, ela é totalmente
visivel, porém parte se encontra no canal endocervical, €; nas ZT tipo 3, a ZT ndo é totalmente visivel pois a JEC é parcialmente

visivel no interior do canal endocervical ou ndo visivel (Figura 21).2°



Figura 21 — Tipos de zona de transformacéo (reproduzido de Brasil. Ministério da Saude. Instituto Nacional de Céancer, 2016).

Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3

Completamente Tem componente Componente
ectocervical, endocervical, mas endocervical ndo
totalmente é totalmente é totalmente
visivel visivel visivel

7.1.14 O exame das paredes vaginais laterais deve ser feito concomitantemente ao exame cervical. O exame das
paredes vaginais anterior e posterior pode ser feito girando o espéculo a 90°, retirando e reintroduzindo-o para permitir
a adequada exposicdo dessas paredes, ou, ainda, retirando-o lentamente na posi¢do original, sem gira-lo, enquanto se
aplicam as solucBes reagentes (opinido de especialistas).

7.1.15 Apos cada aplicacao de solugdes, recomenda-se a retirada do excesso do fundo vaginal, com o objetivo de
nao comprometer a adequada visualizagéo do labio posterior e do fundo vaginal, evitar interferéncia na concentragao da
solucéo subsequente, reduzir desconforto ou sensacao de ardor para a mulher e prevenir o extravasamento do liquido no
momento da retirada do espéculo (opinido de especialistas).

7.1.16 Nas situagdes em que for necessaria a avalia¢do do canal endocervical, é preferivel a utilizacdo do escovado
endocervical do que a curetagem endocervical para exame citopatolégico por menor probabilidade de material
inadequado para exame e menor desconforto (opinido de especialistas).

7.1.17 O escovado endocervical deve ser realizado de forma cuidadosa, com a introducéo completa das cerdas da
escova, e a realizacdo de trés a cinco giros além do movimento de “vai-e-vem” no sentido cranial e caudal por toda a
extensdo do canal. Na solicitagcdo do exame, deve-se explicitar a indicacao clinica, informando os resultados dos exames
de rastreamento e os achados colposcdpicos, de modo a orientar o citologista quanto a suspeita diagndstica e justificar
eventual auséncia de epitélio escamoso (opinido de especialistas).

Em varias situagGes nas recomendagdes existentes nos capitulos anteriores ha a indicagdo de investigacdo da endocérvice,
0 que pode mudar a conduta, indicando um procedimento excisional ou seguimento. Uma meta-analise avaliou a acuracia
diagndstica do escovado endocervical e da curetagem endocervical para deteccdo de neoplasia cervical, o grau de desconforto e
0 nimero de amostras inadequadas. Ndo observaram diferengas estatisticamente significativas na acurécia diagndstica, na
frequéncia de amostras inadequadas e no desconforto na comparagdo dos dois métodos diagnosticos (nivel de certeza
moderado).?* Todavia, esse estudo incluiu estudos considerados de baixa qualidade, com amostras pequenas e que tiveram o
diagnostico de referéncia obtido por conizagao ou histerectomia, o que exclui muitos casos negativos que ndo foram operados.

DeMay recomenda que a coleta endocervical deve ser feita introduzindo todas as cerdas da escova e rodando por trés a

cinco giros.?*®



Observa-se controvérsia entre sociedades internacionais quanto a indicacdo de obtencdo de amostra endocervical e ao
método mais acurado para sua coleta.?*® Nas Diretrizes Brasileiras publicadas em 2011,%*” houve intenso debate entre os
especialistas participantes acerca do método a ser recomendado para a investigagdo do canal endocervical. A época, ndo havia
evidéncias consistentes sobre o desempenho do escovado endocervical; ainda assim, esse método foi recomendado por consenso,
em virtude de sua simplicidade de execucdo. Na versdo publicada em 2016, a recomendacdo foi mantida, diante da persisténcia
de evidéncias limitadas.?®

Atualmente, embora ainda ndo existam evidéncias robustas que demonstrem a superioridade de um método sobre o outro,
houve consenso de que o escovado endocervical apresenta vantagens operacionais. Entre essas, destacam-se a maior facilidade
de execucdo, o potencial de menor desconforto para a mulher e a menor probabilidade de dificuldades na interpretacdo do
material obtido.

Adicionalmente, considerou-se que a curetagem endocervical demanda maior treinamento técnico e o uso de dispositivos
especificos, o que pode limitar seu uso em larga escala no pais. Ressalta-se, ainda, que muitas recomendacdes desta diretriz
foram elaboradas com base em resultados citolégicos provenientes de amostras obtidas por escovado endocervical e ndo em
diagndsticos histopatolégicos eventualmente obtidos pela curetagem endocervical.

Embora o escovado endocervical seja 0 método preferencial nas situagGes aqui descritas, ha relatos de experiéncias
favoraveis com a curetagem endocervical. A auséncia de recomendacdo formal para esse método ndo configura contraindicacao
ao seu uso. Assim, nos servigcos em que a curetagem endocervical ja é empregada, sua utilizacdo pode ser mantida, desde que
haja expertise local e disponibilidade de recursos.

Quando a curetagem endocervical for realizada, recomenda-se que os resultados histopatoldgicos sejam interpretados de
forma equivalente aos resultados citopatolégicos do escovado endocervical previstos nesta diretriz, de modo a permitir sua
adequada integracéo aos fluxos de cuidado clinico.

Ja em relagdo a gestantes, uma atualizacdo de diretrizes americanas manteve recomendacdo contréria a curetagem
endocervical pelo risco de danos as membranas ovulares, que, apesar de ndo quantificado, claramente supera os possiveis
beneficios.?*® J4 para o escovado, ndo se encontraram objecGes (vide Capitulo 6d — Recomendacdes para mulheres gestantes).

7.1.18 Biopsias dirigidas por colposcopia devem fornecer material suficiente para o diagnéstico histopatolégico. A
sensibilidade do exame é maior quando sdo obtidos pelo menos dois fragmentos, contudo, esses fragmentos podem néo
ser representativos da lesdo mais grave na presenca de ZT tipo 3, quando a lesdo pode estar situada no interior do canal
endocervical (recomendagdo condicional — nivel de certeza moderado). Adaptada.?®

7.1.19 Quando realizada mais de uma bidpsia do colo, recomenda-se que os fragmentos sejam encaminhados no
mesmo frasco. Bidpsias de vagina devem ser encaminhadas separadamente, informando-se a localizacdo de onde foram
obtidas (opinido de especialistas).

7.1.20 Se a biopsia for indicada e seu resultado for inconclusivo recomenda-se realizar uma nova bidpsia se ainda
houver achado colposcdpico anormal (opinido de especialistas).

Uma meta-analise de estudos voltados para a acurécia diagnostica de bidpsias dirigidas estimou a sensibilidade da biépsia
dirigida para NIC2+ em 81% nos estudos com menor risco de viés. Essa sensibilidade aumentou quando realizada mais de uma
bidpsia, mas, para essa avaliagcdo, ndo foram selecionados estudos com menor risco de viés (nivel de certeza moderado).?*

Apesar dessas evidéncias, nem sempre serd possivel mais de uma bidpsia na dependéncia da extensdo da area de
anormalidades e técnica utilizada (pinga de bidpsia ou alca de eletrocirurgia). Certamente serd Gtil mais de uma bidpsia nas lesdes
extensas e com diferentes achados anormais ou nos casos em que ha davida se o espécime obtido é suficiente para diagnostico,
especialmente quando se usam pequenas pinc¢as de bidpsia. Nos casos de invasado, a necrose tecidual pode impedir o diagnostico

adequado e, portanto, mais de uma bidpsia reduz esse risco.



Todavia, a visdo incompleta da JEC (ZT tipo 3) é um importante limitador da acurécia da colposcopia e da biopsia dirigida.
Uma meta-analise publicada em 2020 incluiu 10 estudos que buscavam avaliar fatores que reduziam a acuracia da bidpsia
dirigida. Em sintese, a acuracia da biopsia dirigida foi pior em mulheres na pés-menopausa, com mais de 50 anos ou com ZT
tipo 3 (nivel de certeza moderado).?*

As bidpsias de colo devem ser encaminhadas no mesmo frasco, visto que a localizacdo no colo ndo mudara o tratamento
e isso facilita o processamento no laboratdrio. Ja no caso de lesdes vaginais, a localizacdo deve ser informada, pois, a partir da
localizacéo de diferentes graus de doenca, pode ser planejado o tratamento.

Sugere-se informar na descricdo da colposcopia e no pedido de exame histopatoldgico sobre alguma dificuldade na
obtencao da biépsia, como por exemplo, no canal endocervical, assim como a fragmentagao, que deve ser evitada.

7.1.21 Todos os esforgos devem ser feitos para adequada observacéo da JEC (opinido de especialistas).

7.1.22 Na situagdo em que a JEC ndo ¢ visivel ou é parcialmente visivel (ZT tipo 3) é recomendavel a realizagédo
das seguintes manobras durante o exame colposcopico: maior abertura do espéculo ou pressédo por meio de pinga na
transicéo entre o colo e a vagina; retirada do muco cervical ou sua introducéo no canal por meio de swab, hastes flexiveis
(tipo cotonete®) ou rigidas (por ex.: palito de madeira revestido por algodao) ou uma pequena bolinha de algodéo,
embebida por acido acético. Além desses recursos, 0 uso de espéculos endocervicais (pin¢as de Mencken ou Kogan) ou
uso dos ramos de uma pinga de disseccdo longa ou Cheron também podem auxiliar na visdo da JEC (opinido de
especialistas).

7.1.23 Quando essas manobras ndo forem suficientes e houver hipoestrogenismo é recomendavel considerar a
estrogenizacdo com creme de estriol?” a 1 mg/g, na posologia de um aplicador vaginal®® (0,5 mg) ao dia, por 14 noites
consecutivas. A colposcopia deverd ser realizada entre trés e sete dias ap6s a suspensédo do tratamento (recomendacao
condicional — nivel de certeza moderado). Adaptada.*3*®

7.1.24 N&o sao recomendadas técnicas como a dilatagdo higroscopica do canal (uso de laminarias) ou uso do
misoprostol (opinido de especialistas).

Uma meta-andlise incluindo quatro ensaios clinicos de amostras pequenas e baixa qualidade para avaliar a eficacia do
misoprostol vaginal em comparacéo ao placebo em tornar a ZT completamente visivel durante uma colposcopia, demonstrou
uma chance de no minimo quase trés vezes maior de visdo da JEC no grupo do misoprostol. O principal evento adverso foi a dor
abdominal (nivel de certeza alto).?*® Todavia, esse medicamento so é acessivel a pacientes em ambiente hospitalar no Brasil,
dificultando seu amplo acesso, o que traria dificuldades para a avaliacdo dessas pacientes. Ainda, ndo houve comparagdo com
outras técnicas mais simples, também recomendadas para visdo da JEC. Também nédo foram encontradas evidéncias de eficacia
com o uso de laminarias, mas que também demandariam tempo para dilatagdo do colo, o que também dificulta ou inviabiliza seu
uso em ambiente ambulatorial.

7.1.25 Na presenca de processos inflamatoérios ou desepitelizagdo que prejudiquem a avaliacao colposcépica, uma
nova colposcopia deve ser programada para 30 a 60 dias ap6s tratamento especifico (opinido de especialistas).

7.1.26 Na presenca de sangue, a colposcopia pode ser realizada apés sua remocao cuidadosa, uma vez que 0
sangramento, por si s6, ndo contraindica a realizacdo do exame. Na auséncia de suspeita de doenca invasiva e quando a
avaliacao colposcépica for dificultada pela presenca de sangue, uma nova colposcopia deve ser programada conforme a

indicacao clinica, seja para fins diagndsticos ou de seguimento (opinido de especialistas).

27 O medicamento sugerido consta na RENAME, documento que elenca os medicamentos de uso ambulatorial para atendimento de doencas
ou de agravos no &mbito do SUS.1%3 Outros medicamentos podem ter efeito similar, até com uso oral, mas, como nio constam na RENAME,
n&o foram aqui recomendados.

28 Apesar de mencionado 1 g na diretriz de 20162 e na atualmente vigente,'? o aplicador vaginal do estriol somente dispensa 0,5 g do creme,
0 que corresponde a 0,5 mg de estriol (a concentracdo é de 1 mg/g), que é a dose usual recomendada em bula. A retificagdo se faz necessaria
para evitar que pacientes e profissionais de salde entendam ser necessario o uso de dois aplicadores a cada noite.



7.1.27 Quando indicada colposcopia no seguimento apés o tratamento, na presenca de estenose do orificio externo
do colo, a coleta de espécime para o teste de DNA-HPV oncogénico pode ser tentada apds exploragdo com a propria
escova ou algum objeto pontiagudo e, quando necessario, tragdo do colo com pinca de Pozzi e uso de anestesia local
(opinido de especialistas).

Os estudos que avaliaram o desempenho dos testes de DNA-HPV oncogénico no rastreamento ou no seguimento pds-
tratamento ndo analisaram separadamente mulheres com estenose cervical. Evidéncias de eficacia da autocoleta apontam para a
possibilidade de utilizagdo dos testes moleculares sem coleta endocervical.** No entanto, tratam-se de evidéncias indiretas que
ndo garantem que a coleta ectocervical pode ser suficiente para certificar a auséncia de doenca apés o tratamento.

Dois relatos de caso foram encontrados apds pesquisa bibliografica. Ambos relatam a falha do teste de DNA-HPV
oncogénico em detectar doenca pés-tratamento em mulheres com estenose cervical (nivel de certeza muito baixo).25025

Portanto, enquanto ndo houver comprovacdo direta de que mulheres com estenose cervical podem ser acompanhadas
exclusivamente por meio da amostra ectocervical, recomenda-se adotar medidas que viabilizem a coleta endocervical.

7.1.28 Para o controle da dor durante a colposcopia e bidpsias cervicais, sdo recomendados aconselhamento pré-
procedimento e uso de métodos ndo medicamentosos. Analgésicos orais podem ser considerados. Anestésicos injetaveis
ndo séo recomendados para exames de rotina, mas a anestesia local pode ser considerada em bidpsias utilizando a
eletrocirurgia ou em casos individuais (recomendagdo condicional - nivel de certeza moderado). Adaptada.*®

7.1.29 Anestésicos locais injetaveis sdo indispensaveis para procedimentos excisionais (opinido de especialistas).

A fundamentacdo original da recomendacdo canadense relativa a essa questdo, da qual resultou a adaptagcdo dessa
recomendagcdo, ressalta que o gerenciamento da dor deve ser considerado durante a colposcopia e procedimentos relacionados.
A diretriz menciona que um desconforto significativo pode impedir o exame e dificultar a adesdo das mulheres a uma proposta
de seguimento e ressalta o aspecto multifatorial responsavel pela dor durante o exame, o que pode incluir fatores fisicos,
psicolégicos e sociais. Recomenda que o aconselhamento completo antes do inicio do exame, descrevendo as etapas e a duragao
prevista para sua realizacéo, pode redefinir expectativas e ajudar a reduzir a ansiedade que contribui para a percepcéo e tolerancia
ador. Sugere também técnicas ndo medicamentosas incluindo relaxamento, imagens guiadas, distracao e presenca de uma pessoa
de apoio. Menciona que musica e tosse forgada durante a bidpsia sdo estratégias simples que se mostraram eficazes na redugdo
da dor e da ansiedade no momento do exame de colposcopia. Refere que dados sobre analgesia oral (anti-inflamat6rios nao
esteroides, opioides) antes ou ap6s o0 exame de colposcopia sdo escassos e conflitantes em dois ensaios clinicos. Em um deles
ndo mostrou diferenca na dor entre ibuprofeno e benzocaina gel, ou ambos, em comparagdo com placebo nos escores gerais de
dor a colposcopia, biopsia e curetagem endocervical. O outro obteve reducdo significativa de dor na bidpsia dirigida, escovado
endocervical e nos 10 minutos seguintes a esses procedimentos. A diretriz canadense menciona que ambos sao estudos pequenos,
realizados em contextos culturais e institucionais diferentes, o que dificulta a generalizag¢do dos resultados. Considerando essas
limitagdes, a diretriz canadense recomenda que estes medicamentos podem ser considerados em adi¢do as técnicas nao
medicamentosas. Também referem que varios estudos demonstraram que a aplicacdo de analgésicos tépicos no colo do Utero
antes da bidpsia e manipulagéo ¢ ineficaz em comparagdo com placebo.®

A mesma diretriz menciona uma meta-analise sobre o uso de anestésico local (por qualquer via de administragdo) para
alivio da dor durante bidpsia guiada por colposcopia comparada a placebo ou a manobras ndo invasivas (como tosse forcada)
que concluiu que houve reducdo da dor durante a biopsia, mas ndo verificaram diferenga significativa na dor apds o
procedimento, na curetagem endocervical, na expectativa de dor e nos escores gerais de dor (nivel de certeza moderado).? Essa
revisdo incluiu onze ensaios clinicos randomizados com risco de viés alto a baixo e apenas publicados em inglés, o que pode
acarretar viés de publicacdo. Apesar da evidéncia de reducdo da dor durante a bi6psia, aparentemente isso foi desconsiderado na

construcdo da recomendacéo.



Outra reviséo sistematica sobre alivio da dor ou desconforto durante procedimentos excisionais (eletrocirurgia, laser) ou
destrutivos (laser, crioterapia) para tratamento de lesdo cervical pré-invasiva, demonstrou que a infiltracdo de anestésico local
com vasoconstrictor comparado ao placebo proporcionou menos dor e sangramento, embora os estudos originais tenham
utilizado medicamentos e quantidades diferentes de anestésico. Nenhum dos ensaios incluidos relatou eventos adversos
significativos. Nao houve diferenca na escala de dor ao utilizar lidocaina com adrenalina ou prilocaina com felipressina
comparado ao placebo (solucéo salina) e ndo houve diferenca na perda sanguinea entre estes dois anestésicos com vasoconstrictor
quando comparados ao placebo. Segundo os autores, mais estudos sdo necessarios para estimar a via de administracdo adequada,
assim como a dose ideal de anestésico local no tratamento da neoplasia de colo (nivel de certeza moderado).?3

Walter Prendiville, criador da técnica de exérese eletrocirlrgica da zona de transformagédo com grande alca (Large Loop
Excision of the Transformation Zone - LLETZ), recomenda o uso da prilocaina com felipressina pela menor cardiotoxicidade,
injetados utilizando um carpule odontolégico e agulha gengival calibre 27 - longa (27G-longa), pois ocupa menos espaco visual
durante a inje¢do do que seringas comuns de 5 a 10 mL. Menciona também que “varios” tubetes de anestésico (cada um tem 1,8
a 2,2 mL) sdo necessarios para obter a analgesia completa dentro e em torno da ZT.%* Todavia, um a dois tubetes podem ser
suficientes para as excisdes de menor extensao e profundidade. Excisdes de areas maiores ou em maior profundidade (como na
excisdo tipo 3) demandam maiores volumes de anestésico.

7.1.30 Um periodo curto de terapia tépica de estrogénio (estriol?® a 1 mg/g, na posologia de um aplicador vaginal®
(0,5 mg) ao dia, por 14 noites consecutivas) pode ser considerado antes da colposcopia para pessoas com atrofia ou
ressecamento vaginal (por exemplo, mulheres na pés-menopausa, mulheres amamentando e pessoas com Utero usando
terapia com testosterona, incluindo pessoas trans masculinas e ndo binérias). A colposcopia ou nova amostra devera ser
coletada entre trés e sete dias apds a parada do uso (consenso de especialistas). Adaptada.*

O profissional de saude deve explicar que a terapia tépica com estrogénicos é um preparo para reduzir o desconforto
associado ao procedimento e melhorar a precisdo do diagndstico da colposcopia ou, se necessario, de uma citologia. Para pessoas
que estdo usando testosterona para afirmacgao de género, o profissional de saide deve explicar que um curso curto de estrogénio
topico ndo afetara seu tratamento hormonal.

Conforme ja descrito, para situacfes de hipoestrogenismo, a estrogenizacdo devera ser feita por meio da via vaginal com
creme de estriol (0,5 g — um aplicador vaginal) durante 14 noites consecutivas. A colposcopia ou nova amostra devera ser coletada
entre trés e sete dias apds a parada do uso.

7.1.31 Na discordancia entre os resultados histopatoldgicos obtidos apds a colposcopia e a citologia reflexa deve-se
assegurar que ndo haja lesdo vaginal concomitante. Quando possivel, recomenda-se a revisdo da lamina citoldgica,
preferencialmente por um segundo profissional. O laudo emitido ap6s essa revisao, quando realizada, devera prevalecer
sobre o laudo original (consenso de especialistas). Adaptada.*

7.1.32 E recomendado considerar o diagnéstico mais grave quando forem obtidos resultados discordantes entre a
bidpsia dirigida e o escovado endocervical (opinido de especialistas).

7.1.33 Quando houver qualquer preocupacdo sobre o diagnéstico ou o tratamento da paciente, uma segunda
opinido deve ser buscada e documentada (consenso de especialistas). Adaptada.*

7.1.34 Na auséncia de anormalidade citologica ou achado colposcépico anormal, bidpsias aleatorias ndo devem ser

realizadas mesmo na presenca persistente de DNA-HPV oncogénico (consenso de especialistas). Adaptada.*

29 0 medicamento sugerido consta na RENAME, documento que elenca os medicamentos indicados para atendimento de doengas ou de
agravos no ambito do SUS.'® Qutros medicamentos podem ter efeito similar, mas, como ndo constam na RENAME, ndo foram aqui
recomendados.

30 Apesar de mencionado 1 g na diretriz de 20162 e na atualmente vigente,'? o aplicador vaginal do estriol somente dispensa 0,5 g do creme,
0 que corresponde a 0,5 mg de estriol (a concentracdo é de 1 mg/g), que é a dose usual recomendada em bula. A retificagdo se faz necessaria
para evitar que pacientes e profissionais de salide entendam ser necessario o uso de dois aplicadores a cada noite.



7.2 Qualidade e Seguranca na Pratica Colposcopica

7.2.1 Os servigos de referéncia em colposcopia devem contar com médico colposcopista capacitado e poderao
contar com médicos em especializagdo sob supervisdo adequada, além de enfermeiro e técnico de enfermagem
capacitados (consenso de especialistas). Adaptada.*

7.2.2 Sugere-se suporte administrativo que garanta a seguranca do atendimento, a confidencialidade e, sempre
gue possivel, a rastreabilidade das informagcdes. O sigilo absoluto das informac6es de salde deve ser garantido em todos
0s casos (consenso de especialistas). Adaptada.*

7.2.3 Os equipamentos diagnésticos e terapéuticos devem estar em pleno funcionamento, conforme padrdes
minimos de qualidade estabelecidos pelos fabricantes e aprovados pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — Anvisa
(consenso de especialistas). Adaptada.*

7.2.4 O servigo de colposcopia deve dispor de referéncia laboratorial para andlise dos exames citopatoldgicos,
histopatoldgicos e, idealmente, testes moleculares dos espécimes obtidos durante as colposcopias e referéncia de servicos
especializados para o tratamento dos casos com necessidades de cirurgia em regime de internacéo, inclusive cirurgia
oncoldgica, quimioterapia e/ou radioterapia (consenso de especialistas). Adaptada.*

7.2.5 Os servigos de especialidade que sdo referéncias para a investigacdo complementar de casos suspeitos e
tratamento de lesBes precursoras deverdo estar equipados para garantir a integralidade do cuidado com aptidao para
realizar colposcopia, biopsias e tratamento ambulatorial das lesdes intraepiteliais (opinido de especialistas).

7.2.6 Recomenda-se a adog¢do de processos de garantia de qualidade, como auditorias, supervisao e revisdo de casos
complexos com regularidade (consenso de especialistas). Adaptada.*25

A recomendacdo de organizacdo e funcionamento de servico de referéncia para diagndstico e tratamento de lesdes
precursoras do cancer de colo de Gtero no ambito do SUS foi publicada por meio da Portaria GM/MS n° 189, de 31 de janeiro
de 2014,%% posteriormente consolidada nas Portarias de Consolidagdo n° 3/2017%%7 e n° 6/2017.%%® E importante também
recomendar a possibilidade de haver médicos em treinamento para manutencdo da qualidade de atendimento, além da equipe
multidisciplinar, equipamentos e suporte externo para casos cirlrgicos ou mais complexos, e recomendamos processos para
garantia de qualidade do atendimento, conforme sugerido pelo Guia de Boas Praticas em Colposcopia do Reino Unido.?®

7.2.7 Toda mulher deve receber informagdes verbais sobre o motivo do exame antes da colposcopia e os resultados
de qualquer procedimento ou tratamento devem ser comunicados a ela em tempo habil de forma apropriada ao seu
entendimento (consenso de especialistas). Adaptada.*

7.2.8 Recomenda-se que mulheres com investigacédo diagndstica negativa para lesdo precursora ou cancer, bem
como aquelas submetidas ao tratamento dessas condicGes, recebam um documento de contrarreferéncia ao retornarem
ao rastreamento contendo orientacfes sobre o momento de realizacdo do teste de DNA-HPV oncogénico e sua
periodicidade. Esse documento deverd ser apresentado na APS, a fim de subsidiar a orientacdo das equipes nesse nivel
de atencao (opinido de especialistas).

No contexto de um programa de rastreamento organizado, conforme previsto na Parte | desta diretriz,*® o cenéario
recomendado pressupde a integracdo entre os diferentes niveis de atencdo por meio de sistemas informatizados, permitindo o
acesso ao historico de exames de rastreamento realizados na APS, bem como aos exames e procedimentos conduzidos na média
complexidade. Nessa configuragdo, o registro das mulheres que retornam a APS ap0s investigagdo diagnostica ou tratamento
deveria possibilitar a identificacdo automatizada do momento oportuno para a realizacdo de um novo teste de DNA-HPV
oncogeénico, sua periodicidade e os critérios para novo encaminhamento a colposcopia, inclusive diante de resultados positivos

independentemente da citologia reflexa.



Entretanto, no atual contexto de transi¢do do rastreamento oportunistico para o organizado, ndo ha evidéncia de
implementacdo ampla de sistemas informatizados que atendam a esses requisitos. Na pratica, as equipes de salide frequentemente
dependem da consulta a prontuarios fisicos ou eletronicos com pouca ou nenhuma integragdo entre os diferentes niveis de
atencdo, o que pode comprometer a continuidade do cuidado e a adequada vigilancia das mulheres.

Diante desse cenario, considera-se pertinente reforcar a importancia do fornecimento de um documento de
contrarreferéncia @ mulher no momento de seu retorno ao rastreamento. Esse documento deve conter o registro dos exames e
procedimentos realizados na média complexidade, bem como orientacGes claras sobre 0 momento de realizagdo do préximo teste
de DNA-HPV oncogénico, sua periodicidade em caso de resultado negativo e os critérios para eventual novo encaminhamento
a colposcopia no caso desse exame ser positivo.

Além dessa préatica fortalecer a comunicagdo entre os niveis de atengdo, ela promove 0 empoderamento da mulher em
relagdo ao seu proprio cuidado, ao assegurar que ela disponha de informag@es precisas sobre sua trajetdria assistencial na média
complexidade. Isso é particularmente relevante em contextos de falhas na convocagao para novos exames, auséncia de sistemas
organizados ou mudancas no local de seguimento, como na mudanga de municipios ou estado, migracéo para a salde suplementar
Ou para outros paises.

7.2.9 O ndo comparecimento as consultas deve ser documentado e estratégias de minimizacdo de perdas
implementadas, incluindo a busca ativa. O ndo comparecimento repetido deve ser relatado a fonte de referéncia e/ou
gestores do programa (consenso de especialistas). Adaptada.*25°

Considera-se indispensavel fornecer informacdes as pacientes sobre seu diagnostico e tratamento e a implementacéo de
busca ativa para reduzir as perdas de seguimento. Alguns fatores que podem justificar a falta de adesdo aos exames de rastreio
do céncer de colo do Utero foram apontados em um estudo nacional: esquecimento da data da consulta, 0 medo, a vergonha
quanto ao profissional e ao diagn6stico.?® Aliar o adequado esclarecimento da paciente & busca ativa pode ser uma boa
ferramenta para aumentar a adeséo ao tratamento e seguimento, e assim o controle da doencga.

7.2.10 Recomenda-se adotar as seguintes estratégias de cuidado em caso de barreira ao exame especular (opinido
de especialistas).:

— Abordagem Inicial: explicacdo clara do significado do resultado positivo para HPV; discussdo compartilhada sobre
finalidade da colposcopia; identificacdo de experiéncias prévias negativas ou fatores de disforia; uso de linguagem afirmativa.

— Adaptacdes Técnicas: quando houver barreira fisica ou psicolégica ao exame especular convencional, podem ser
adotadas as seguintes estratégias: uso de espéculo de menor calibre; uso de espéculo pediatrico; aplicacdo prévia de estrogénio
vaginal em casos de atrofia associada a terapia com testosterona; lubrificacdo adequada; autoinser¢do assistida do espéculo; uso
de ansioliticos em casos selecionados; encaminhamento para servico com possibilidade de sedacdo leve, se necessario; ou
encaminhamento para setores ou profissionais especializados para o atendimento humanizado da populagdo com base na Politica
Nacional de Saude Integral de Léshicas, Gays, Bissexuais, Travestis e Transexuais (LGBTIA+).

A literatura demonstra que pessoas trans masculinas e demais pessoas com Utero podem apresentar barreiras significativas
ao exame ginecoldgico, incluindo fatores psicoldgicos, estruturais e clinicos e que a relacdo terapéutica com profissional
capacitado em salde trans é fator determinante para adesao ao rastreio. O cuidado adequado as mulheres e demais pessoas com
Gtero inclui adaptagdo de estratégias para evitar perda de seguimento nas etapas da linha de cuidado.

Estudo quantitativo demonstrou que homens trans apresentam 37% menor chance de estarem em dia com o exame
citopatolégico quando comparados a mulheres cisgénero (nivel de certeza baixo).??® Outro estudo qualitativo identificou que o
exame ginecoldgico pode desencadear sofrimento psiquico importante, disforia de género, sensacdo de incongruéncia identitaria
e até evitacdo prolongada do cuidado em salde (nivel de certeza baixo).??' Apesar dessas barreiras, a prevaléncia de infecgdo
por HPV e de alteracdes citoldgicas em pessoas trans é semelhante a da populacdo geral, reforcando a necessidade de

rastreamento adequado (nivel de certeza baixo).???



A presenca de barreiras ao exame especular ndo deve resultar em exclusdo do cuidado. A abordagem deve ser centrada
na pessoa, reconhecendo vulnerabilidades especificas descritas na literatura (nivel de certeza baixo).?2%?2! Deve-se equilibrar
risco oncoldgico e risco de abandono do seguimento.

7.2.11 Os colposcopistas devem ser respeitosos e buscar criar um ambiente seguro e acolhedor para todas as
pessoas, independentemente da identidade de género ou orientacdo sexual (recomendacdo forte — nivel de certeza
moderado). Adaptada.®

A diretriz canadense afirma que 0 acesso ao rastreamento do cancer do colo do Utero e a colposcopia é limitado, naquele
pais, por barreiras geograficas, socioecondmicas, culturais, fisicas, psicolégicas, relacionadas aos profissionais e ao proprio
sistema de salde. Referem dados que demonstram desigualdades importantes entre usuarias de cadeiras de rodas, trabalhadoras
do sexo, pessoas com obesidade, membros da comunidade LGBTQIA+, imigrantes e refugiados, povos indigenas, residentes em
areas rurais e individuos com transtornos mentais. Também ressaltam que 0 seguimento ap6s um teste positivo para HPV tende
a ser mais desafiador para pessoas em situacao de vulnerabilidade (com nivel baixo de certeza) e, por isso, recomendam que 0s
colposcopistas tenham consciéncia sobre essas barreiras e as considerem nas decisoes clinicas, buscando evitar perdas. Reforgam
que o0 ambiente deve garantir privacidade, acolhimento e respeito.'®

Revisédo de literatura conduzida por pesquisadores da Universidade Federal da Bahia, abrangendo dados do Brasil e de
outros paises sul-americanos, identificou padrGes de iniquidade semelhantes aos descritos na diretriz canadense, com menor
acesso ao rastreamento de populagGes vulneraveis, especialmente em areas rurais e comunidades tradicionais®!. A insuficiéncia
de procedimentos diagnosticos e terapéuticos comprometeu o rastreamento, predominantemente oportunistico. O conhecimento
da paciente sobre o exame favoreceu a adesdo e a visita domiciliar foi a principal estratégia de captacdo e de busca ativa para
entrega de resultados e referéncia a assisténcia necessaria (nivel de certeza moderado).?**

7.2.12 E recomendado que os colposcopistas tenham compreensdo e conhecimento de suas comunidades locais,
incluindo povos origindrios, imigrantes e de diferentes origens culturais para trabalhar na construgdo de
relacionamentos, traducdo de conhecimento e compreensdo por parte das mulheres com o objetivo de proporcionar sua
adesdo as propostas de investigacdo, tratamento e seguimento (recomendacéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.®

7.2.13 E recomendado que os colposcopistas defendam abordagens alternativas que incluam, mas nao se limitem,
a criacdo de um espaco e fluxo de trabalho adequados. E fundamental que tentem evitar traumas, bem como reconhecam
a diversidade cultural das populaces locais e abordem honestamente os medos relacionados a abuso e coercdo. Deve-se
oferecer apoio a paciente tanto durante a consulta quanto no ambiente domiciliar e sempre garantir acolhimento
cultural® e a defesa de seus direitos (recomendagcéo forte — nivel de certeza moderado). Adaptada.®®

A estrutura deficiente dos locais de atendimento, como a inadequacéo das salas de exame, a auséncia de equipamentos
apropriados e a percepcdo de despreparo das equipes reforcam a sensacéo de cuidado incompleto e evidenciam a necessidade de
acOes afirmativas no planejamento dos servigos para atender pacientes com necessidades especiais (nivel de evidéncia baixo).2%
Pessoas indigenas, imigrantes, pacientes transgéneros e outras minorias, frequentemente enfrentam o comprovado racismo
sistémico®, discriminacao, barreiras linguisticas e desconfianca nos servicos de salide. Por isso, muitas vezes ndo se sentem em
ambientes culturalmente seguros e a convocacgao para colposcopia pode intensificar esse desconforto, especialmente quando

envolve um segundo profissional desconhecido, gerando medo e sensagéo de revitimizacéo (nivel de certeza baixo).?6?

31 Comunidades tradicionais: termo utilizado oficialmente no Brasil e engloba povos indigenas, quilombolas, ribeirinhos e outros grupos
culturalmente diferenciados.?°

32 Acolhimento cultural: forma de receber e atender uma pessoa levando em conta e respeitando seus valores, crengas, costumes, idioma e
contexto social, para que ela se sinta segura, compreendida e incluida no cuidado de salde.

33 Racismo sistémico: definido por seu carater sistémico. Trata-se de um processo social no qual condic@es de subalternidade e privilégios sdo
distribuidos desigualmente entre grupos raciais e se reproduzem em ambitos como politica, economia e interagdes cotidianas.



A diretriz canadense traz essas duas recomendagdes, especialmente voltadas para mulheres indigenas que consideramos
aplicaveis em nosso pais e ndo s para essas mulheres, mas também para grupos minoritarios e com diversidade cultural. Para
fundamentar essas recomendagdes, menciona estudos que mostram que, no Canada, mulheres indigenas tém maior incidéncia de
cancer cervical e menores taxas gerais de sobrevivéncia apos diagnostico desse cancer em comparagdo com mulheres de outras
populagdes.®® Outros estudos mostram que mulheres indigenas de outras regides da América Latina também apresentam
indicadores desfavoraveis em termos de incidéncia e sobrevida ap6s o diagnostico do cancer de colo do Gtero (nivel de certeza
moderado).112?%3 A diretriz canadense também menciona que as barreiras de acesso para essas populagées incluem a escassez de
servicos geograficamente acessiveis ou a auséncia de ambientes culturalmente seguros. Esses fatores podem ser traumatizantes
e dificultam a adesdo ao rastreamento cervical e a colposcopia, sobretudo em contextos percebidos como inseguros ou
invasivos.®®

O mesmo documento recomenda, para facilitar o acesso de populagdes historicamente subatendidas, como as
comunidades indigenas, a constru¢do de vinculos, troca de saberes e compreensdo mutua (baseado em nivel de certeza
moderado). Para isso, consideram essencial conhecer as comunidades locais, ampliar a capacitacdo em seguranga cultural e a

sensibilizagdo para evitar traumas entre todos os envolvidos no cuidado.®

7.3 Terminologia histoldgica e uso de imunomarcadores®

7.3.1 Recomenda-se que colposcopistas e patologistas utilizem apenas duas categorias diagndsticas para lesdes
intraepiteliais escamosas (baixo ou alto grau) com qualificadores a seguir do diagnéstico de lesdo intraepitelial escamosa
de alto grau cervical ou vaginal: HSIL(NIC2), HSIL(NIC3), HSIL(NIVa2) ou HSIL(NIVa3) (consenso de especialistas).
Adaptada.®

O Projeto LAST (Lower Anogenital Squamous Terminology — LAST - Terminologia para doenga escamosa do trato
anogenital inferior), desenvolvido em colaboragao entre o Colégio Americano de Patologistas e a ASCCP, foi publicado em
2012 com o objetivo de unificar a terminologia das lesdes intraepiteliais escamosas HPV-associadas em diferentes sitios
anogenitais, promovendo comunicacdo clara entre patologistas e clinicos, maior consisténcia diagnéstica e para melhor orientar
o0 cuidado das pacientes. De acordo com aquela diretriz, a terminologia histoldgica deve ser organizada em duas categorias,
espelhando a nomenclatura dos laudos citoldgicos:

—LSIL (Low-grade Squamous Intraepithelial Lesion): lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau - les6es relacionadas a
infec¢do produtiva pelo HPV, geralmente transitorias (com tendéncia a regressao).

—HSIL (High-grade Squamous Intraepithelial Lesion): leséo intraepitelial escamosa de alto grau — lesdes relacionadas a
tipos considerados oncogénicos do HPV, com risco significativo de progresso para carcinoma se ndo tratadas.*®

Recomenda-se que a terminologia acima apresente qualificadores entre parénteses, especificando a topografia (colo —
NIC; vagina — NIVa) e o grau da lesdo (1, 2 ou 3). E necessario o uso de NIC2 ou NIC3, de forma a manter a comparabilidade
com séries historicas que utilizam tais categorias.®

A diretriz da ASCCP justifica que qualificar o HSIL histopatolégico em NIC2 ou NIC3 é importante, também, para
estudos de vigilancia p6s-vacina e avaliacdes de controle de qualidade de lesGes precursoras cervicais que historicamente se
basearam nos desfechos de NIC2 e NIC3. Além disso, também apontam a importancia para pesquisas futuras para que as

categorias diagndsticas sejam compativeis com os desfechos histopatoldgicos usados nas diretrizes anteriores e atuais.?*

34 Essa secdo visa a familiarizar os colposcopistas com a terminologia atual e foi construida com a colaboragio de representante da Sociedade
Brasileira de Patologia. O uso de imunomarcadores na anatomia patologica tem sido implementado no SUS em algumas instituicdes com
acesso a esse recurso, utilizado o cédigo SIGTAP 02.03.02.004-9 (Imunohistoquimica de neoplasias malignas) para faturamento.
Adicionalmente, visa a dar conhecimento aos patologistas sobre as expectativas dos ginecologistas em relagdo ao diagndstico do exame
histopatoldgico.



Reforga a necessidade de qualificagdo do grau de NIC ap6s o diagnéstico HSIL a possibilidade de conduta conservadora
em mulheres com NIC2 até 30 anos ou quando ha preocupagdo com o futuro reprodutivo (vide Capitulo 2 — Recomendagdes
para mulheres com colposcopia com achados anormais maiores).

O Projeto LAST também descreve as situacdes em que a imunohistoquimica para p16 pode auxiliar o patologista na
definicdo diagnostica. Seu uso é particularmente Util na avaliacdo de lesdes classificadas como NIC2, quando o exame
morfoldgico em hematoxilina e eosina (H&E) suscita dividas quanto a natureza da lesdo, como na distingdo entre lesdes
precursoras e mimetizadores, ou em contextos desafiadores, incluindo metaplasia imatura, atrofia e cortes tangenciais. Na
presenca de forte marcacdo pelo p16 é possivel afirmar que se trata de uma lesdo precursora. Todavia, essa técnica ndo se impde
sobre um diagnéstico morfoldgico inequivoco na H&E. Os autores estimam que o uso adequado desse imunomarcador nao deve
ultrapassar 20% das bidpsias cervicais.®

O Projeto LAST também enfatiza que o pl6 ndo deve ser utilizado em cendrios de baixo risco ou em casos com
diagndstico morfoldgico inequivoco de LSIL(NIC1), a fim de evitar sobrediagnéstico e tratamentos desnecessarios, com base
em nivel de certeza alto a moderado. Além disso, destacam a incerteza quanto ao comportamento bioldgico de lesdes classificadas
como NIC3 pl6-negativas, razdo pela qual seu uso ndo é recomendado quando o diagnoéstico morfolégico é de HSIL(NIC3),
devido ao risco de subgraduacéo indevida.'®

Do ponto de vista assistencial, é fundamental que o laudo histopatoldgico seja conclusivo. Quando empregada, a
imunohistoquimica deve ser interpretada de forma integrada @ morfologia em H&E, devendo-se explicitar que o p16 foi utilizado
como método auxiliar ao diagnéstico. Consequentemente, o laudo final deve apresentar uma Unica conclusao diagndstica.

Por fim, ressalta-se que, embora o LAST recomende que bidpsias com NIC2 pl6-positivas sejam classificadas como
HSIL — implicando indicagdo de tratamento®® —, ha evidéncias mais recentes que questionam seu valor progndstico, ainda que
com baixo nivel de certeza.?64265

Dessa forma, a imunohistoquimica ndo esta contemplada nestas Diretrizes Brasileiras como elemento norteador de
conduta clinica. Mesmo nos contextos em que se recomenda abordagem conservadora para mulheres com biépsia demonstrando
NIC2, as decisdes devem se basear no laudo histopatolégico final — ainda que o patologista tenha recorrido a métodos

complementares, como a imunohistoquimica, para subsidiar sua conclusdo diagnéstica.

7.4 Questbes relacionadas a possibilidade de céncer do colo do Utero na APS e indica¢des para colposcopia
independente dos exames de rastreamento®®

7.4.1 Diante de sangramento intermenstrual, pds-coito ou persistente de causa desconhecida, a investigacao
apropriada ndo devera ser adiada em razao do sangramento. Deve-se incluir a coleta de amostra cervical para teste de
DNA-HPV oncogénico considerando o histdrico de rastreamento cervical (consenso de especialistas). Adaptada.*

7.4.2 Nao é necessario encaminhar para colposcopia mulheres no menacme com Unico episédio de sangramento
pos-coito, colo uterino clinicamente normal e DNA-HPV oncogénico ndo detectado (consenso de especialistas). Adaptada.*

7.4.3 Mulheres na pré-menopausa com sangramento pds-coito persistente ou recorrente devem ser encaminhadas
para avaliacdo ginecolégica, mesmo com teste negativo para DNA-HPV oncogénico. A investigacdo pode incluir
colposcopia e ultrassonografia transvaginal, conforme avaliacdo clinica, visando a excluir neoplasias cervicais e

endometriais (consenso de especialistas). Adaptada.*

35 Apesar dessas situac@es se referirem a mulheres sintomaticas, que ndo sdo, a principio, a populagdo alvo do rastreamento, muitas vezes
motivam encaminhamentos desnecessarios para colposcopia. O objetivo dessa se¢ao € orientar os profissionais de satide envolvidos no cuidado
as mulheres quando testes de rastreamento e colposcopia podem ser utilizados como parte da investigacdo da causa das queixas apresentadas
e ndo substitui os demais documentos mencionados e outros direcionados a essas questdes.



Pacientes com sangramento vaginal anormal ou colo uterino alterado devem ser avaliadas com inspecdo visual (exame
especular) e palpacédo (toque bimanual). Na presenca de lesGes cervicais ou vaginais suspeitas de cancer, recomenda-se a hiopsia
e, se possivel, a coleta de material para teste de DNA-HPV oncogénico, colposcopia e exames de imagem, conforme a indicagao
clinica e recomendacdes anteriores.?¢

O algoritmo PALM-COEIN® classifica a malignidade como causa estrutural de sangramento anormal, mas exclui as
doencas do colo uterino. Embora o risco de cancer cervical seja baixo em mulheres com menos de 25 anos e nas demais, com
rastreamento recente e negativo, exames adicionais s6 podem ser adiados se o exame fisico for normal. Situacdes nédo
contempladas em diretrizes exigem julgamento clinico individual.?”

Toda mulher com sangramento pés-coito deve ser examinada com espéculo na APS. Entretanto, conforme o National
Institute of Care and Health Excelence (NICE) do Reino Unido, o encaminhamento urgente deve ser baseado em achados clinicos
suspeitos, ndo sendo obrigatoria a colposcopia se o colo for normal e ndo houver fatores de risco adicionais.?®® O valor preditivo
positivo do sangramento pés-coito para cancer cervical é baixo, com prevaléncia inferior a 0,5 % na APS e 2% a 4 % na atencao
especializada (nivel de certeza moderado).?6°

Em casos de sangramento pds-coito recorrente ou persistente, mesmo com teste de DNA-HPV oncogénico negativo,
deve-se considerar o encaminhamento para avaliagdo ginecologica especializada. Nesses casos, a investigagdo pode incluir a
ultrassonografia transvaginal para avaliagao do trato genital superior. A colposcopia estara bem indicada na presenca de sintomas
ou sinais de possivel cancer cervical, incluindo qualquer anormalidade cervical suspeita encontrada durante o exame fisico e
sangramento anormal do trato genital.

Alguns autores demonstraram que, em pacientes com citologia e teste de DNA-HPV oncogénico negativos, a colposcopia
raramente acrescenta valor diagndéstico sem achados clinicos suspeitos, mas afirmam que a persisténcia dos sintomas justifica
avaliagdo especializada.?’0-2"2

7.4.4 Pacientes com sangramento intermenstrual inexplicavel e persistente devem ser investigadas adequadamente
com avaliacdo ginecoldgica, que poderd incluir a colposcopia, desde que tenham sido previamente descartadas causas
benignas comuns, como infecgBes sexualmente transmissiveis ou sangramento associado a contracep¢do hormonal
(consenso de especialistas). Adaptada.*

A avaliacdo clinica do sangramento uterino anormal deve identificar as causas subjacentes e avaliar a gravidade do
sangramento. O médico deve obter uma histéria detalhada, incluindo alguns elementos como: histérico menstrual, historico
sexual e reprodutivo (historia obstétrica, desejo de fertilidade, contracep¢do atual, historico de infeccBes sexualmente
transmissiveis — IST e histdrico sobre o rastreamento do cancer do colo do Gtero), sintomas sistémicos (perda de peso, dor,
conteido vaginal anormal.), uso de medicamentos, histérico familiar (coagulopatias, malignidade, distirbios endocrinos),
histdrico social (uso de alcool e drogas) e histdrico cirdrgico. Além de exame fisico, incluindo exame abdominal, exame pélvico
(exame especular e toque bimanual), teste de DNA-HPV oncogénico (em mulheres que ndo estdo em dia com o rastreamento) e
culturas ou testes moleculares para pesquisas de IST e lamina a fresco em mulheres com sintomas clinicos, como contetido
vaginal anormal, prurido e odor. Por fim, podem ser necessarias avaliagdes complementares, como exames laboratoriais e de
imagem.7273 Como diagndstico diferencial de causas de sangramento uterino anormal de origem do colo uterino, para serem
excluidos, tem-se: tumores benignos, IST e malignidade.?™

7.4.5 Sangramento vaginal na pds-menopausa, inclusive pds-coito, exige avaliagdo ginecoldgica imediata para
excluir malignidade do trato genital, independentemente dos exames de rastreamento (consenso de especialistas).
Adaptada.*

36 Mneménico da FIGO para classificar as causas de Sangramento Uterino Anormal (SUA) em mulheres em idade reprodutiva. Divide as
etiologias em estruturais (PALM: polipo, adenomiose, leiomioma, malignidade) e nédo estruturais (COEIN: coagulopatia, ovulatdria,
endometrial, iatrogénica, ndo classificada).



Em mulheres na p6s-menopausa, qualquer sangramento vaginal, inclusive po6s-coito, deve motivar encaminhamento
direto para avaliacdo ginecolégica especializada, sem depender de resultados prévios de rastreamento. O NICE inclui o
sangramento pds-menopausa entre 0s sintomas suspeitos de cancer ginecoldgico e recomenda encaminhamento imediato, mesmo
que o exame especular seja normal e sem exigir novo exame de rastreamento.?%® Autores enfatizam que, apesar de a atrofia ser a
causa mais comum, a neoplasia cervical ou endometrial deve sempre ser excluida quando ndo ha outra etiologia 6bvia.?”® As
diretrizes europeias de 2023 propdem avaliacdo completa com teste de DNA-HPV oncogénico e citologia sem indicacao
automatica de colposcopia em todos os episddios.! A ASCCP reforca a necessidade de investigacdo imediata para descartar
malignidade genital.?”

7.4.6 Pacientes com suspeita clinica de cancer do colo do Utero ((lceras extensas, lesdes vegetantes, necrose ou
sangramento intenso) ou com citologia indicando cancer devem ser encaminhadas para servigo especializado em até duas
semanas, independentemente de outros resultados de testes de rastreio (consenso de especialistas). Adaptada.*

Segundo o NICE, sinais clinicos sugestivos de cancer cervical, como Ulceras, lesGes vegetantes, necrose ou sangramento
abundante, exigem encaminhamento urgente, sem aguardar exame citopatoldgico ou teste de DNA-HPV oncogénico.?%

Em estudo no Cambridge University Hospitals, entre 604 mulheres encaminhadas por sangramento pés-coito ou
alteragdes cervicais, apenas 1,16 % tinham cancer invasivo do colo do Utero, todas fora da faixa etaria ou em falta com o
rastreamento. O valor preditivo positivo para cancer do colo do Gtero do sangramento pds-coito foi de 1,7% para mulheres de
risco padréo, caindo a 0% nas mulheres bem rastreadas (nivel de certeza baixo).?’®

Assim, pacientes com sinais clinicos de malignidade ou citologia indicando cancer devem ser encaminhadas para
colposcopia, independentemente do rastreamento, para ndo retardar o diagnostico. O prazo de duas semanas deve ser considerado
uma meta para priorizagdo do atendimento a essas mulheres.

7.4.7 Mulheres com sangramento pos-coito, corrimento vaginal anormal e/ou dispareunia profunda e suspeita
clinica de IST ndo necessitam de colposcopia. E imprescindivel seguir as recomendacdes do Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas para Atencao Integral as Pessoas com Infecgdes Sexualmente Transmissiveis — PCDT/IST vigente, do
Ministério da Salide (consenso de especialistas). Adaptada.*

As IST devem ser investigadas em mulheres com sangramento p6s-coito, corrimento vaginal anormal, dispareunia e/ou
dor pélvica, pois podem indicar cervicite ou doenca inflamatoria pélvica (DIP). A cervicite é diagnosticada pela presenca de
exsudato purulento ou sangramento induzido no canal endocervical, embora a maioria dos casos seja assintomatica. Nos
sintomaticos, observa-se corrimento, sangramento intermenstrual ou pds-coito, dispareunia e dor pélvica.?”’

A DIP, complicacéo de cervicites ndo tratadas, manifesta-se por dor pélvica, dor a mobilizagdo do colo e sangramento
intermenstrual. Assim, mulheres com esses sintomas devem ter avaliado seu histérico sexual completo, realizar testes para
clamidia e gonorreia (quando disponiveis), avaliagdo clinica de DIP e iniciar tratamento conforme o Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas para Atencgdo Integral a IST vigente.?77:278

7.4.8 N&o é necessario realizar teste de DNA-HPV oncogénico nem encaminhar para colposcopia, desde que o
rastreamento cervical esteja em dia, nas seguintes situacfes: sangramento por atrofia, sangramento de escape ou
irregular associado a contracepcdo hormonal; sangramento de contato durante a coleta do exame de rastreamento;
menstruacdo excessiva isolada; sangramento irregular em decorréncia de IST (como por exemplo, clamidia ou
gonorreia); sangramento ocorrido antes da inserc¢éo de dispositivo intrauterino (DIU) ou em avaliagédo pré-admissional
(consenso de especialistas). Adaptada.*

Dada a alta prevaléncia e incidéncia de sangramento p6s-coito e o custo fisico, psicoldgico e econdmico da colposcopia,
parece inadequado investigar todas as mulheres com sangramento pos coito para cancer cervical.

N&o ha evidéncias da necessidade da realizacdo de um novo teste de DNA-HPV oncogénico em mulheres com

sangramento pds-coito e que estejam em dia com o rastreamento cervical (nivel de certeza moderado).?°® A investigacdo para



IST deve ser realizada nesses casos. Ha alta prevaléncia, incidéncia e taxa espontanea de resolugdo de sangramento
intermenstrual e pds coito em mulheres com menstruagdo natural. A associacdo desses sintomas com malignidade é fraca (nivel
de certeza moderado).?®°

Entre pacientes saudaveis, poucos exames ou testes sdo necessarios antes do inicio do uso do DIU. O exame de toque
bimanual e a inspecéo cervical sdo necessarios. Se uma paciente nao tiver sido rastreada para IST de acordo com as diretrizes
recomendadas, isso pode ser realizado no momento da colocagio do DIU, ndo devendo adiar o procedimento.?™

De acordo com 0 PCDT da Atencéo Integral as IST, publicado em 2023 pelo Ministério da Salde, nos casos sintomaticos
de cervicite, as principais queixas sdo corrimento vaginal, sangramento intermenstrual ou po6s-coito, dispareunia, disuria,
polacitria e dor pélvica cronica. Ao exame fisico, podem estar presentes dor a mobilizacdo do colo uterino, material
mucopurulento no orificio externo do colo, edema cervical e sangramento ao toque da espatula ou swab. Portanto, mulheres com
esses sintomas devem ser tratadas para Chlamydia trachomatis e Neisseria gonorrhoeae. Nao ha indicacéo para realizagdo de
teste DNA-HPV oncogénico caso esteja em dia com o rastreamento.?’

7.4.9 Polipos endocervicais sdo formagdes habitualmente benignas que, na auséncia de achados clinicos ou de
rastreamento que justifiguem, ndo requerem colposcopia. Quando identificados, idealmente, sua remocdo deve ser
considerada e podera ser realizada em nivel ambulatorial por ginecologista, com instrumental adequado e encaminhado
para exame histopatol6gico (opinido de especialistas).

Os pélipos cervicais sdo lesBes benignas que, isoladamente, raramente se associam a lesdo precursora ou cancer, mesmo
quando causam sangramento intermenstrual ou pés-coito (nivel de certeza baixo ou muito baixo).?° Pélipos sintomaticos podem
ser removidos na APS e enviados para exame histopatolégico.

Em estudo realizado na Turquia com 3.499 mulheres com DNA-HPV oncogénico detectado, a presenca de pdlipos
endocervicais (6,9 %) ndo aumentou a frequéncia de lesdes pré-invasivas, e nenhum caso de cancer foi identificado nesse grupo
(nivel de certeza baixo a muito baixo).?8* Assim, pdlipos isolados néo justificam alteragdo no rastreamento ou indicacéo adicional
de colposcopia. Além disso, a maioria dos canceres invasivos associados a sangramento pds-coito é clinicamente evidente e
facilmente distinguivel de pélipos ao exame ginecolégico, sendo baixo o valor preditivo positivo desse sintoma para cancer

cervical.



APENDICE 1 - METODOLOGIA DE DESENVOLVIMENTO DAS DIRETRIZES E DAS RECOMENDACOES

1. Escopo e finalidade das Diretrizes

O presente apéndice consiste no documento de trabalho do grupo elaborador da atualizacdo das Diretrizes Brasileiras para
o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero: Parte Il - Como avaliar, tratar e seguir mulheres identificadas no rastreamento do
cancer de colo do utero, contendo a descricdo da metodologia de busca de evidéncias cientificas, as recomendacdes e seus
julgamentos (fundamentos para a tomada de decisdo), tendo como objetivo embasar o texto das Diretrizes, aumentar a sua
transparéncia e prover considerag@es adicionais para profissionais da salide, gestores e demais potenciais interessados.

Todos os participantes do processo de elaboragcdo do PCDT preencheram o formulario de Declaracdo de Conflitos de

Interesse, que foram enviados ao Ministério da Sadde para analise prévia as reunides de escopo e formulagdo de recomendagdes.

2. Avaliacdo da Subcomissao Técnica de Avaliacdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas

A proposta de atualizacio das Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero: Parte 11 - Como
avaliar, tratar e seguir mulheres identificadas no rastreamento do cancer de colo do Utero foi apresentada na 1362 Reunido da
Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas, realizada em 19 de maio de 2026. A reunido
teve a presenca de representantes da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo em Salde (SCTIE); Secretaria de Atencéo
Especializada em Saude (SAES) e Secretaria de Vigilancia em Salde e Ambiente (SVSA). O PCDT foi aprovado para avaliagdo

da Conitec.

3. Consulta Publica

A Consulta Publica (CP) n° 57/2026, das Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero: Parte
Il - Como avaliar, tratar e seguir mulheres identificadas no rastreamento do cancer de colo do Gtero, foi realizada entre os dias
09/07/2026 e 28/07/2026. Foram recebidas 43 contribui¢bes, disponiveis em https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/consultas/contribuicoes/2026/cp-57-2026-pcdt-cancer-colo-do-utero-parte-2.pdf/@ @display-file/file.

4, Descri¢do do método

Para a atualizacdo da diretriz, foram formados um do Grupo Elaborador (GE) e um Grupo de Painelistas (GP),
encarregados da adaptacdo e proposicdo de recomendacgdes de cuidado de mulheres identificadas como possiveis portadoras do
cancer de colo do Gtero e de suas lesdes precursoras a partir de um teste de DNA-HPV oncogénico positivo.

Diante da importancia do aprimoramento de praticas e da limitacdo de recursos disponiveis, diretrizes previamente
elaboradas com alta qualidade metodoldgica podem ser adaptadas ao cenario local.?®? Consequentemente, foi proposta a
atualizagdo das diretrizes anteriores por meio da adaptacéo de diretrizes internacionais ao contexto regulatorio, organizacional e
orcamentario do Brasil.

Para a identificag8o de diretrizes internacionais que abordassem as condutas recomendadas para mulheres apresentando
testes de rastreamento e triagem positivos foi realizada uma revisdo sistematica da literatura. Nas diretrizes incluidas na revisao
sistematica foram identificadas as recomendacdes julgadas cabiveis e adotaveis ou adaptaveis no &mbito nacional, considerando

a primeira parte das diretrizes brasileiras, ja aprovadas.®



Sistema GRADE-ADOLOPMENT
Para adaptagdo das diretrizes internacionais identificadas foi utilizada a metodologia GRADE-ADOLOPMENT que, na

dependéncia da questdo de interesse, combina trés abordagens: adogdo de recomendacGes originais, adaptacdo ao cenario local
e elaboracé&o de novas recomendacdes (por meio de atualizagdo da sintese de evidéncias). Sumariamente, a metodologia é baseada
nas seguintes etapas: identificacdo de diretrizes existentes sobre o tema elaboradas com alto rigor metodolégico e priorizacao
dos tdpicos da diretriz original a ser adaptada; avaliacdo da certeza da evidéncia por meio do GRADE (Grading of
Recommendation, Assessment, Development and Evaluation) e considerando a construcdo da recomendacdo por meio do
GRADE Evidence to Decision (EtD) nas diretrizes originais, para construcdo de novas recomendagdes para cada recomendacao
da diretriz; decisdo sobre adocdo, adaptacdo e/ou elaboracdo de novas recomendacdes com base no grau de modificacdo das

recomendacdes originais.?

Sistema GRADE
O sistema GRADE permite a avaliacdo da qualidade do conjunto de evidéncias cientificas relativo a uma tecnologia,

propiciando a elaboracdo de recomendagdes sobre sua utilizacdo. A certeza da evidéncia representa a confianga a respeito da
estimativa de efeito gerada pelo conjunto de evidéncias representar a verdade.?®*

No GRADE, a certeza da evidéncia ¢ classificada em quatro niveis (Quadro A).

Quadro A. Niveis de evidéncias de acordo com o sistema GRADE.

Nivel Definicao Implicacdes
Al Ha forte confianca de que o verdadeiro | E improvavel que trabalhos adicionais irdo modificar a
to
efeito esteja préximo daquele estimado confianga na estimativa do efeito.
] ) ) Trabalhos futuros poderdo modificar a confianca na
H4 confianca moderada no efeito o . ] . .
Moderado . estimativa de efeito, podendo, inclusive, modificar a
estimado. o
estimativa.
] ) o Trabalhos futuros provavelmente terdo um impacto
Baixo A confianga no efeito é limitada.

importante em nossa confianga na estimativa de efeito.

A confianga na estimativa de efeito é
) . muito limitada. o L
Muito baixo o ) Qualquer estimativa de efeito é incerta.
Ha importante grau de incerteza nos

achados.

Fonte: Brasil, 2014.2%

Os seguintes fatores sdo determinantes para o processo de formulagéo das recomendacdes:
— Importancia do problema;

— Efeitos desejaveis;

— Efeitos indesejaveis;

— Certeza geral da evidéncia;

— Balango entre riscos e beneficios;

— Valores e preferéncias;

— Recursos necessarios e certeza da evidéncia sobre recursos necessarios;

— Custo-efetividade;

— Equidade;



— Aceitabilidade;
— Viabilidade.

Ademais, para cada recomendacéo elaborada é necessario estabelecer a diregdo do curso da agéo (realizar ou nao realizar

a acdo proposta) e a forca da recomendacdo, definida como forte ou condicional, de acordo com o sistema GRADE (Quadro B).

Quadro B. Implicagdes dos graus de recomendagéo segundo publico-alvo.

Publico-alvo Recomendacéo forte Recomendagéo condicional

Gestores A recomendacio deve ser adotada como | E necesséario debate substancial e envolvimento das

politica de salde na maioria das situagdes. | partes interessadas.

Pacientes A maioria dos individuos desejaria que a | Grande parte dos individuos desejaria que a
intervencdo fosse indicada; no entanto, um | intervengdo fosse indicada; no entanto, alguns
pequeno ndmero ndo aceitaria essa | individuos ndo aceitariam essa recomendacao.

recomendagéo.

Profissionais de satde A maioria dos pacientes deve receber a | O profissional deve reconhecer que diferentes escolhas
intervencgdo recomendada. serdo apropriadas para cada paciente para definir uma

decisdo consistente com os seus valores e preferéncias.

4.1  Processo de revisdo/atualizacio

Em marco de 2025, foi feito um convite por e-mail para todos os participantes da Parte | destas Diretrizes com o convite
para compor o GE e o GP da Parte Il. Cada participante pode sugerir o convite de outros colaboradores, totalizando 90
profissionais de variadas institui¢des publicas e privadas e associagcGes com interesse no tema, de todas as regides do pais. Todos
0s participantes prestaram informacdes sobre potenciais conflitos de interesse e autorizaram sua divulgacéo.

O GE da Parte Il foi constituido por 12 voluntérios entre os participantes do processo de elaboracdo da Parte I, que
preenchiam os seguintes critérios: ser ginecologista/colposcopista, ter liderado processos anteriores e ter afinidade a alguma das
situacoes clinicas.

Em abril de 2025, houve a primeira reunido de liderancas para definicdo da estrutura do texto e a divisdo de
responsabilidades por cada capitulo. Os lideres puderam escolher integrantes voluntarios para seus grupos e os especialistas que
se ofereceram para trabalhar nos grupos puderam contatar os lideres para composicdo dos grupos de trabalho.

Entre maio e novembro de 2025, foram realizadas oito reunies virtuais para conhecimento das proposicGes de
recomendagdes e busca de consenso no ambito do GE. Desse consenso €, a partir de diversas revisdes e conciliacdo dos textos
de cada capitulo, resultaram 302 recomendag0es.

Como seria impossivel debater esse nimero de recomendacfes no Painel de Especialistas, 0s capitulos foram entéo
disponibilizados para todos os participantes num processo Delphi modificado, no qual foi possivel obter a concordancia de 4,86
(méximo de 5), com uma média de cerca de 30 respostas para cada capitulo (Quadro C). Esse processo resultou na redagdo do

texto preliminar.



Quadro C. Capitulos de recomendagdes e informagdes relacionadas & avaliacdo pelos painelistas.

Numero de
5 5 recomendacdes antes da | Respostas Concordancia
Capitulo de recomendagdes _ .
avaliacao pelos recebidas geral
painelistas
1. Recomendacdes para mulheres com colposcopia sem
) ) 36 30 4.9
anormalidades ou com achados anormais menores
2. Recomendacdes para mulheres com colposcopia com
: . 26 34 4.9
achados anormais maiores
3. Recomendac®es para mulheres com doenca glandular | 20 32 4.9
4. Recomendacfes para mulheres com diagnostico de
cancer superficialmente invasivo e suspeita clinica de | 11 34 4.9
cancer
5. Tratamento e Vigilancia pos-Tratamento das Lesdes
20 31 4.65
Precursoras
6a. Recomendagdes para mulheres histerectomizadas 4 30 4.8
6b. Recomendagdes para mulheres apds a menopausa 02 33 4.8
6¢. Recomendagdes para mulheres vivendo com HIV,
) o ) o 44 23 4.85
imunodeficientes e imunodeprimidas
6d. RecomendacOes para mulheres gestantes 12 24 4.87
6e. RecomendacBes para mulheres em situagdo de
10 28 4.96
vulnerabilidade
7. Boas préaticas em colposcopia 58 26 4,97
Total 302 29,55 4,86

O texto preliminar foi apresentado ao Painel de Especialistas, em reunides ocorridas em 16/03/2026, 23/03/2026 e
30/03/2026 e, apo6s as alteracBes resultantes de deliberagdes efetuadas durante e ap6s o Painel, o texto foi ajustado, totalizando

247 recomendac0es distribuidas em sete capitulos.

4.2  Busca da evidéncia e recomendacGes

Para responder as questdes elencadas, foi utilizada a ado¢do ou adaptacdo de recomendacfes de diretrizes internacionais
existentes, identificadas por meio de uma revisdo sistematica da literatura integrante do Projeto “Avaliagdo da Incorporagdo de
Testes Moleculares para Deteccdo de HPV e Atualizacdo das Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Céncer do Colo do
Utero”, realizado por meio da Carta Acordo SCON2023-0011, firmada em 10 de julho de 2023 com a Organizacdo Pan-
Americana da Salde (OPAS) e o Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Salde (DGITS), da Secretaria de
Ciéncia, Tecnologia e Inovagao em Saude (SCTIE).

As recomendagoes adotadas ou adaptadas foram avaliadas em relagdo a “forca” e ao “nivel de certeza”, segundo o sistema

GRADE. Para os capitulos 2, 4, 6a, 6¢ e 6d foram utilizadas as referéncias mencionadas pelas diretrizes originais.



Quando a recomendacéo foi construida a partir de consenso de especialistas, mas ainda assim adotada ou adaptada de
outra diretriz, ndo foi informado “forga” e “nivel de certeza”, sendo substituidos pela expressdo “declaracdo de boas praticas”.

No caso de uma questao clinica ndo ter dido abordada nas diretrizes incluidas, foram realizadas pelo GE revisdes rapidas
da literatura, como orientado pelo MS,%? visando a elaboracdo de novas recomendacgfes. As perguntas, estratégias de busca e
resultados estdo descritos no Quadro D. Quando a recomendacéo foi construida pelo GE sem base em evidéncias, foi categorizada

apenas como “declarag@o de boas praticas”.

Quadro D. Novas recomendagcoes construidas pelo Grupo Elaborador: perguntas, estratégias de busca e resultados.*’

37 Aqui encontram-se expostas as estratégias de busca de artigos eventualmente realizadas. N&o estdo relacionadas as referéncias mencionadas
nas diretrizes originais, fontes de adogdo/adaptacdo. A base de dados foi o Pubmed (a busca em outras bases, quando houve, é explicitada na
estratégia descrita). Também ndo foram objeto de buscas de artigos as perguntas que resultaram em “declara¢des de boas praticas”, pois
resultaram de consenso de especialistas.



Recomendacéo

Pergunta formulada para

a busca de artigos

Estratégia de busca

Estudos selecionados

Capitulo 1 — Recomendacg6es para mulheres com colposcopia sem anormalidades ou com achados anormais menores

1.1.1 Biopsias dirigidas por colposcopia

devem fornecer material interpretavel; a
sensibilidade ¢ melhorada se pelo menos duas
forem feitas; podem ndo ser representativas
quando ha uma ZT 3; a citologia LSIL e os
achados colposcopicos de grau 1 (ou menores) ou
negativos nao exigem bidpsias em todos os casos
(vide  recomendagbes  anteriores  nessas
Diretrizes); os motivos para ndo realizar uma
bidpsia devem ser registrados; se as bidpsias
forem relatadas como inadequadas, a bidpsia
deve ser leséo

repetida se houver uma

colposcdpica residual.

Quais fatores estdo
relacionados a acuréacia da
bidpsia

dirigida  pela

colposcopia?

("Colposcopy"[MeSH] OR colposcopy)
AND ("Biopsy"[MeSH] OR
directed biopsy" OR "cervical biopsy") AND

"colposcopy-
("Diagnostic  Accuracy” OR accuracy OR
concordance OR "sensitivity and specificity™)
AND ("Risk Factors "[MeSH] OR factors
OR redictors OR determinants) AND ("Uterine
Neoplasms"[MeSH] OR CIN OR

""cezrvical intraepithelial neoplasia")

Cervical

Ren H, Jia M, Zhao S, Li H, Fan S. Factors
Correlated with the Accuracy of Colposcopy-Directed
Biopsy: A Systematic Review and Meta-Analysis. J
Invest Surg. 2022 Feb;35(2):284-292.

1.2.2 Nessa situagdo, se o teste de DNA-
HPV oncogénico realizado apds 12 meses for
negativo, as mulheres podem retomar a prética de
rastreamento com teste de DNA-HPV
oncogénico em intervalos de cinco anos

1.2.3 Ainda nesses casos, se 0 novo teste
de DNA-HPV oncogénico for positivo, deve-se
seguir  as

recomendagdes especificas de

rastreamento conforme consta na Parte | destas

Qual orisco de Lesao
intraepitelial ou pior
(NIC2+) de acordo com o0s
resultados da citologia,
colposcopia e Teste de

HPV?

("Uterine Cervical Neoplasms'[MeSH]

OR "cervical intraepithelial neoplasia” OR CIN2

OR CIN3 OR "CIN2+" OR HSIL) AND
("Cytology"[MeSH] OR cytology OR "Pap
smear") AND ("Papillomavirus

Infections"[MeSH] OR HPV OR "human
papillomavirus" OR HPV16 OR HPV18) AND
("Colposcopy"[MeSH] OR colposcopy OR

"colposcopic impression™) AND (risk OR "risk

Silver MI, Andrews J, Cooper CK, Gage JC,
Gold MA, Khan MJ, Massad LS, Parvu V, Perkins
RB, Schiffman M, Smith KM, Wentzensen N. Risk of
Cervical Intraepithelial Neoplasia 2 or Worse by
Cytology, 16/18,
Colposcopy Impression: A Systematic Review and
Obstet 2018

Human Papillomavirus and
Meta-analysis.

Sep;132(3):725-735.

Gynecol.

Diretrizes. assessment” OR  "risk stratification" OR
"predictive value")
135 Recomenda-se  procedimento Qual o risco de leséo ("Uterine Cervical Neoplasms"[MeSH] Wang T, Zhang H, Liu Y, Zhao C. Updates in

excisional (EZT tipo 3) quando o resultado de

intraepitelial de alto grau

OR "cervical intraepithelial neoplasia” OR CIN2

Cervical Cancer Screening Guidelines, The Bethesda
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escovado endocervical for ASC-H+ em mulheres
com colposcopia normal ou achados menores
independentemente do laudo histoldgico obtido

apos biopsia do colo do Utero.

(NIC2+) em mulheres com
teste de HPV positivo e
citologia ASCH+?”

OR CIN3 OR "CIN2+" OR HSIL)
AND ("Papillomavirus Infections"[MeSH] OR
HPV OR "human papillomavirus® OR "HPV
AND ("ASC-H" OR ASCH
OR "atypical squamous cells cannot exclude
HSIL™) AND (risk OR "risk assessment™ OR "risk

stratification"

positive™)

OR "predictive value")

System for Reporting Cervical Cytology, and Clinical
Management Recommendations. J Clin Trans| Pathol.
2023 Jun;3(2):75-83.

Qual o risco de lesdo
intraepitelial de alto grau
(NIC2+/HSIL) de acordo
com 0s achados na

colposcopia?

("Uterine Cervical Neoplasms"[MeSH]
OR "cervical intraepithelial neoplasia” OR CIN2
OR CIN3 OR "CIN2+" OR HSIL) AND
("Colposcopy"[MeSH] OR colposcopy OR
"colposcopic impression” OR
findings™) AND (risk OR "risk assessment” OR

"risk stratification” OR "predictive value" OR

""colposcopic

probability)

Xue P, Seery S, Li Q, Jiang Y, Qiao Y. Risk-
Based Colposcopy for Cervical Precancer Detection:
A Cross-Sectional Multicenter Study in China.

Diagnostics (Basel). 2022 Oct 25;12(11):2585.

Capitulo 3 — Recomendacges para mulheres com doenca glandular

3.1 Para mulheres com diagnostico

citolégico de células glandulares atipicas
(incluindo sem outras especificagfes - AGC-
SOE/AGC),

bidpsia de todo achado anormal e investigacdo do

recomenda-se colposcopia com

canal por escovado endocervical, mesmo quando

o laudo mencionar atipia glandular em outro sitio.

Em mulheres com
citologia mostrando células
glandulares atipicas (AGC),
a realizacdo de colposcopia
associada a bidpsia dirigida
e escovado endocervical
aumenta a deteccdo de
lesbes  precursoras  ou

malignas?

("Atypical ~ Glandular  Cells”) AND

(colposcopy OR biopsy)

("Atypical Glandular Cells") AND (endocervical
sampling OR curettage)

("Cervical AND  (glandular

cytology”)

abnormalities AND management)

ALMEIDA, Gutemberg et al.

uterine cervix cancer: the clinical meaning of atypical

Preventing

glandular cells. Revista Brasileira de Ginecologia e
Obstetricia, v. 44, n. 5, p. 483-488, 2022.
CIANFRINI,

glandular cells and predictive features of malignancy

Federica et al. Atypical
in Pap smears: A retrospective monocentric study.
Cytopathology: Official Journal of the British Society
for Clinical Cytology, v. 35, n. 4, p. 473-480, jul.
2024.
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KIM, Mi-Kyung et al. Clinicopathological
significance of atypical glandular cells on
cervicovaginal Pap smears. Diagnostic
Cytopathology, v. 45, n. 10, p. 867-872, 2017.

NORMAN, Ingrid et al. Atypical glandular
cells and development of cervical cancer: a
population-based cohort study. International Journal
of Cancer, v. 151, n. 11, p. 2012-2019, 2022.

TAO, Lihua et al. The relationship between
atypical glandular cells and malignancy risk: a
retrospective single-center study. European journal of
cancer prevention: the official journal of the European
Cancer Prevention Organisation (ECP), v. 35, n. 1, p.
21-28, 1 jan. 2026.

3.2 Na auséncia de achados colposcopicos
anormais e com amostragem endocervical
negativa, recomenda-se seguimento com teste de
DNA-HPV oncogénico associado a citologia
(coteste) em 6 meses e 18 meses. Se ambos 0s
controles forem negativos, recomenda-se a
realizacdo de um novo teste de DNA-HPV
oncogénico 12 meses apds o ultimo controle (30
meses a partir da avaliacdo inicial). Persistindo a
negatividade, a mulher pode retornar ao
rastreamento de rotina com teste de DNA-HPV
oncogénico em intervalo de 5 anos, na atencéo

priméria a saude. Qualquer resultado alterado

Qual o seguimento
adequado em mulheres com
AGC, colposcopia hormal e
escovado endocervical

negativo?

("Atypical Glandular  Cells")

(follow-up OR surveillance)

AND

("AGC") AND (management OR follow-

up)
("Atypical  glandular  cells")
(colposcopy negative)

"HPV testing™) AND (post-colposcopy

surveillance)

AND

("HPV  persistence™) AND (cervical

neoplasia)

("Test of cure”) AND (HPV) AND

(cervix)

TEOH, Deanna et al. Diagnosis and
management of adenocarcinoma in situ: a Society of
Gynecologic Oncology evidence-based review and
recommendations. Obstetrics and Gynecology, V.
135, n. 4, p. 869-878, 2020.




Pergunta formulada para

Recomendacéo . Estratégia de busca Estudos selecionados
a busca de artigos
deve motivar uma nova  colposcopia ("Cervical screening") AND (follow-up
(recomendacdo condicional; nivel de certeza intervals)

baixo). Adaptada (Australian Government. ("Post-evaluation surveillance™) AND
Cancer Council, 2022; Willows et al., 2023) (HPV AND cytology)

3.4 Todas as mulheres com 35 anos ou Mulheres com AGC ("Atypical Glandular Cells") AND KIM, Mi-Kyung et al. Clinicopathological
mais e que apresentem atipia glandular a citologia | devem ser submetidas a | (endometrial evaluation) significance of atypical glandular cells on
ou doenca glandular cervical confirmada | investigagio endometrial, ("Atypical Glandular Cells") AND | cervicovaginal Pap smears. Diagnostic
histologicamente precisam se submeter & | especialmente >35 anos ou | (endometrial cancer OR endometrial pathology) | Cytopathology, v. 45, n. 10, p. 867-872, 2017.
avaliagho  de  cavidade uterina  (por | com fatores de risco? ("Glandular abnormalities") AND (uterine

ultrassonografia transvaginal, histeroscopia com
biopsia dirigida ou outras formas de bidpsia
endometrial, conforme recursos disponiveis).
Essa recomendacdo deve ser estendida para
mulheres <35 anos com fatores de risco para
doenca endometrial (obesidade, sindrome dos
ovérios uterino

policisticos, sangramento

anormal)

cavity evaluation)

3.5 Na citologia mostrando AGC de

origem endometrial, deve-se priorizar a
investigacdo endometrial. A colposcopia deve ser
realizada, preferencialmente na avaliacdo inicial.
Recomenda-se a colposcopia associada ao
escovado endocervical nos casos em que
nenhuma patologia endometrial seja confirmada
histologicamente e a colposcopia ndo tenha

integrado a investigagdo inicial.

Em AGC de origem

endometrial, deve-se
priorizar a investigagéo
endometrial antes da
avaliacéo colposcépica?

("Atypical

Glandular  Cells") AND

(endometrial origin)
("Endometrial cells") AND (Pap smear OR

cytology)

("Atypical

(management)

endometrial cells™) AND

AUCLAIR, Marie-Héléne et al. Atypical
glandular cells: risk of underlying malignancy and
clinical management. Acta Cytologica, v. 63, n. 2, p.
109-117, 2019.

KIM, Mi-Kyung et al. Clinicopathological
significance  of cells on

atypical  glandular

cervicovaginal Pap smears.

Cytopathology, v. 45, n. 10, p. 867-872, 2017.

Diagnostic




Recomendacéo

Pergunta formulada para

a busca de artigos

Estratégia de busca

Estudos selecionados

3.6 Todas as mulheres com citologia
sugestiva de adenocarcinoma in situ (AIS) ou
AGC-FN (na citologia reflexa ou em escovado
devem submetidas

endocervical) ser

Em mulheres com
citologia sugestiva de AIS
ou AGC-FN, arealizacdo de

procedimento  excisional

("Atypical Glandular Cells" OR AGC-FN)
AND (management)
("Adenocarcinoma in situ") AND (cervix)

AND (management)

CIAVATTINI, Andrea et al. Adenocarcinoma
in situ of the uterine cervix: clinical practice
guidelines from the Italian Society of Colposcopy and

Cervical Pathology (SICPCV). European Journal of

obrigatoriamente aos seguintes procedimentos: | tipo 3 é necessaria para ("Adenocarcinoma in  situ")  AND | Obstetrics, Gynecology, and Reproductive Biology,

(1) colposcopia inicial para avaliacdo de possivel | excluir adenocarcinoma | (colposcopy) v. 240, p. 273-277, 2019.

diagndstico de invasdo, e (2) procedimento | endocervical, mesmo ("Adenocarcinoma in  situ™) AND SCHNATZ, Peter F. et al. The clinical

excisional tipo 3 com finalidade diagnéstica, para | quando ha indicacdo de | (conization OR excisional procedure OR | significance of atypical glandular cells on cervical

excluir a presenga de adenocarcinoma | histerectomia? diagnostic excision) cytology. Obstetrics and Gynecology, v. 107, n. 3, p.

endocervical, mesmo quando houver ("Atypical Glandular Cells™) AND (biopsy | 701-708, 2006.

planejamento de histerectomia definitiva. A OR invasion) TEOH, Deanna et al. Diagnosis and

bidpsia sé devera ser realizada durante a ("Endocervical adenocarcinoma™) AND | management of adenocarcinoma in situ: a Society of

colposcopia nos casos de suspeita de invaséo. (diagnostic excision) Gynecologic Oncology evidence-based review and
recommendations. Obstetrics and Gynecology, V.
135, n. 4, p. 869-878, 2020.

3.8 Quando o AIS é diagnosticado em AIS incidental em ("Adenocarcinoma in situ™) AND (cervix) COSTALES, Adriana B. et al.

peca de excisdo realizada por outro motivo, deve-
se considerar a excisdo tipo 3, em pec¢a Unica,
como diagndstica e seguir as recomendagdes de

tratamento do AIS (vide a adiante).

peca excisional pode ser
considerado adequadamente
avaliado por excisdo tipo 3

em peca Unica?

AND (conization OR excisional procedure)

("Adenocarcinoma in  situ")  AND
(incidental diagnosis OR unexpected diagnosis)
("Cervical AIS") AND (management OR
treatment)
"Adenocarcinoma in situ") AND (margin

status OR specimen integrity)

Adenocarcinoma in situ of the cervix: predictors of
residual disease and invasive carcinoma. American
Journal of Obstetrics and Gynecology, v. 208, n. 5, p.
366.e1-366.e6, 2013.

HUANG, Yao et al. Clinical characteristics
and outcomes of cervical adenocarcinoma in situ: a
retrospective study. BMC Cancer, v. 21, n. 1, p. 1-9,
2021.

SCHNATZ, Peter F. et al. The clinical

significance of atypical glandular cells on cervical
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cytology. Obstetrics and Gynecology, v. 107, n. 3, p.
701-708, 2006.

ZAINO, Richard J. Glandular lesions of the
uterine cervix. Modern Pathology, v. 15, n. 3, p. 261-
274, 2002.

3.9 A modalidade de tratamento deve

assegurar a obtengdo de espécime adequado —

peca Unica e integra, com margens passiveis de

interpretacdo  adequada —

permitindo  ao

patologista avaliar as margens de excisdo e

evitando ou minimizando artefatos térmicos.

Excisdes eletrocirdrgicas ou por bisturi a frio séo

aceitaveis, desde que atendam a esses critérios.

Excisdes realizadas em dois tempos ndo séo

recomendadas,

pois podem comprometer a

avaliacdo das margens.

A obtengdo de
espécime Unico e integro é
essencial para avaliacdo
adequada das margens no
tratamento excisional do

AIS?

("Adenocarcinoma in situ™) AND (cervix)
AND (conization OR excisional treatment)

("Cervical conization™) AND (margin
status OR surgical margins)

("Adenocarcinoma in situ) AND (margin
status)

("Cervical excision") AND (thermal
artifact OR specimen integrity)

("LEEP" OR "cold knife conization™)

AND (margin evaluation OR fragmentation)

COHEN, Paul A. et al. Excisional treatment
comparison for in situ endocervical adenocarcinoma
(EXCISE): a phase 2 pilot randomized controlled
trial. Gynecologic Oncology, 2020.

COSTALES, Adriana B. et al.
Adenocarcinoma in situ of the cervix: predictors of
residual disease and invasive carcinoma. American
Journal of Obstetrics and Gynecology, v. 208, n. 5, p.
366.e1-366.e6, 2013.

DELLI CARPINI, Giovanni et al. Clinical
outcomes of cervical adenocarcinoma in situ
according to conservative or demolitive treatment: a
systematic review and meta-analysis. Cancers, v. 17,
n. 11, p. 1839, 2025.
https://doi.org/10.3390/cancers17111839.

HUANG, Yao et al. Clinical characteristics

Disponivel em:

and outcomes of cervical adenocarcinoma in situ: a
retrospective study. BMC Cancer, v. 21, n. 1, p. 1-9,
2021.

SALANI, Ritu et al. Adenocarcinoma in situ
of the uterine cervix: a meta-analysis evaluating the

predictive value of conization margin status.
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American Journal of Obstetrics and Gynecology, V.
200, n. 2, p. 182.e1-182.€5, 2009.
SCHNATZ, Peter F. et al.

significance of atypical glandular cells on cervical

The clinical

cytology. Obstetrics and Gynecology, v. 107, n. 3, p.
701-708, 2006.
TEOH, Deanna et al.

management of adenocarcinoma in situ: a Society of

Diagnosis and
Gynecologic Oncology evidence-based review and
recommendations. Obstetrics and Gynecology, V.
135, n. 4, p. 869-878, 2020

ZAINO, Richard J. Glandular lesions of the
uterine cervix. Modern Pathology, v. 15, n. 3, p. 261—
274, 2002.

3.10 A extensdo da excisdo cervical deve
ser individualizada. Em mulheres que desejam
preservar a fertilidade e possuem a JEC visivel na
colposcopia, deve-se preferir um procedimento
excisional cervical que inclua toda a ZT e parte
do canal endocervical, com pelo menos 15 mm de

comprimento.

Qual o comprimento
da
cervical em mulheres com
AIS, JEC visivel e desejo

reprodutivo?

adequado excisdo

("Adenocarcinoma in situ™) AND (cervix)
AND (conization depth OR cone length)

("Cervical conization") AND (length OR
depth) AND (fertility preservation)

("Transformation zone"™) AND (excision

length)

("Cervical excision™) AND (margin status

OR residual disease)

("AIS

treatment)

cervix") AND

(conservative

ARBYN, Marc et al

complications of cervical conization: a systematic

Perioperative

review and meta-analysis. The Lancet Oncology, v.
18, n. 12, p. 1665-1679, 2017.

BERTRAND, Michel. Contribution a 1’étude
des lésions glandulaires du col utérin. Journal de
Gynécologie de la
Reproduction, v. 16, p. 103-115, 1987.

CIAVATTINI, Andrea et al. Adenocarcinoma

Obstétriqgue et  Biologie

in situ of the uterine cervix: clinical practice
guidelines from the Italian Society of Colposcopy and

Cervical Pathology (SICPCV). European Journal of
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Obstetrics, Gynecology, and Reproductive Biology,
v. 240, p. 273-277, 2019.

3.11 Em mulheres sem desejo reprodutivo
ou quando a JEC ndo é visivel na colposcopia,
deve-se realizar uma excisdo cervical que inclua
toda a ZT e no minimo 20 mm do canal

endocervical (excisdo tipo 3).

Qual o comprimento
adequado  da  excisdo
cervical em mulheres com
AIS e ZT tipo 3 ou sem

desejo reprodutivo?

("Adenocarcinoma in situ") AND (cervix)
AND (conization depth OR cone length)

("Cervical conization") AND (depth OR
length) AND (transformation zone type 3)

("Endocervical lesions”) AND (excisional
treatment)

("Cervical excision") AND (residual
disease OR margin status)

("AIS cervix™) AND (excisional procedure

type 3 OR deep conization)

CIAVATTINI, Andrea et al. Adenocarcinoma
in situ of the uterine cervix: clinical practice
guidelines from the Italian Society of Colposcopy and
Cervical Pathology (SICPCV). European Journal of
Obstetrics, Gynecology, and Reproductive Biology,
v. 240, p. 273-277, 2019.

ZAINO, Richard J. Glandular lesions of the
uterine cervix. Modern Pathology, v. 15, n. 3, p. 261—
274, 2002.

3.12 Se as margens forem positivas para
AIS ou ndo avaliaveis ap6s excisdo diagndstica,
recomenda-se uma segunda exciséo, se possivel,
mesmo que uma histerectomia esteja planejada.
Se ndo for possivel obter margens negativas para
AIS ap6s uma ou mais excisdes, recomenda-se
histerectomia como tratamento  definitivo.
Quando a margem estiver positiva apenas para
HSIL (NIC2/3),

comprometimento por AIS, a conduta pode ser

mas néo houver
individualizada. Nesses casos, pode-se optar por
uma nova excisdo ou por vigilancia rigorosa, de

acordo com idade, desejo reprodutivo, achados

Qual a  melhor
em AIS

margens positivas ou nao

conduta com

avaliaveis apds excisdo

cervical?

("Adenocarcinoma in situ™) AND (cervix)
AND (margin status OR positive margins)

("Cervical conization") AND (positive
margins OR residual disease)

("AIS cervix") AND (re-excision OR
repeat conization)

("Adenocarcinoma in  situ")  AND
(hysterectomy OR conservative management)

("Cervical excision™) AND (margin status

AND recurrence)

SALANI, Ritu et al. Adenocarcinoma in situ
of the uterine cervix: a meta-analysis of 1278 patients
evaluating the predictive value of conization margin
status. of Obstetrics
Gynecology, v. 200, n. 2, p. 182.e1-182.e5, 20009.

HONG, Linda J. et al. Margin status post

American Journal and

cervical conization predicts residual adenocarcinoma
in situ (AIS) and occult adenocarcinoma in a
predominantly Hispanic population. Diagnostics, V.
11, n. 10, p. 1889, 2021.

COSTA, Silvano et al. Factors predicting the
outcome of conservatively treated adenocarcinoma in

situ of the uterine cervix: an analysis of 166 cases.
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colposcépicos e possibilidade técnica de novo

procedimento.

Gynecologic Oncology, v. 124, n. 3, p. 490-495,
2012.

ADOLPH, L. et al. Follow-up of women with
cervical adenocarcinoma in situ treated by conization:
a single centre clinical experience. Gynecologic
Oncology, v. 187, p. 74-79, 2024.

LIU, Jingjing et al. Comparison of the safety
between cervical conization and hysterectomy for
patients with cervical adenocarcinoma in situ. Journal

of Gynecologic Oncology, v. 34, n. 1, p. €8, 2023.

3.13 Apos tratamento conservador inicial
para preservacao da fertilidade em mulheres com
AIS, a histerectomia simples é o tratamento
preferencial ap6s a conclusdo da prole. A
manutengdo da vigilancia clinica pode ser
considerada apenas em situagcfes selecionadas,
para mulheres que optem por ndo realizar
histerectomia, desde que tenham apresentado
teste de DNA-HPV oncogénico inicialmente
positivo e subsequentemente negativo aos seis, 18
e 30 meses de seguimento, e com adesdo

comprovada ao acompanhamento.

Quando uma conduta
conservadora, sem

histerectomia, pode ser
assumida ap6s a excisdo

diagndstica?

("Adenocarcinoma in situ") AND (cervix)

AND (conservative treatment OR fertility
preservation)
("Adenocarcinoma in  situ") AND
(hysterectomy OR definitive treatment)
("AIS cervix") AND (follow-up OR
surveillance)
("Adenocarcinoma in situ") AND (HPV
testing OR HPV clearance OR HPV persistence)
("Cervical adenocarcinoma in situ™) AND

(recurrence OR residual disease)

KYRGIOU, Maria et al. Fertility and early
pregnancy outcomes after conservative treatment for
cervical intraepithelial neoplasia and early invasive
disease: systematic review and meta-analysis. The
BMJ, v. 349, p. 6192, 2014.

TEOH, Deanna et al.

management of adenocarcinoma in situ: a Society of

Diagnosis and
Gynecologic Oncology evidence-based review and
recommendations. Obstetrics and Gynecology, V.
135, n. 4, p. 869-878, 2020.

3.14

conservadora (sem histerectomia), se as margens

Na opcdo pela abordagem

estdo livres, é importante que a mulher aceite o

Qual o seguimento

da ap6s uma conduta

conservadora, sem

("Adenocarcinoma in situ") AND (cervix)
AND (conservative management OR fertility

preservation)

COLLETTI,

finding benign endometrial cells in women 40-45

Shanna M. Significance of
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seguimento intensivo e tenha possibilidade de
adesdo. Este seguimento serd realizado por meio
do exame clinico, teste de DNA-HPV oncogénico
e citologia para vigilancia aos 6, 18 e 30 meses
ap0s a EZT. Apds apresentar os trés testes de
DNA-HPV oncogénicos consecutivos negativos
a mulher devera retornar para o rastreamento com
teste de DNA-HPV oncogénico, mas a cada trés
Saude
(recomendacdo forte; nivel de certeza baixo).
Adaptada (Perkins et al., 2020; Willows et al.,
2023).

anos, na Atencdo Priméria a

histerectomia, na mulher

portadora de AlIS?

("AIS cervix") AND (follow-up OR
surveillance)
("Cervical adenocarcinoma in situ™) AND

(recurrence OR residual disease)

("HPV testing”) AND (post-treatment
surveillance)
("HPV
neoplasia OR AIS)

clearance™) AND  (cervical

versus 46 years or older on Papanicolaou tests and

histologic follow-up. CytoJournal, v. 14, p. 22, 2017.

3.16 Quando a citologia reflexa em
contexto de rastreamento com teste de DNA-
HPV oncogénico mostrar presenca de células
endometriais em mulheres com 45 anos ou mais,
recomenda-se investigacdo da cavidade uterina
(preferencialmente por exame de imagem,
ultrassonografia transvaginal, ou histeroscopia
com bidpsia endometrial), independentemente de

sintomas.

Mulheres >45 anos
com células endometriais na
citologia devem ser
submetidas & investigacéo
endometrial,
independentemente de

sintomas?

("Endometrial cells™) AND (Pap smear OR

cytology)

("Endometrial cells") AND (cervical
screening)

("Endometrial cells™) AND
(postmenopausal OR age 45)

("Endometrial cells") AND (endometrial
cancer OR endometrial neoplasia)

("Endometrial cells") AND (clinical
significance)

("Atypical endometrial cells") AND (risk

of malignancy)

KIR, Gokhan et al. Clinical significance of
endometrial cells in Pap smears in women aged 40
years of Obstetrics
Gynaecology Research, v. 39, n. 3, p. 639-643, 2013.

and older. Journal and
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Capitulo 5 - Tratamento e Vigilancia pés-Tratamento das Lesdes Precursoras

5.1.4 Antes da realizagdo do tratamento, as
mulheres devem ser devidamente esclarecidas e
receber informacOes sobre a conduta proposta, o
procedimento a ser realizado, os potenciais riscos
e complicagdes, bem como orientacfes relativas
ao periodo pos-tratamento. Recomenda-se a
obtencéo de consentimento informado, verbal ou,
sempre que possivel, escrito e em linguagem

acessivel, com o devido registro em prontuério.

Quais outras
recomendagdes que
precisam ser incorporadas
sobre consentimento

informado?

Busca livre na internet com o termo

“consentimento informado”

Unesco, 2005

Conselho Federal de Medicina, 2016

5.2.2 N&o sdo aceitiveis como tratamento:
eletrocauterizacdo cirdrgica, crioterapia, terapias
com agentes topicos, vacinas terapéuticas e
outros produtos biolégicos. A histerectomia é

inaceitavel como terapia primaria de HSIL.

A eletrocauterizacdo
cirirgica e a crioterapia
podem ser aceitas como

tratamento?

(("uterine  cervical  dysplasia"[MeSH
Terms] OR  (“uterine"[All  Fields] AND
"cervical"[All Fields] AND "dysplasia"[All
Fields]) OR ™uterine cervical dysplasia"[All
Fields] OR ("cervical"[All Fields] AND
"intraepithelial"[All Fields] AND "neoplasia"[All
Fields]) OR "cervical intraepithelial
neoplasia"[All Fields]) AND
("therapeutics"[MeSH Terms] OR

"therapeutics"[All Fields] OR "treatments"[All
Fields] OR "therapy"[MeSH Subheading] OR
"therapy"[All Fields] OR "treatment"[All Fields]
OR "treatment s"[All Fields])) AND (meta-
analysis[Filter])

Maza et al., 2016
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5.2.5 Néo é recomendado uso de técnicas
adicionais para excisdo complementar do canal
endocervical como na técnica “top-hat”
(recomendacdo condicional, nivel de certeza

baixo).

A técnica top-hat é
recomendada no tratamento

das lesBes precursoras?

("top berl"[Journal] OR "top"[All Fields])
AND "hat"[All Fields] AND ("uterine cervical
dysplasia”[MeSH Terms] OR (“uterine"[All
Fields] AND Fields] AND
"dysplasia"[All Fields]) OR "uterine cervical
dysplasia“[All Fields] OR (“cervical"[All Fields]
AND  "intraepithelial"[All  Fields] = AND
"neoplasia"[All Fields]) OR "cervical
intraepithelial neoplasia”[All Fields])

"cervical"[All

Yoneda et al., 2024

5.3.9 Apo6s o tratamento excisional para
HSIL, se houver evidéncia de doenca de alto grau
pos-tratamento e a repeticdo da excisdo for
indicada, recomenda-se a histerectomia total
apenas quando um novo procedimento excisional

nao for viavel.

Adaptada (Perkins et al., 2020)

5.3.10 Apds um tratamento ablativo, se
houver evidéncia de doenca de alto grau pés-

tratamento, o tratamento devera ser por excisao.

Adotada (Australian Government. Cancer
Council, 2025)

Capitulo 6b - Recomendagdes para mulh

eres apds a menopausa

6b.1 Em mulheres na pés-menopausa com
de

se,preferencialmente,

indicacédo colposcopia,  recomenda-

a estrogenizacdo com
creme de estriol[1] a 1 mg/g, na posologia de um
aplicadorvaginal[2] (0,5 mg) ao dia, por 14 noites
consecutivas. A colposcopia devera ser realizada
entre trés e sete dias ap6s a suspensdo do

tratamento.

Quais fatores que
influenciam o diagnostico
colposcépico: menopausa,
ZT Tipo 3?

("Menopause” OR "Postmenopause” OR
OR AND

"Colposcopic diagnosis")

"Perimenopause” "Climacteric")
("Colposcopy" OR
AND ("Diagnostic accuracy” OR "Sensitivity"
OR "Specificity" OR "Predictive value” OR
"Diagnostic performance”) AND ("Cervical
lesions" OR "Cervical intraepithelial neoplasia"

OR "CIN" OR "Cervical cancer"

CHU, Yuging et al. Analysis of factors
affecting the accuracy of colposcopic diagnosis of

cervical lesions: a retrospective cohort study.
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Qual  desempenho
clinico de estratégias
utilizadas no rastreio do
cancer do colo do Gtero em

mulheres na menopausa ?

"Menopause”  OR  "Postmenopausal
women" OR "Perimenopause™ OR "Climacteric™)
AND ("Cervical cancer screening” OR "HPV
testing" OR "Cytology" OR "Pap smear" OR "Co-
testing™) AND ("Clinical performance” OR
"Diagnostic performance™ OR "Sensitivity” OR
"Specificity” OR "Accuracy” OR "Detection
rate") AND ("Cervical cancer" OR "Cervical

intraepithelial neoplasia” OR "CIN"

ZHOU, Qiang et al. The clinical performance
of different cervical cancer screening strategies in
premenopausal and  postmenopausal women.
Menopause (New York, N.Y.), v. 32, n. 7, p. 640—
647, 1 jul.2025.

Quais fatores estdo
relacionados a acurécia da
biépsia  dirigida  pela
colposcopia?

("Colposcopy"[MeSH] OR colposcopy)
AND ("Biopsy"[MeSH] OR "colposcopy-
directed biopsy" OR "cervical biopsy") AND
("Diagnostic  Accuracy” OR accuracy OR
concordance OR "sensitivity and specificity™)
AND ("Risk Factors "[MeSH] OR factors
OR  redictors OR determinants) AND
("Uterine Cervical Neoplasms"[MeSH] OR CIN

OR "cervical intraepithelial neoplasia™)

Ren H, Jia M, Zhao S, Li H, Fan S. Factors
Correlated with the Accuracy of Colposcopy-
Directed Biopsy: A Systematic Review and Meta-
Analysis. J Invest Surg. 2022 Feb;35(2):284-292.

O uso de estrogénio
vaginal melhora a acurécia
da colposcopia em
mulheres com  atrofia
vaginal (estado

hipoestrogénico)?

("Colposcopy"[MeSH] OR colposcopy)
AND ("Estrogens”[MeSH] OR "vaginal estrogen”
OR "estrogen cream" OR estradiol OR "topical
estrogen")

AND ("Postmenopause”[MeSH] OR menopause
OR "low estrogen state" OR hypoestrogenism OR
"vaginal atrophy")
AND ("Diagnostic Accuracy” OR accuracy OR

Richards A, Dalrymple C. Abnormal
cervicovaginal cytology, unsatisfactory colposcopy
and the use of vaginal estrogen cream: an
observational study of clinical outcomes for women
in low estrogen states. J Obstet Gynaecol Res. 2015
Mar;41(3):440-4.
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"satisfactory colposcopy” OR visualization OR

concordance)

O uso de estrogénio
vaginal em sobreviventes
de cancer de mama
aumenta o0 risco de
recorréncia ou

mortalidade?

("Breast Neoplasms"[MeSH] OR "breast
cancer OR  "breast cancer survivors")
AND ("Estrogens"[MeSH] OR "vaginal estrogen”
OR "local estrogen therapy"
OR estradiol OR "estrogen cream"” OR "vaginal
estradiol™) AND
("Neoplasm Recurrence, Local"[MeSH] OR
recurrence OR "cancer recurrence")
OR ("Mortality"[MeSH] OR mortality OR

survival OR prognosis)

Beste ME, Kaunitz AM, McKinney JA,
Sanchez-Ramos L. Vaginal estrogen use in breast
cancer survivors: a systematic review and meta-
analysis of recurrence and mortality risks. Am J
Obstet Gynecol. 2025 Mar;232(3):262-270.e1.

O uso de terapia
com estrogénio vaginal em
pacientes com cancer de
mama aumenta a
mortalidade  por  esta

neoplasia?

("Breast Neoplasms”"[MeSH] OR "breast
cancer")
AND
("Estrogens"[MeSH] OR "vaginal estrogen
therapy"
OR "vaginal estrogen" OR estradiol OR "local
estrogen")
AND
("Mortality"[MeSH] OR "breast cancer mortality"

OR "cancer-specific mortality" OR survival)

McVicker L, Labeit AM, Coupland CAC,
Hicks B, Hughes C, McMenamin U, Mcintosh SA,
Murchie P, Cardwell CR. Vaginal Estrogen Therapy
Use and Survival in Females With Breast Cancer.
JAMA Oncol. 2024 Jan 1;10(1):103-108.

O uso de estrogénio
vaginal para tratar a
sindrome geniturinaria da
menopausa (atrofia

geniturinaria) é seguro em

("Breast Neoplasms"[MeSH] OR "breast
cancer" OR "breast cancer survivors") AND
("Genitourinary Syndrome of Menopause” OR
"vaginal atrophy" OR "urogenital atrophy")
AND  ("Estrogens"[MeSH] OR  "vaginal

Santos GML, Magalhdes AO, Teichmann
PDV, Wender MCO. Vaginal estrogen therapy for
treatment of menopausal genitourinary syndrome

among breast cancer survivors: a systematic review
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sobreviventes de cancer de

mama?

estrogen” OR "local estrogen therapy" OR
estradiol) AND  (("Neoplasm Recurrence,
Local"[MeSH] OR OR
("Mortality"[MeSH] OR mortality OR survival)

OR (safety OR "adverse effects™))

recurrence)

and meta-analysis. Rev Bras Ginecol Obstet. 2025
Jul 15;47:e-rbgo46.

Capitulo 6e - Recomendac6es para mulheres em situacéo de vulnerabilidade

6e.2.3 No atendimento da pessoa com A bibpsia pode ser (("overtreat"[All Fields] OR Arbyn et al., 2020; Broguet et al., 2022; Fantin
dificuldade de acesso encaminhada para | omitida na presenca de | "overtreatment"[MeSH Terms] OR| et al., 2023; Kiviharju et al., 2022; Kyrgiou et al.,
colposcopia, quando a estratégia pactuada para | achados  menores para | "overtreatment"[All Fields] OR| 2017; Loopik et al., 2020; Novais et al., 2023; Silver
facilitar a adeséo e reduzir a perda de seguimento | indicar o tratamento em | "overtreatments"[All Fields]) AND (“uterine | etal., 2018; Yoneda et al., 2023
for a de rastrear-triar-e-tratar, se a colposcopia | situagOes de | cervical dysplasia"[MeSH Terms] OR
apresentar achados menores ou maiores, a biépsia | vulnerabilidade? ("uterine"[All Fields] AND "cervical"[All Fields]
confirmatoria podera ser omitida e o tratamento AND "dysplasia"[All Fields]) OR "uterine
indicado deve ser realizado, preferencialmente no cervical dysplasia"[All Fields] OR ("cervical"[All
mesmo dia. Fields] AND "intraepithelial"[All Fields] AND
"neoplasia”"[All Fields]) OR "cervical
intraepithelial neoplasia"[All  Fields])) AND
(meta-analysis[Filter])
Busca livre de referéncias das referéncias
encontradas
Capitulo 7 - Boas praticas em colposcopia
7.1.4 O exame colposcopico deve ser Qual 0 valor 1. ("Colposcopy"[Mesh]) AND 1. Silver MI. Risk of Cervical Intraepithelial

adequadamente  documentado utilizando a

nomenclatura da IFCPC.

preditivo positivo quando
encontrados achados

anormais maiores em

funcdo do tipo de ZT?

("Predictive Value of Tests"[Mesh] OR "Risk
Assessment"[Mesh]) AND (Uterine Cervical
[Mesh] OR
Dysplasia“[Mesh])  AND

Neoplasms/*diagnosis "Uterine

Cervical (meta-

analysis[Filter] OR systematicreview[Filter])

Neoplasia 2 or Worse by Cytology, Human
Papillomavirus 16/18, and Colposcopy Impression: A
Systematic Review and Meta-analysis.

2. Mustafa 2016 e Mitchell 1998
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2. ("Colposcopy"[Mesh]) AND
Tests"[Mesh] OR
Specificity"[Mesh]) AND
(Uterine Cervical Neoplasms/*diagnosis [Mesh]
OR "Uterine Cervical Dysplasia"[Mesh]) Filters:

("Predictive  Value of

"Sensitivity  and

Meta-Analysis, Systematic Review

7.1.7 Recomenda-se que, nas situagdes em
que for necessaria a coleta de amostra citolégica
no contexto da colposcopia, ela seja realizada
preferencialmente antes da aplicacdo do &cido
acetico e de outras solucdes utilizadas no exame.
A coleta apds a aplicacdo de reagentes podera ser
considerada quando houver necessidade de
complementacdo  diagndéstica no  mesmo
atendimento ou quando a coleta prévia puder
comprometer a adequada avaliagao colposcdpica,
devendo essa circunstancia ser registrada na
solicitacdo do exame. O escovado endocervical,
quando indicado, poderd ser obtido ap6s a
aplicacdo do acido acético e preferencialmente
antes do uso do lugol, para reduzir o risco de

comprometer a visualizagéo da JEC.

Em mulheres que
necessitam de citologia
durante a colposcopia, a
coleta antes da colposcopia
em comparagdo com a
coleta ap6s a colposcopia
oferece melhor desempenho

diagndstico?

(“Colposcopy*’[MeSH Terms]) AND
(“Vaginal Smears / methods*”[MeSH Terms] OR
“Papanicolaou Test”[MeSH Terms])

GRIFFITHS 1989.
PANOS 2001.
TAPISIZ 2013.

(("Vaginal Smears"[MeSH Terms] OR
"Papanicolaou Test"[MeSH Terms]) AND "meta
Type]) AND

analysis"[Publication (meta-

analysis[Filter])

BERNSTEIN 2001.

7213 E recomendado que 0s
colposcopistas defendam abordagens alternativas
que incluam, mas ndo se limitem, & criagdo de um
espaco e fluxo de trabalho adequados. E

fundamental que tentem evitar traumas, bem

("Colposcopy/adverse effects"[Mesh] OR

"Colposcopy/education”[Mesh] OR
"Colposcopy/legislation and
jurisprudence"[Mesh] OR

"Colposcopy/standards"[Mesh] )

Galaal 2011
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como reconhegam a diversidade cultural das
populacBes locais e abordem honestamente os
medos relacionados a abuso e coercdo. Deve-se
oferecer apoio a paciente tanto durante a consulta
quanto no ambiente domiciliar e sempre garantir

acolhimento cultural e a defesa de seus direitos.

7.1.16 Nas situacOes em que for necesséria
a avaliacdo do canal endocervical, € preferivel a
utilizacdo do escovado endocervical do que a
exame

curetagem endocervical para

citopatologico por menor probabilidade de

material inadequado para exame e menor

desconforto.

("Colposcopy”[Mesh]) AND ("Predictive
Value of Tests"[Mesh] OR "Sensitivity and

Specificity"[Mesh]) AND (Uterine Cervical
Neoplasms/*diagnosis [Mesh] OR  "Uterine
Cervical Dysplasia"[Mesh])  Filters:  Meta-
Analysis, Systematic Review

("endocervical curettage") AND

("Pregnancy"'[Mesh])

Damkjeer 2022
Massad 2022

7.1.18 Biopsias dirigidas por colposcopia
devem fornecer material suficiente para o
diagndstico histopatolégico. A sensibilidade do
exame é maior quando sdo obtidos pelo menos
dois fragmentos, contudo, esses fragmentos
podem ndo ser representativos da lesdo mais
grave na presenca de ZT tipo 3, quando esta pode

estar situada no interior do canal endocervical.

Qual o desempenho
diagnostico das bidpsias
guiadas por colposcopia?
(h& uma referéncia numa das
diretrizes que recomendam
2 ou mais biopsias)

Quais as limitagBes
da bidpsia na ZT3?

Quais as limitagBes

da colposcopia na ZT3?

("Colposcopy”[Mesh]) AND ("Predictive
Value of Tests"[Mesh] OR "Sensitivity and

Specificity"[Mesh]) AND (Uterine Cervical
Neoplasms/*diagnosis [Mesh] OR  "Uterine
Cervical Dysplasia"[Mesh])  Filters:  Meta-

Analysis, Systematic Review

("Biopsy"[Mesh] OR Biops* OR "Punch
Biopsy") AND (Cervi* OR "Cervix Uteri"[Mesh])
AND ("Colposcopy"[Mesh]) AND ("Sensitivity
and Specificity"[Mesh] OR "Predictive Value of
Tests"[Mesh]) AND (clinicalstudy[Filter] OR

Underwood 2012

Wentzensen 2015
Ren 2020




clinicaltrial[Filter] OR comparativestudy[Filter]

OR controlledclinicaltrial[Filter] OR
multicenterstudy[Filter] OR
observationalstudy[Filter] OR
pragmaticclinicaltrial[Filter] OR

randomizedcontrolledtrial[Filter])

(unsatisfactory colposcopy) OR (type 3
transformation zone) Filters: Meta-Analysis,

Systematic Review

7.1.22 Na situagdo em que a JEC ndo é
visivel ou é parcialmente visivel (ZT tipo 3), é
recomendavel a realizacdo das seguintes
manobras durante o exame colposcdpico: maior
abertura do espéculo ou pressdo por meio de
pinga na transicdo entre o colo e a vagina; retirada
do muco cervical ou sua introdugdo no canal por
meio de swab, hastes flexiveis (tipo cotonete®)
ou rigidas (por ex.: palito de madeira revestido
por algod&o) ou uma pequena bolinha de algodao,
embebida por &cido acético. Além desses
recursos, 0 uso de espéculos endocervicais
(pingas de Mencken ou Kogan) ou uso dos ramos
de uma pinca de disseccdo longa ou Cheron

também podem auxiliar na visdo da JEC.

("Colposcopy/adverse effects"[Mesh] OR

"Colposcopy/education”[Mesh] OR
"Colposcopy/legislation and
jurisprudence"[Mesh] OR

"Colposcopy/standards”[Mesh] )

Pergialiotis 2015




7.1.24 Nao sdo recomendadas técnicas

("Colposcopy/adverse effects"[Mesh] OR

Pergialiotis 2015

como a dilatagdo higroscopica do canal (uso de "Colposcopy/education”[Mesh] OR

laminarias) ou uso do misoprostol. "Colposcopy/legislation and
jurisprudence"[Mesh] OR
"Colposcopy/standards"[Mesh])

7.1.27 Quando indicada colposcopia no "constriction, pathologic"[MeSH Terms] Denecke 2024
seguimento apds o tratamento, na presenca de AND "uterine cervical dysplasia/therapy"[MeSH Harris 2023.
estenose do orificio externo do colo, a coleta de Terms] Satturwar 2020
espécime para o teste de DNA-HPV oncogénico
pode ser tentada ap6s exploragdo com a proépria
escova ou algum objeto pontiagudo e, quando
necessario, tragdo do colo com pinga de Pozzi e
uso de anestesia local.

7.1.28 Para o controle da dor durante a Técnica para ("Colposcopy/adverse effects"[Mesh] OR Gajjar 2016

colposcopia e  biopsias  cervicais, sdo
recomendados aconselhamento pré procedimento
e uso de métodos ndo farmacoldgicos.
Analgésicos orais podem ser considerados.
Anestésicos injetaveis ndo sdo recomendados
para exames de rotina, mas a anestesia local pode
ser considerada em bidpsias utilizando a

eletrocirurgia ou em casos individuais.

bidpsias por eletrocirurgia.

"Colposcopy/education”[Mesh] OR
"Colposcopy/legislation and
jurisprudence"[Mesh] OR

"Colposcopy/standards"[Mesh] )




4.3 Revisdo sistematica da literatura: diretrizes internacionais para o rastreamento do céancer do colo do Utero
utilizando testes moleculares para deteccdo de HPV

A incorporagdo dos testes moleculares para deteccdo de Papilomavirus Humano (Human Papillomavirus - HPV)
oncogénico para o rastreamento do cancer do colo do Utero foi efetivada em 8 de marco de 2024, com a publicacdo da Portaria
n° 3 da SECTICS/MS?5, que condicionou a implementacéo a atualizacdo das Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do
Cancer do Colo do Utero™.

Em virtude do escopo da diretriz original, que abrange, além do rastreamento primario, a confirmacdo diagndstica o
tratamento e o seguimento das mulheres com testes alterados, 0 GE das Diretrizes prop6s a sua divisdo em duas partes:

— Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Céancer do Colo do Utero: Parte | - Rastreamento organizado utilizando
testes moleculares para deteccdo de DNA-HPV oncogénico: recomendacGes direcionadas a Atengdo Primaria a Salde (APS),
relativas a populacdo-alvo, periodicidade, conduta ap0s teste primario negativo e positivo, situagdes especiais, além de requisitos
essenciais para um programa de rastreamento ser considerado como organizado.

— Diretrizes Brasileiras para 0 Rastreamento do Cancer do Colo do Utero: Parte Il - Como avaliar, tratar e seguir
mulheres identificadas no rastreamento do cancer de colo do Gtero: recomendaces direcionadas a Atencéo Especializada a Sadde
(AES), relativas a avaliagdo diagnostica, tratamento e seguimento das mulheres que apresentem testes de rastreamento primario
positivos.

Com a aprovacéo da das Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero: Parte | - Rastreamento
organizado utilizando testes moleculares para deteccdo de DNA-HPV oncogénico pela Conitec em fevereiro de 2025 e a posterior
publicagdo por meio da Portaria Conjunta SAES/SECTICS n° 13, de 29 de julho de 2025,°2 a atualizacio da Parte 11 foi iniciada
em marco de 2025. A Parte Il contempla recomendagdes para avaliagdo diagndstica, tratamento e seguimento das mulheres
identificadas no rastreamento primario com testes positivos e encaminhadas para colposcopia ou para processamento da citologia
reflexa, agrupadas em situagdes clinicas relacionadas, a partir de recomendagdes existentes em diretrizes internacionais.

A Revisio Sistematica foi elaborada conforme as recomendacdes presentes nas Diretrizes Metodoldgicas do MS?82,

O Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-analyses (PRISMA)?®" foi utilizado para orientar o relato
desta revisdo.

A seguinte pergunta de pesquisa foi estabelecida: “Quais séo as diretrizes existentes mundialmente para rastreamento do
cancer de colo de ttero com uso do teste DNA HPV para mulheres com risco padrao?”.

Para respondé-la, a pergunta foi estruturada, conforme os componentes do acrénimo PICOS: Populagéo, Intervencéo,

Comparador, Outcomes/Desfechos e Studies design/Delineamentos de estudos elegiveis (Quadro E).

Quadro E. Componentes PICOS da pergunta.

Pobulaca Mulheres com risco padréo para o desenvolvimento do céncer do colo do utero e em
opulagéo ] ]
idade para serem submetidas ao rastreamento.
3 Rastreamento do cancer do colo do Utero utilizando testes moleculares para deteccao
Intervencgéo
de HPV.
Comparacéo -
Desfechos -
Delineamentos de estudos Diretrizes originais.

Legenda: HPV: Human Papillomavirus (Papilomavirus Humano).



Foram consideradas elegiveis as diretrizes que abordassem a avaliacdo diagnostica, o tratamento e o seguimento das
mulheres identificadas no rastreamento primario com testes moleculares de detec¢do de HPV positivos.

As buscas foram conduzidas nas bases de dados Medical Literature Analysis and Retrieval System Online — MEDLINE
(via PubMed) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Salde — LILACS. As estratégias de busca foram
elaboradas por equipe multiprofissional, incluindo bibliotecario especialista em ciéncia da informacéo, por meio do emprego de
termos padronizados indexados em cada base e outros termos livres pertinentes ao tema, interligados por conectores. Para a
identificacdo dos termos foram consultados os vocabularios controlados da area da salde DeCs (Descritores em Ciéncias da
Saude) e MeSH (Medical Subject Headings).

N&o foram impostas restricdes ao idioma de publicacdo nas buscas. Foram aplicados filtros de data (2020-2025) e de
desenho de estudo (diretrizes). O processo de elaboragdo das estratégias de busca atendeu as recomendagdes do Peer Review of

Electronic Search Strategies (PRESS)?®, As estratégias resultantes estdo apresentadas no Quadro F.

Quadro F. Estratégias de busca para identificacéo de estudos pertinentes ao tema nas bases de dados.

Base de o
Estratégia de busca Resultados
dados

((Uterine Cervical Neoplasms[mh] OR Uterine Cervical Dysplasiafmh]) OR
((Uterine[tiab] OR Cervical[tiab] OR Cervix[tiab]) AND (Neoplas*[tiab] OR
Cancer*[tiab] OR Tumor*[tiab] OR Tumour*[tiab] OR Carcinoma*[tiab] OR
Adenocarcinoma*[tiab] OR Sarcoma*[tiab] OR Malignan*[tiab] OR Dysplasia*[tiab] OR
Oncol*[tiab]))) AND (Early Detection of Cancer[mh] OR Molecular Test*[tiab] OR
Human Papillomavirus Test*[tiab] OR HPV Test*[tiab] OR Screening Test*[tiab] OR
PubMed Diagnostic Test*[tiab] OR Cancer Test*[tiab] OR DNA Test*[tiab] OR RNA Test*[tiab] | 251
OR Screening[tiab]) AND (Guidelines as Topic[mh] OR Practice Guidelines as
Topic[mh] OR Health Planning Guidelinesfmh] OR Critical Pathways[mh] OR Clinical
Protocolsimh] OR Guideline[pt] OR Practice Guideline[pt] OR Guide*[ti] OR
Guidance*[ti] OR Consensus[ti] OR Critical Pathway™*[ti] OR Clinical Pathway*[ti] OR
Statement*[ti] OR Best Practice*[ti] OR Clinical Protocol*[ti] OR Critical Protocol*[ti]
OR Practice Protocol*[ti]) AND ("2020/03/20"[PDAT] : "2025/03/20"[PDAT])

(Uterin* OR Cervical OR Cervix OR "Colo do Utero" OR Cervicouterino OR "Cuello
Uterino") AND (Neoplas* OR Cancer* OR Tumor* OR Tumour* OR Carcinoma* OR
Adenocarcinoma* OR Sarcoma* OR Malignan* OR Dysplasia* OR Oncol* OR
Displasia*) AND ("Early Detection" OR Test OR Tests OR Testing OR Screening OR
LILACS Teste OR Testes OR Testagem OR Rastreamento OR Rastreio OR Prueba OR Pruebas | 12
OR Rastreo) AND (ti:(Guide* OR Guidance* OR Consensus OR "Critical Pathway" OR
"Clinical Pathway" OR Statement* OR "Best Practice” OR "Clinical Protocol” OR
"Critical Protocol" OR "Practice Protocol” OR Diretriz* OR Consenso OR Recomend*

OR Guia)) AND (db:("LILACS")) AND (year_cluster:[2020 TO 2025])

Foram consultados sites de agéncias governamentais da Argentina, Australia, Canada, Reino Unido e de sociedades de
especialidades médicas consagradas na publicacdo de diretrizes para rastreamento de cancer, como American Cancer Society
(ACS), American Society for Colposcopy and Cervical Pathology (ASCCP), American Society of Clinical Oncology (ASCO) e
United States Preventive Services Taskforce (USPSTF).



As referéncias obtidas foram exportadas para o gerenciador EndNote.

A sele¢do das diretrizes foi conduzida por dois revisores, com discordancias resolvidas por consenso.

Titulos e resumos foram analisados com o auxilio dos softwares EndNote e Rayyan. Diretrizes que nao se enquadravam
em qualquer um dos componentes do acronimo PICOS foram desconsideradas. Diretrizes duplicadas ou que relataram dados
duplicados e outros tipos de publicacdes (comentario, editorial, relatério) também foram excluidas.

As diretrizes identificadas pelas estratégias de busca como potencialmente relacionadas ao tema foram obtidas na integra.
A secdo de metodologia ou, caso as informagfes necessarias nao estivessem disponiveis, o texto completo, foram avaliados para
verificar se atendiam aos critérios de elegibilidade descritos anteriormente.

A etapa de extracdo de dados envolveu a transcrigdo das informagdes relevantes para uma planilha elaborada previamente
em Excel.

A avaliacdo da qualidade das diretrizes selecionadas foi realizada por meio da utilizacdo da ferramenta Appraisal of
Guidelines for Research & Evaluation Il (AGREE 11)2, conforme recomendado nas Diretrizes Metodoldgicas do MS?2%,

As buscas realizadas em 07 de abril de 2025 resultaram em 263 referéncias encontradas, sendo excluidas 14 duplicatas.
Assim, 249 titulos e resumos foram analisados, 53 documentos foram lidos na integra, selecionando-se nove
diretrizes!”18:2031.38,290-293 parg inclusdo, avaliagdo da qualidade e sintese qualitativa. O fluxograma PRISMA do processo de
sele¢do é apresentado na Figura A.



Figura A. Fluxograma do processo de selecdo das diretrizes.
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Fonte: Adaptado de Page MJ, et al®.



As diretrizes incluidas foram elaboradas: pela Organizacdo Mundial de Sadde (OMS); pelo Ministério da Satde de El
Salvador; sete diretrizes foram elaboradas ou atualizadas por sociedades de especialidades médicas dos Estados Unidos (4),

Canada (2) e Portugal (1), conforme descrito no Quadro G.

Quadro G. Caracteristicas das diretrizes incluidas.

World Health L . i -
Organization, 2021 Organizacdo Mundial dE Saude
El Salvador, 2023 Ministerio de Salud El Salvador
Massad, 2025 American Society for Colposcopy and Cervical Pathology (ASCCP) Estados Unidos
Pedro, 2023 Secgdo Portuguesa de Colposcopia e Patologia do Trato Genital Inferior Portugal
(SPCPTGI)
Perkins, 2020 American Society for Colposcopy and Cervical Pathology (ASCCP) Estados Unidos
Perkins, 2024 American Society for Colposcopy and Cervical Pathology (ASCCP) Estados Unidos
Shastri, 2020 American Society of Clinical Oncology (ASCO) Estados Unidos
Willows, 2023 Gynecologic Oncology Society of Canada (GOC)
Society of Colposcopists of Canada (SCC) Canada
Canadian Partnership Against Cancer (CPAC)
Zigras, 2023 Gynecologic Oncology Society of Canada (GOC)
Society of Colposcopists of Canada (SCC) Canada
Canadian Partnership Against Cancer (CPAC)

Das nove diretrizes incluidas, sete foram consideradas recomendadas para o uso, sendo duas com modificacdes; outras

duas diretrizes ndo foram recomendadas para utilizagéo (Quadro H).

Quadro H. Avaliagéo da qualidade metodolégica das diretrizes incluidas, segundo o Appraisal of Guidelines for REsearch & Evaluation Reporting Checklist
(AGREE 11)2°,

Escopo e
100 100 100 72 78 78 100 97 97
finalidade
Envolvimento
das partes 100 100 97 17 94 94 100 78 78
interessadas
Rigor do
95 98 49 40 53 53 94 80 80
desenvolvimento
Clareza da
100 100 97 47 72 72 100 100 100
apresentacio
Aplicabilidade 73 100 58 17 71 71 73 69 69




Diretrizes
Dominios do El
WHO, Massad, | Pedro, Perkins, | Perkins, | Shastri, | Willows, | Zigras,
AGREE II (%) Salvador,
2021 2025 2023 2020 2024 2020 2023 2023
2023
Independéncia
92 96 33 63 71 71 92 92 92
editorial
Avaliacio
6 7 3 2 5 5 6 6 6
Global
Recomendacao
Sim Sim Nao Nao Sim* Sim* Sim Sim Sim
geral de uso

Legenda: WHO: World Health Organization; * Com modificages.

As diretrizes incluidas abordaram a avaliagdo diagnostica, o tratamento e o seguimento das mulheres identificadas no
rastreamento primario com testes moleculares de deteccdo de HPV positivos. Sete apresentaram alto rigor metodolégico e
embasaram a atualizagdo das “Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Céancer do Colo do Utero: Parte II — Confirmag&o
diagnostica, tratamento e seguimento das mulheres identificadas no rastreamento”, contribuindo para a eliminacdo desse cancer

no Brasil.

5. Equipe de elaboracéo e partes interessadas

O Protocolo foi elaborado pela Divisdo de Deteccdo Precoce e Apoio a Organizagdo de Rede — DIDEPRE.

Os membros do Grupo Elaborador responderam aos seguintes conflitos de interesse:

Pergunta

Nos Gltimos 3 anos, vocé ou pessoas proximas a vocé®® possuiram vinculo empregaticio ou participagéo no conselho
de administracdo de alguma entidade, instituico comercial ou outra organizagdo que tivesse interesse no escopo desta

Diretriz?

Nos Ultimos 3 anos, vocé ou pessoas proximas a vocé tiveram alguma relacdo com alguma entidade, instituicdo
comercial ou outra organizacdo que tivesse interesse no escopo desta diretriz (como honorérios por palestras, atividades de
ensino, consultorias, pareceres técnicos ou pericias judiciais) equivalente a um valor de R$1.000,00 ou mais (por atividade ou

por entidade, institui¢do ou organizagdo)?

Nos Gltimos 3 anos, vocé ou pessoas proximas a vocé receberam, de uma entidade, instituicdo ou outro érgdo com
interesse no escopo desta Diretriz, beneficios financeiros ndo monetarios (como pagamento de inscri¢cdes em congressos,
despesas de viagem, presentes, participagdo em eventos recreativos tais como shows, jantares etc.) equivalentes a um valor de
R$1.000,00 ou mais?

Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé ou a instituicdo a qual vocé esta ligado possui propriedade intelectual ou
interesse financeiro conflitante que pode ser afetado pelos resultados desta Diretriz, tais como agdes, royalties ou patente,

independentemente do valor?

Nos Ultimos 3 anos, vocé, pessoas proximas a vocé ou a instituicdo a qual vocé esta ligado recebeu algum apoio de

uma entidade, institui¢cdo ou outro drgdo com interesse no escopo desta diretriz [como financiamento para fomento de projetos

3 Considerado como pessoa préxima ao declarante ou seu conjuge, familiares de primeiro grau ou dependentes
financeiros.




Pergunta

de pesquisa, de extensdo ou de ensino; equipamentos e insumaos, tais como reagentes, livros, equipamentos especificos; apoio

para publicacdo ou editoracgdo de artigo (traducédo, pagamento de taxas de publicacéo, etc.)] com valor superior a R$5.000,00?

A sua expertise ou conviccdo académica/profissional em algum aspecto relacionado ao escopo da diretriz poderia
comprometer a sua imparcialidade de julgamento (como ter publica¢des sobre um determinado assunto que o tornaria mais

propenso a dar recomendacdes favoraveis a determinada intervencéo)?

Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituigdo cujos interesses académicos possam ser afetados pelas

recomendacdes resultantes desta Diretriz?

Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizacdes governamentais ou ndo governamentais,
sociedades de profissionais ou especialistas, associacdo de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas

recomendagdes resultantes desta Diretriz?

Vocé considera que as recomendacdes decorrentes desta Diretriz podem gerar beneficios académicos futuros a vocé,
pessoas préximas a vocé ou a instituicdo a qual vocé esta ligado (como aumento de publica¢fes ou citacfes em trabalhos

cientificos, participacdo em congresso etc.)?

Vocé possui conviccdo religiosa, politica, étnica ou outras crengas que podem comprometer sua capacidade de

julgamento nesta Diretriz?

H& algum outro fato ou situagcdo que possa interferir sua capacidade imparcial de julgamento nesta Diretriz?

Especifique quem possui o potencial conflito de interesse, qual a empresa ou relagdo familiar e o periodo em que este
conflito de interesse se iniciou e cessou (més/ano). Em caso de conflito de interesse de cunho monetario, especifique o valor

envolvido. Em caso de beneficio financeiro de cunho ndo monetério, por favor, estime um valor aproximado:
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