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EXAMES CITOPATO'LC')GICOS DO COLO DO UTERQ REALIZADOS NO
SISTEMA UNICO DE SAUDE, EM UM MUNICIPIO DE TRIPLICE FRONTEIRA NO
PARANA

Resumo

O cancer do colo do utero € causado pela infeccdo persistente por papilomavirus
humano tipo oncogénico e evolui lentamente a partir de lesGes precursoras. A
realizacdo periddica de exames citopatolégicos com qualidade é a forma
mundialmente utilizada no rastreamento desse céancer, entretanto, durante a
pandemia de covid-19, os exames foram suspensos temporariamente, dando-se
prioridade as urgéncias e as emergéncias nas unidades de saude. Diante disso, 0
objetivo desta pesquisa foi avaliar os exames citopatologicos do colo do utero
realizados no Sistema Unico de Satde, em um municipio de triplice fronteira no
Parand, no periodo anterior e durante a pandemia da covid-19. O estudo quantitativo
e retrospectivo foi usado como método com base no sistema de informag&o do cancer
e dos resultados de 106.029 exames citopatolégicos de colo do Utero realizados pela
atencao béasica de saude no periodo de janeiro 2014 a outubro 2021, no municipio de
Foz do Iguacu, Parana, avaliando-se os indicadores da qualidade das seguintes
variaveis: exames rejeitados, satisfatorios e insatisfatorios para andlise oncotica;
juncao escamo colunar e resultados citopatoldgicos alterados. A analise dos dados foi
feita no programa Microsoft Office Excel (97-2003), e a avaliacdo dos indices de
qualidade pelo calculo dos indicadores do Monitoramento Interno da Qualidade.
Dentre os principais resultados obtidos, verificou-se que o percentual de rejeicao neste
trabalho (0,37%) ficou acima do padrdo considerado pelo Ministério da Saude, até
0,1%. Na fase analitica, 99,03% das amostras foram satisfatérias para andlise
oncoética e 0,60% insatisfatoria, percentual dentro dos parametros recomendados pelo
Ministério da Saude (até 5% para insatisfatoria). O nUmero de exames citopatolégicos
analisados no primeiro ano da pandemia reduziu consideravelmente,
aproximadamente 40%. No Brasil, em 2019 e 2020, houve uma diminui¢cdo de 42%
dos exames citopatolégicos, percentual muito préximo deste estudo. A juncdo escamo
colunar teve uma amplitude de 36,5% a 89,3%, e o total de exames com resultados
alterados foram 3.377, tendo uma variacéo do indice de positividade em mais de seis
vezes e meia, de 1,0% a 6,5%, e percentual de lesdo de alto grau variou seis vezes,
de 0,2% a 1,2%. O indicador HSIL representa o0 quantitativo das lesdes
verdadeiramente precursoras, sendo o principal objetivo da prevencdo secundaria
desse cancer, devido ao seu potencial de progressdo. Em conclusdo, no periodo da
pandemia avaliado, constatou-se um maior numero de exames citopatolégicos
alterados e uma preponderancia dos carcinomas e adenocarcinomas in situ e
invasivos. Esses dados podem auxiliar os gestores locais em estratégias para um
adequado acompanhamento e tratamento dessas mulheres com lesbes precursoras
e/ou cancer do colo utero.

Palavras chaves: cancer do colo do uUtero; controle de qualidade; Pandemia covid-
19.



CERVICAL CYTOPATHOLOGICAL TESTS PERFORMED IN THE UNITED HEALTH SYSTEM, IN A
TRIPLE-BORDER MUNICIPALITY IN PARANA

Abstract

Cervical cancer is caused by persistent infection with oncogenic human papillomavirus
and evolves slowly from precursor lesions. Periodic performance of high-quality
cytopathological examinations is the way used worldwide in the screening of this
cancer, however, care for people with cancer was suspended during the COVID19
pandemic giving priority to urgencies and emergencies in health units. The objective
of this project was to evaluate the cytopathological exams of the cervix performed in
the Unified Health System, in a triple border municipality in Parand, in the period before
and during the COVID-19 pandemic. The quantitative and retrospective study was
used as a method based on the cancer information system and the results of 106,029
cytopathological exams of the cervix performed by primary health care from January
2014 to October 2021, in the municipality of Foz do Iguagu-Parana. By analyzing the
quality indicators, the following variables: rejected, satisfactory and unsatisfactory
exams for oncotic analysis; squamocolumnar junction and altered cytopathological
results. Data analysis was carried out using the Microsoft Office Excel program (97-
2003), and the quality indices were evaluated by calculating the Internal Quality
Monitoring indicators. Among the main results obtained, it was verified that the
percentage of rejection in this work (0.37%) was above the standard considered by the
Ministry of Health, up to 0.1%. In the analytical phase, 99.03% of the samples were
satisfactory for oncotic analysis, and 0.60% were unsatisfactory, a percentage within
the parameters recommended by the Ministry of Health (up to 5% for unsatisfactory).
The number of cytopathological exams analyzed in the first year of the pandemic
reduced considerably, approximately 40%. In Brazil, in 2019-2020, there was a 42%
reduction in cytopathological tests, a percentage very close to this study. The
squamocolumnar junction ranged from 36.5% to 89.3%, and the total number of exams
with altered results was 3,377, with a variation in the positivity rate of more than six
and a half times, from 1.0% to 6.5%, and the percentage of high-grade lesions varied
six times, from 0.2% to 1.2%. The HSIL indicator represents the number of truly
precursor lesions, being the main objective of secondary prevention of this cancer, due
to its potential for progression. In conclusion, during the pandemic period evaluated, a
greater number of altered cytopathological exams and a preponderance of in situ and
invasive carcinomas and adenocarcinomas were observed. These data can help local
managers in strategies for adequate monitoring and treatment of these women with
precursor lesions and/or cervical cancer.

Keywords: cervical cancer; quality control; COVID-19 pandemic
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1. INTRODUCAO

O Cancer do Colo do Utero (CCU), também chamado de cancer cervical, é
causado pela infeccdo persistente por alguns tipos oncogénicos de papilomavirus
humanos (HPV). Associado a cofatores, como imunidade, entre outros, o CCU evolui
lentamente a partir de lesdes precursoras, as quais tém 100% de chance de cura,
desde que o diagndstico seja precoce e o tratamento adequado (INCA, 2022a).

O HPV representa o principal fator para o CCU, sendo outras razdes
preocupantes 0s aspectos socioeconémicos, ambientais e 0os habitos de vida, como
inicio precoce da atividade sexual e multiplos parceiros, ja que a sua principal forma
de transmissao é a sexual. Ha cerca de 13 tipos de HPV (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45,
51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, 82) com maior probabilidade de provocar infecgbes
persistentes e estar associados a lesdes precursoras. As categorias oncogénicas mais
prevalentes no CCU sao as dos tipos 16 e 18 (MARINHO; ESPINHEIRA; MARQUES,
2022).

A prevencdo do cancer invasivo do colo do utero é feita por medidas
educativas, vacinacdo, rastreamento, diagnéstico e tratamento das lesdes
precursoras, as quais sao subclinicas e na maioria das vezes assintomaticas.

O Programa Nacional de Controle do CCU no Brasil baseia-se na detecc¢éo
precoce desse cancer em mulheres assintomaticas, a partir do rastreamento das
lesbes precursoras pelo exame citopatoldgico do colo do utero, em mulheres de 25 a
64 anos de idade (populagéao-alvo do rastreamento), e no tratamento adequado e em
um tempo oportuno (CLARO et al., 2021).

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), em 2020, mais de 600 mil
mulheres tiveram CCU em todo mundo, e cerca de 340 mil morreram em
consequéncia dessa patologia, sendo considerada um problema de saude publica
(SUNG et al., 2021). Apesar de ser altamente evitavel, esse cancer causa o 6bito de
35,7 mil mulheres a cada ano nas Américas. A maioria (80%) dos casos ocorre na
Ameérica Latina e no Caribe, com taxas de mortalidade trés vezes mais altas que na
Ameérica do Norte (OPS, 2021).

A estimativa em 2020 para dois paises da América do Sul é a seguinte: no
Paraguai, 34,1 casos/100 mil mulheres, com uma taxa de mortalidade de 19,0/100 mil
mulheres; na Argentina, 16,7 casos de CCU, com 8,7 0bitos/100 mil mulheres (WHO,
2020). Nesses locais, prevalecem as desigualdades socioculturais e entraves para o
acesso ao servico de saude (CERQUEIRA et al., 2022).
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No Brasil, a estimativa para cada ano do triénio 2023-2025 é de 17.010 casos
novos, com uma taxa ajustada de 13,25 casos a cada 100 mil mulheres. Essa é a
terceira neoplasia de localizacdo priméaria mais incidente nas mulheres brasileiras,
sem considerar tumores de pele ndo melanoma. Esse cancer é o primeiro mais
incidente na regido Norte (20,48/100 mil), seguida das regides Nordeste (17,59/100
mil) e Centro-Oeste (16,66/100 mil). O Sul (14,55/100 mil) e o Sudeste (12,93/100 mil)
ocupam, respectivamente, a quarta e quinta posicées (SANTOS et al., 2023).

Em termos de mortalidade no Brasil, de acordo com o Instituto Nacional do
Céancer (INCA), em 2020, o CCU causou 6.627 6bitos, representando uma taxa de
6,12 6bitos a cada 100 mil mulheres (INCA, 2022b).

Na regido Sul, especificamente no estado do Parana, de acordo o Sistema de
Informacédo de Mortalidade (SIM), no periodo entre 2008 e 2017, a amplitude da taxa
média de mortalidade por CCU chegou a mais de 100%, sendo de 3,37 (112 Regional
de Saude) a 7,27 6bitos/100.000 mulheres (32 Regional de Saude).

Na regido Oeste do Parana, ha um destague para 92 Regional de Saude (RS),
sediada no municipio de Foz do Iguacgu, com 6,63 Obitos, a terceira maior incidéncia
do estado. O municipio de Foz do Iguacu, segundo informacdo da Secretaria da
Saude do Estado do Parana (SESA-PR), tem 311.336 habitantes, representando
pouco mais de 70% da populacdo da 9% RS, que é de 437.497 habitantes
(MINISTERIO PUBLICO DO PARANA, 2017).

Devido a sua histéria natural e a evolucao lenta a partir de lesées precursoras,
as quais podem ser detectadas por exames de rastreamento, como 0 exame
citopatolégico do colo do Gtero no Sistema Unico de Satde (SUS), o levantamento
das informacdes sobre esses exames permite propor medidas pontuais pela gestéo,
com o intuito de contribuir com a reducdo da incidéncia e da mortalidade por essa
patologia.

Entretanto, em um cendrio atipico, como as restricbes de acesso aos servicos
de salde impostas pela pandemia da covid-19, houve a descontinuidade do
rastreamento desse cancer no SUS, impactando a estratégia e o do diagndstico
precoce para o controle do CCU.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Cancer do colo do utero

A historia natural do CCU é bem conhecida e tem como causa béasica a infeccéo
persistente por alguns tipos oncogénicos do papilomavirus humano (HPV), sendo que
0 pico da infecdo pelo HPV na populacédo feminina ocorre entre 15 e 20 anos (LUZ;
JARDIM; ROBALDINHO, 2020).

A infeccéo pelo virus do HPV é um fator necessario, mas néo isolado para o
CCU, e ocorre de forma insidiosa. Outros cofatores, tais como imunidade, fatores
genéticos, comportamento sexual, uso de nicotina, desigualdade socioeconémica e
cultural e as restricdes de acesso a saude, podem levar a progressao de tumores até
0 CCU, a patrtir de lesdes precursoras (LOPES et al., 2023).

Ja foram identificados mais de 200 tipos de HPV, entretanto, somente 40
desses sdo responsaveis por infectar o trato ano-genital, sendo classificados em dois
grandes grupos: os de baixo e os de alto risco oncogénico (LOPES et al., 2020). Os
HPVs de baixo risco oncogénico, devido ao maior potencial para regressao pelo
sistema imunoldégico, correspondem aos tipos 6, 11, 40, 42, 43, 54, 61, 70, 72 e 81.
Os HPVs de alto risco, por sua vez, com maior potencial de progressao para lesdes
pré-malignas e malignas, sao estes: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68,
73 e 82 (LOMBARDI et al., 2022).

O ciclo de vida viral é fortemente regulado para o ciclo da célula hospedeira. A
infeccdo pelo HPV de baixo risco ocogénico inicia com a entrada da particula viral por
um lento processo de endocitose, em células imaturas (basais), em divisado no epitélio
do colo do utero (Figura 1), com potencial de diferenciacao, (LOPES et al., 2023).

Apés a entrada na célula, o virus perde seu capsideo, transportando o seu
genoma para o nucleo, onde o DNA do HPV permanece de forma epissomal, que se
multiplica em sincronia com a célula. Os genes virais iniciais (E1, E2, E4, E5, E6 e E7)

responsaveis pela replicacdo viral, proteinas estruturais e montagem viral séo
expressos. Com a expressdo dos genes tardios (L1 e L2), as particulas virais séo
montadas e liberadas na camada da superficie do epitélio, e uma nova infeccédo pode
ser iniciada (PIERSMA, 2011).

Nessas infeccdes, o processo de modificacdo celular epitelial origina as lesbes
subclinicas; no exame citoldgico, as altera¢des citomorfologicas causadas pelo efeito
citopatico desses virus sao classificadas como lesfes intraepiteliais de baixo grau
(LSIL) (LIMA et al., 2023).
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Figura 1 Ciclo de vida do HPV.
Fonte: PIERSMA (2011).

Segundo o Sistema Bethesda (2018), as altera¢des associadas a infec¢éo pelo
HPV apresentam os seguintes critérios citomorfoldgicos: atipias nucleares restritas as
células escamosas maduras; o aumento nuclear é pelo menos trés vezes a area do
nacleo de uma célula intermediaria normal, com ampliacdo da relacao
ndcleo/citoplasma, com graus variaveis de hipercromasia, tamanho e formato nuclear;
a cromatina apresenta-se granular, borrada ou degenerada, porém, com distribuicdo
regular e com a presenca de cavitacdo citoplasmatica perinuclear (coilocitose) e de
bordos citoplasmaticos bem distintos (Figura 2).

Figura 2 Critérios citomorfologicos de leséo intraepitelial de baixo grau e lesbes
precursoras.

Lesdo intraepitelial de baixo grau (a), Lesdo intraepitelial de alto grau (b), e
Adenocarcinoma in situ (c).

Fonte: Atlas de citopatologia ginecolégica (MS, 2012).
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O potencial oncogénico do HPV de alto risco ocorre pela capacidade de inserir
seu DNA no material genético da célula hospedeira do colo uterino. E caracterizada
pela replicacdo desordenada de células imaturas no epitélio, que resultam na
incapacidade de controle do ciclo celular e na proliferacdo celular, geralmente
observada de forma lenta, podendo durar de 10 a 20 anos aproximadamente, periodo
antecedido por lesdes intraepiteliais precursoras, 0 que permite a sua deteccéo
precocemente (TSUCHIYA et al., 2017).

Em cerca de 90% a 99,7% dos casos de cancer cervical invasivo é detectado
o DNA (acido desoxirribonucleico) do HPV oncogénico (SCHUSTER,;
WOLHMEISTER, 2020.) Os HPVs oncogénicos mais identificados para o CCU séo os
dos tipos 16 (53%) e 18 (16%), responsaveis por quase 70% dos CCU no mundo; e
0s tipos 31(6%) e 33 (3%) (INCA, 2021).

Conforme evidenciado na Figura 1, o potencial oncogénico desses HPVs de
alto risco esta associado a integracdo do genoma viral no DNA do hospedeiro e a
expressao de suas oncoproteinas virais E6 e E7. A proteina E6 leva a degradacao do
gene p53, inibindo a apoptose, que tem papel regulatério do ciclo celular. A proteina
E7, por sua vez, é responsavel pela degradacéo da proteina celular do retinoblastoma
(pRb), promovendo a progresséo do ciclo celular (COELHO et al., 2023).

Esses tipos de virus ocasionam proliferacao celular exacerbada no colo uterino,
imortalizacdo celular, perda da regulacao da diferenciacdo celular, suscetibilidade a
metastase e escape da vigilancia imunologica (VASCONCELOS et al., 2023).

O HPV infecta, com maior frequéncia, as células em nivel de juncdo escamo-
colunar (JEC), pois, devido as condi¢Bes anatdmicas nessa regido do colo, aumentam
as probabilidades de microtraumatismos por onde o HPV penetra nas células
imaturas, colunares e/ou metaplasicas (Figura 3). Essa area do colo do utero tem um
namero maior de células em replicacdo e diferenciacdo; logo, é o local com maior
possibilidade para se localizar as lesdes precursoras do cancer do colo uterino
(SANTOS; RIBEIRO, 2020).

As lesbes pré-malignas e malignas podem ser de dois tipos, dependendo do
local da sua origem, a partir da JEC: na ectocérvice (epitélio escamoso), originando
as lesbes de alto grau (altamente precursora) e carcinoma epiderméide, condizente
com aproximadamente 90% dos casos; e ha endocérvice, composto por epitélio
endocervical, o adenocarcinoma in situ (lesdo precursora de alto grau) e invasor,

representando por volta de 10% dessa neoplasia (ALMEIDA et al., 2021).
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Figura 3 Anatomia do colo do utero.
Fonte: Atlas de citopatologia ginecolégica (MS, 2012).

De acordo com o Sistema Bethesda (2018), os critérios citomorfologicos das
lesbes de alto grau (HSIL) s&o: atipias nucleares restritas as células escamosas
imaturas; aumento acentuado da relacdo nucleo/citoplasma; hipercromasia; variagées
no tamanho e formato nuclear com contorno da membrana nuclear irregular, com
presenca de entalhes proeminentes; a cromatina apresenta-se grosseiramente
granular, com distribuicdo irregular. E no adenocarcionoma in situ, além dessas
alteracbes nucleares, verificam-se alteragbes na arquitetura glandular, tais como:
faixas e rosetas com agrupamento nuclear e sobreposicéo; e agrupamentos nucleares
com disposicao palicada, com protusao dos ndcleos a partir da periferia (Figura 2)

J& os critérios citomorfolégicos de carcinoma epidermdide sdo: células isoladas
atipicas; variacao acentuada no tamanho celular e formas como células caudadas e
fusiformes; nucleos acentuados de tamanho e na relacdo nucleo/citoplasma,;
cromatina grosseiramente granular; distribuicdo irregular com clarificacdo
paracromatinica, macronucléolos e presenca de diatese tumoral. No adenocarcinoma
endocervical invasor, os critérios citoldégicos se superpdem aos delineados para o
adenocarcinoma in situ, além de apresentar nucleos pleomorficos, distribuicéo
irregular da cromatina e macronucléolos, células atipicas isoladas, agrupamentos

tridimensionais e agregados sinciciais e diatese tumoral (Figura 4).



Figura 4 Critérios citomorfologicos de cancer do colo utero.

Carcinoma de células escamosas (a), Adenocarcinoma endocervical (b).

Fonte: Atlas de citopatologia ginecoldgica (MS, 2012).

2.2 Programa nacional de prevencao do cancer do colo do utero
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Devido aos indicadores epidemiolégicos, o CCU é considerado um problema

de saude publica no Brasil e no mundo, apesar de ser uma neoplasia maligna evitavel,

pois evolui lentamente, cerca de 10 anos a partir de lesdes precursoras (Figura 5).

Isso permite que seja reduzida a sua incidéncia com implantagéo de programas de

prevencao primario e secundario eficientes e eficazes, para a detecédo precoce desse

cancer (TALLON et al., 2020).

‘0 Papilomavirus entra
no epitélio através de

células infectadas
tiplicam-se

N ]
1-2anos

Figura 5 Progresséo do cancer do colo do utero.
Fonte: INCA (2016).
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O Brasil dispde do SUS, um dos maiores programas de saude do mundo,
publico e gratuito, tendo em vista que a saude é um direito constitucional de todos os
cidadaos brasileiros. Todavia, o financiamento dessas politicas publicas esta
ancorado a populacao e seus territdrios municipais. Esse fato implica uma sobrecarga
no sistema publico de saude, podendo comprometer a qualidade dos servicos nesses
locais, sobretudo em municipios de triplice fronteira, onde inUmeros brasileiros migram
para residir em paises vizinhos em busca de melhores oportunidades de trabalho e
condicao de vida, porém, devido as restricdes de assisténcia a saude nessas nacoes
para as quais migraram, perdem o direito de assisténcia a saude no SUS, por ndo
comprovarem residéncia no Brasil (NERY, 2021).

A prevencado primaria do CCU esta relacionada a diminuicdo do risco de
contagio pelo HPV, seja pela educacdo em saude (que tem baixo custo), orientando-
se 0 uso de preservativo, seja a vacina do HPV, sejam as metodologias eficazes e de
relevante custo-beneficio para o combate de doencas de etiologia infecciosa. Alguns
modelos de estratégias de vacinacao preveem a eliminacéo da infeccéo pelo HPV se
as taxas globais de vacinacdo atingirem 80%, com beneficios na reducdo da
incidéncia do CCU (GALVAO et al., 2022).

O Ministério da Saude (MS) brasileiro incorporou, em 2014, a vacina HPV
Quadrivalente (HPVs 6, 11, 16 e 18) no Programa Nacional de Imunizacédo (PNI) do
SUS, sendo direcionada a meninas de 11 a 13 anos de idade. Em 2015, a faixa etaria
para vacinacgao foi alterada para 9 a 13 anos e, em 2016, foi expandida para meninas
de 9 a 14 anos. Desde 2017, o programa tem como objetivo vacinar, além das
meninas, meninos de 11 a 14 anos de idade, em esquema de duas doses com
intervalo de 6 a 7 meses (LOPES et al., 2023). Também foi incluida nesse ano a
vacinacao contra HPV em mulheres e homens com imunossupressao até 26 anos de
idade em 2017. Em 2021, ampliou-se essa protecdo para as mulheres de até 45 anos
(Ministério da Saude, 2021).

Atualmente, o esquema de doses para meninos e meninas de 9 a 14 anos € de
duas doses com intervalo de 6 meses entre elas. A partir dos 15 anos, séo trés doses
com intervalo de 1 a 2 meses entre a primeira e a segunda dose, e de 6 meses entre
a terceira e a primeira dose. Pessoas imunocomprometidas, independentemente de
sua idade recebem trés doses da vacina (LOPES, et al., 2023)

No Brasil, em 1998, o MS instituiu o Programa Nacional de Prevencédo ao
Cancer de Colo do Utero, INCA, para a estruturacéo das estratégias das acbes de
deteccdo precoce. Para o monitoramento dos exames de rastreamento e para a

confirmacgéo diagnostica desse cancer no SUS, o MS implantou sistemas de
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informacdes, como o Sistema de Informacg&o do Cancer do Colo do Utero (SISCOLO),
substituido em 2014 pelo Sistema de Informacéo do Cancer (SISCAN) (LUIZAGA et
al., 2023).

Os dados gerados pelo SISCAN permitem avaliar a oferta dos exames na
populacao-alvo, a qualidade dos exames, 0 seguimento das mulheres com exames
alterados, dentre outras informagfes relevantes ao acompanhamento e a melhoria
das acdes de controle da doenca. O SISCAN é utilizado nas unidades de saude, nos
laboratorios de citopatologia e histopatologia que realizam exames pelo SUS e nas
coordenacdes estaduais, regionais, municipais e intramunicipais, responsaveis pelo
acompanhamento das ac¢fes de deteccao precoce desse cancer (INCA, 2022a).

No Brasil, o rastreamento do CCU faz parte da atencdo basica no SUS, é
realizado pelo exame citopatolégico convencional, o qual busca encontrar lesdes pré-
cancerigenas e/ou cancer pré-clinico na populagédo-alvo sem sinais e sintomas, pois
essa patologia é considerada clinicamente de instalacdo silenciosa (SANTOS;
RAMOS; MIGOWSKI, 2019).

De acordo com a OMS, o teste utilizado em rastreamento deve ser seguro,
relativamente barato e de facil aceitacdo pela populacdo, ter sensibilidade e
especificidade comprovadas, além de relacdo custo-efetividade favoravel
(CERQUEIRA et al., 2022).

Devido as caracteristicas do exame citopatolégico do colo do utero —
simplicidade (pode ser realizado por profissionais da area de saude habilitados, sem
gue haja uma infraestrutura sofisticada), indolor para execucéo da coleta na paciente,
e baixo custo —, € uma alternativa segura para o rastreamento do CCU e, na
atualidade, € mundialmente utilizado na prevencdo e no combate dessa neoplasia
(SANTOS et al.,, 2021).

Alguns estudos, contudo, tém revelado obstaculos quanto a adesédo ao exame
citopatolégico ofertado pelo SUS, por conta de questdes socioecondmicas e culturais,
tais como: a falta de conhecimento sobre a infeccédo pelo HPV e sua relagcdo com o
CCU; a caréncia de conhecimento acerca do proprio exame; baixo nivel de educacéo
formal; renda reduzida e dificuldade de acesso ao sistema publico de saude
(VASCONCELOS et al.,, 2023). Esses aspectos demonstram a iniquidade social
associada a esse cancer.

Conforme as Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Céancer do Colo do
Utero (2016), a populagdo-alvo para o rastreamento dessa patologia sdo as mulheres
entre 25 e 64 anos, faixa etaria com maior incidéncia de lesdes de alto grau, capazes

de serem tratadas efetivamente para ndo evoluirem para o cancer. De acordo com
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essas Diretrizes, a periodicidade na realizacdo do rastreamento nesse publico deve
ser a cada trés anos, apos dois exames anuais consecutivos e normais (INCA, 2016a).

Essas recomendacfes visam a garantir o balanco favoravel entre riscos e
beneficios do rastreamento. A recomendacéo do inicio do rastreamento nas mulheres
com 25 anos se baseia na resolucéo das infeccdes pelo HPV, as lesdes de baixo grau
pelo sistema imunoldgico, na maioria dos casos. O rastreamento em mulheres até os
64 anos é realizado porque, apds essa idade, se a mulher realizar os exames
preventivos regularmente, com resultados negativos, o risco de desenvolvimento do
cancer cervical € menor, devido a sua lenta evolucao (INCA, 2022b). Ademais, 0
diagnostico de CCU é mais frequente em mulheres na faixa etaria entre 50 e 60 anos
(SANTOS et al., 2021).

O rastreamento do CCU no Brasil ndo ocorre de modo organizado nas politicas
publicas, mas de forma oportunistica, pois a mulher vai por vontade propria realizar
seu exame, e/ou € convidada por um profissional no momento em que se encontra ha
unidade de saude para outro procedimento (TEIXEIRA et al.,, 2018). Essa
desorganizacéo se reflete no acesso das mulheres a rede de atencao a saude: por
um lado, ocorre o super-rastreamento de mulheres de baixo risco que realizam
espontaneamente 0 exame em intervalos curtos e desnecessarios, sendo essas as
gue fazem seus exames na maioria das vezes com periodicidade anual; por outro
lado, hd a manutencdo de um grupo de mulheres que jamais realizou seu exame
preventivo (CERQUEIRA et al., 2022).

No rastreamento organizado, ha uma coordenacédo das a¢des do programa,
pois 0 exame é feito na populacéo-alvo e na periodicidade recomendada pelos 6rgaos
de saude, por busca ativa, e ndo por vontade propria da mulher. Os fluxos de
seguimento na investigacdo diagnostica e tratamento sdo sistematicos, e o0s
indicadores do programa (rastreamento e seguimento) sdo monitorados, assim como
o controle de qualidade dos exames de rastreamento e a confirmagdo diagndstica
(CLARO et al., 2021).

Para que o rastreamento tenha impacto na reducéo da incidéncia e mortalidade
do CCU, deve-se atingir alta cobertura na populacéo-alvo, garantindo que todas as
mulheres com lesfes suspeitas sejam acompanhadas e tratadas adequadamente
(SILVA et al., 2022).

Segundo a OMS, com uma cobertura da populagdo-alvo de, no minimo, 80%
e a garantia de diagnostico e tratamento adequados os casos alterados, é possivel
reduzir em até 90% a incidéncia do cancer cervical invasivo (TSUCHIYA et al., 2017).
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2.3 Controle de qualidade do exame citopatoldgico cervical

O CCU, quando diagnosticado precocemente, apresenta um dos maiores
percentuais de cura dentre os diversos canceres, desde que seja feito um diagnostico
com qualidade. Para isso, € imprescindivel que todas as etapas do processo desse
exame, desde a coleta até a emissdo do laudo citopatolégico, tenham controle de
qualidade para reduzir erros e resultados falsos positivos e negativos (RIBEIRO et al.,
2018).

As taxas dos falsos negativos variam entre 6% e 56%, que podem ocorrer na
fase pré-analitica e/ou analitica, devido a alguns fatores, por exemplo, coleta
inadequada, erro na interpretacdo dos critérios citomorfolégicos e outros (SANTOS;
RIBEIRO, 2020).

No laboratério citopatologico, a fase pré-analitica corresponde a conferéncia da
identificacdo da amostra, a coloracdo de Papanicolau e a montagem permanente da
lamina com laminula. A fase analitica se da pela leitura microscopica (escrutinio) da
lamina e pela interpretacéo dos critérios citomorfolégicos para a emisséo do resultado.
Na dltima fase, pds-analitica, ocorre a digitacéo e a liberacdo do laudo no SISCAN e
posterior encaminhamento dos laudos as Unidades Béasicas de Saude (UBSs) (INCA,
2016b).

Na conferéncia da identificacdo da amostra, avalia-se a compatibilidade das
informacdes do formulario de requisicdo de exame citopatolégico padronizado pelo
MS, com a identificacdo obrigatéria das laminas, dos frascos ou recipientes
(embalagem primaria) com amostras citopatologicas coletadas para andlise. Caso
seja detectada uma ndo conformidade nessa etapa como as suas condi¢des (lamina
guebrada, ausente etc.), o material € considerado rejeitado, sendo obrigatdrios o
registo e a identificacdo do motivo da rejeicdo no SISCAN (INCA, 2016b).

Na fase analitica, a primeira analise € com relacdo a adequabilidade da
amostra, se esta satisfatoria ou insatisfatoria para andlise oncoética. Amostras
satisfatorias condizem com células epiteliais escamosas em quantidade
representativa, bem distribuidas, fixadas e coradas corretamente (RIBEIRO; LIMA,
BALACOL, 2022). As insatisfatorias, por sua vez, em material acelular ou hipocelular
(menos de 10% da superficie da lamina recoberta por células escamosas), ainda
fatores de obscurecimento que prejudiqguem a interpretacdo de mais de 75% das
células epiteliais, como sangue, piocitos, dessecamento, contaminantes externos e
intensa sobreposicdo celular, os quais geram dificuldade no escrutinio da lamina
citopatolégica no microscoépio 6ptico (RIBEIRO; LIMA; BALACOL, 2022).
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Figura 6 Adequabilidade da amostra: satisfatoria e insatisfatoria para analise oncética.
Fonte: LABCELL.

Além dos fatores supracitados, a experiéncia do citologista, as condi¢cdes
adequadas de trabalho, a implantacdo de procedimentos operacionais padrdo, a
capacitacdo e o treinamento periodico dos profissionais podem comprometer a
sensibilidade do exame citopatologico (MAGALHAES et al., 2022).

Dessa forma, o exame citopatolégico tem se mostrado eficaz para rastrear
pacientes com lesdes precursoras e CCU, demonstrando uma sensibilidade de 51%
(variando de 30 a 87%) e uma especificidade de 98% (variando de 86 a 100%), devido
a uma variabilidade interobservador na interpretacdo citomorfolégica, a qual se
estende também para os exames histopatoldgicos (STOFLERET et al., 2011).

Portanto, mediante essa variacdo na sensibilidade, na especificidade e na
interpretacdo de critérios citomorfoldgicos, os exames citopatolégicos do colo do Utero
devem ter controles de qualidade internos e externos que permitam, por meio dos
seus indicadores, monitora-los, bem como participar de processos de educacao
continuada, que no Brasil sdo recomendados desde o ano 2001 (MORAIS et al.,
2020).

O MS elaborou o Manual de Gestdao de Qualidade para Laboratorios de
Citopatologia (INCA, 2016b) voltado para laboratérios vinculados ao SUS. O objetivo
desse documento é melhorar a qualidade e a confiabilidade dos exames
citopatologicos, atendendo a Portaria Conjunta da Secretaria de Politicas de Saude
(SPS)/Secretaria de Atencdo a Saude (SAS) n° 92 de 16/10/2001 (INCA, 2012).
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A Portaria n° 3.388 GM/MS, publicada em 30 de dezembro de 2013, redefiniu
a Qualificacédo Nacional em Citopatologia na Prevenc&o do Cancer do Colo do Utero
(QualiCito), a qual consiste em estabelecer normas e avaliar a qualidade do exame
citopatolégico por meio da monitorizacdo dos prestadores de servico para o SUS.
Essa € executada por meio de Monitoramento da Qualidade Interna (MIQ) e do
Monitoramento da Qualidade Externa (MEQ) (BRASIL, 2013).

No MIQ, os exames citopatoldgicos sdo avaliados por meio de indicadores de
qualidade do proprio laboratério, com a implementacdo de acdes corretivas e
preventivas, quando necessarias (PLEWKA et al., 2014). Pela analise dos indicadores
do MIQ, é possivel analisar a sensibilidade desse exame no rastreamento de lesdes
na populacdo examinada, e pode servir de subsidios aos gestores estaduais e
municipais na implantacdo de acdes mais eficientes e eficazes para o Programa
Nacional de Controle do Cancer do Colo do Utero, consequentemente, contribuindo
para a reducao da mortalidade desse cancer (INCA, 2016b).

O MEQ consiste em conjunto de acdes realizadas por outro laboratério de
referéncia (laboratério publico) que visa a avaliacdo da qualidade dos exames
citopatolégicos do colo do utero, desde a fase pré-analitica até a liberacdo dos laudos.
Sua metodologia consiste na revisdo dos esfregacos por laboratério diferente daquele
que realizou a primeira leitura, cuja implantacdo é de responsabilidade dos gestores
estaduais (INCA, 2016b). Faz parte da estratégia dos programas de rastreamento,
sendo uma ferramenta de educacdo continuada que contribui para a uniformizacao
dos critérios citomorfoldgicos, refletindo-se na reducéo dos resultados falso negativo
e positivo. Ademais, permite entender melhor diagndsticos incorretos ou discordantes
e planejar estratégias para melhorar o desempenho do laboratério (ETLINGER et al.,
2012).

2.4 Pandemia covid-19

A pandemia de covid-19 surgiu em dezembro de 2019 como uma sindrome
respiratoria aguda grave, pelo agente causador SARS-CoV-2 (familia do
Coronavirus), com os primeiros casos identificados na cidade de Wuhan, provincia de
Hubei, na Republica Popular da China, (SINGHAL, 2020).

Ao passo que essa infeccdo viral se manifesta, a doenca progride podendo

causar uma reducao da atividade ou eficiéncia do sistema imunolégico, provocada
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pelo proprio agente causador ou até mesmo por situacdes de instabilidade emocional,
social e financeira, desenvolvidas no cenario pandémico (BRANDAO et al., 2020).

No inicio de 2020, os atendimentos eletivos, assim como o rastreamento do
CCU, foram suspensos na maioria dos paises e no Brasil, devido a priorizacdo das
urgéncias e da reducéao do risco de disseminacédo do novo Coronavirus (SARS-CoV-
2) nos servicos de satde (MIGOWSKI; CORREA, 2021).

Segundo a Nota Técnica do INCA, emitida em julho de 2020, considerando a
heterogeneidade do cenario epidemiologico da pandemia por covid-19 no Brasil,
recomendou-se que, para o retorno das acdes de rastreamento, 0s gestores de saude
levassem em consideracao os indicadores locais a respeito de incidéncia de covid-19,
a acessibilidade a testes para confirmacao da infec¢do, a mortalidade pela doenca, a
disponibilidade de leitos de terapia intensiva e letalidade dos casos de covid-19. Na
escolha dos gestores ao retorno do programa de rastreamento, € imprescindivel a
garantia da adesdo as diretrizes vigentes, especialmente com relacdo as
recomendacdes da populacao-alvo e periodicidade (INCA, 2020).

Tendo em vista as altas incidéncias e as taxas de mortalidade do CCU,
escolheu-se para este estudo o municipio de Foz do Iguacu, regido Oeste do Parana,
Brasil, que faz divisa com Ciudad del Este - PY e Puerto Iguazu - AR, cidades
estrangeiras com assimetrias e desigualdades sociodemogréficas. Essa regido de
triplice fronteira € um local de intenso fluxo de pessoas de diferentes etnias promovida
pelo turismo e comércio (NERY, 2021), sendo essas situacdes promotoras de fatores
de riscos para o CCU (WHO, 2020).
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar os exames citopatologicos do colo do Gtero realizados no Sistema Unico
de Saude, em um municipio de triplice fronteira no estado do Parana, no periodo

anterior e durante a pandemia da covid-19.

3.2 Objetivos especificos

e Quantificar os exames citopatol6gicos do colo do utero realizados no SUS no
municipio de Foz do lguacu - PR, nos anos de 2014 a 2021, interpretados na
fase pré-analitica como rejeitados;

e Quantificar os exames citopatologicos do colo do utero realizados no SUS no
municipio de Foz do lguacu - PR, nos anos de 2014 a 2021, interpretados na
fase analitica como insatisfatorios ou satisfatorios para andlise oncética;

e Avaliar a representacdo das células da juncdo escamo colunar dos exames
citopatologicos do colo do utero realizados no SUS no municipio de Foz do
Iguacu - PR, nos anos de 2014 a 2021;

e Avaliar os resultados alterados citopatolégicos do colo do utero realizados no
SUS no municipio de Foz do Iguacu - PR, nos anos de 2014 a 2021;

e Avaliar os indicadores do monitoramento interno da qualidade dos resultados
dos exames citopatolégicos do colo do Utero realizados no SUS no municipio
de Foz do Iguacu - PR, nos anos de 2014 a 2021.
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4. MATERIAIS E METODOS

Este € um estudo quantitativo e retrospectivo no qual foram analisados os
resultados dos exames citopatoldgicos do colo do atero, em consulta ao sistema
eletrdnico do Departamento de Informética do SUS (DATASUS), ao aplicativo do
Tabulador de informacdes de salude (TABNET) e ao SISCAN do MS, nos meses
janeiro de 2014 a outubro de 2021, das mulheres usuarias do SUS, residentes em
uma cidade de triplice fronteira da regido Oeste do Parana.

Foram levantados o numero total de exames processados, as amostras
rejeitadas, as amostras satisfatorias e insatisfatorias para analise oncética e os
resultados de exames citopatologicos alterados.

A andlise dos dados foi feita por meio do programa Microsoft Office Excel (97-
2003), e a avaliacdo dos indices de qualidade dos exames realizados por meio de
calculo dos indicadores do MIQ propostos pela QualiCito e pelo MGQLC, cujas

variaveis e férmulas estao descritas a seqguir:

indice de Positividade (IP):

O indice de positividade demonstra a prevaléncia das alteracfes celulares nos
exames, no qual se pode analisar a sensibilidade do processo do rastreamento em
detectar lesbes na populacdo examinada.

As alteragBes celulares podem ser classificadas como: células escamosas
atipicas (ASC) de significado indeterminado — possivelmente ndo neoplasicas (ASC-
US); células escamosas atipicas de significado indeterminado — ndo se pode afastar
lesdo de alto grau (ASC-H); células atipicas de origem indefinida — possivelmente ndo
neoplasicas; células glandulares atipicas de significado indeterminado -
possivelmente ndo neoplasicas; células glandulares atipicas de significado
indeterminado — quando n&o se pode excluir leséo intraepitelial de alto grau, lesao
intraepitelial escamosa (SIL) de baixo grau (LSIL), lesdo intraepitelial escamosa de
alto grau (HSIL), leséo intraepitelial escamosa de alto grau, ndo podendo excluir
microinvasdo, carcinoma epidermoéide invasor, adenocarcinoma in situ e
adenocarcinoma invasor, segundo a Nomenclatura Brasileira para Laudos
Citopatoldgicos Cervicais (NBLC, 2012).

N2 de exames alterados em determinado local e ano x 100
Total de exames satisfatorios
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A interpretacdo do IP, segundo MS/INCA, é: abaixo de 2,0% — o IP é
interpretado como muito baixo; entre 2,0 e 2,9% — baixo; entre 3,0 e 10% — esperado;
superior a 10% — acima do esperado (geralmente encontrado em instituicbes de

referéncia para o tratamento de lesfes precursoras e cancer).

Percentual de exames compativeis com ASC entre os exames satisfatérios:

As células escamosas atipicas de significado indeterminado (incluem ASC-US
e ASC-H) caracterizam uma duavida diagndstica, em que os achados citoldgicos séao
insuficientes para o diagnostico de lesao intraepitelial. A recomendacéo do MS/INCA

€ que o percentual de ASC néo seja superior de 4 a 5 % dos exames satisfatérios.

N¢ de exames com ASC —USe ASC— Hx 100
Total de exames satisfatorios

Percentual de ASC entre os exames alterados:

Esse indicador deve ser avaliado em conjunto com o IP, pois um valor
adequado para o IP pode conter um elevado percentual de exames compativeis com
ASC, que representa uma ambiguidade citol6gica. O percentual de exames
compativeis com atipias de significado indeterminado em células escamosas (ASC)

deve ser inferior a 60% dos exames alterados.

N2 de exames com ASC—USe ASC—Hx 100
Total de exames alterados

Razao ASC/SIL:

Essa razéo auxilia na identificacdo de dificuldade técnica no diagndstico de
lesbes intraepiteliais escamosas (LSIL e HSIL), além de permitir reconhecer o baixo
desempenho do laboratorio no rastreamento do cancer. A razdo de ASC/SIL

recomendada ndo deve ser maior que 3.

N2 de exames compativeis com ASC — US e ASC — H
Total de exames com LSIL e HSIL
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Percentual de exames compativeis com HSIL:

As lesOes intraepiteliais de alto grau tém grande relevancias na progressao
para o CCU, dessa forma, é imprescindivel a sua deteccdo para promover a
prevencdo dessa neoplasia. Esse indicador mede a capacidade de deteccdo de
lesBes precursoras, e 0 parametro estabelecido pelo MS é de que seja superior a
0,4%.

N¢ de exames HSIL x 100
Total de exames satisfatorios

Percentual de amostras insatisfatorias:

A amostra é considerada insatisfatoria para analise oncética quando apresenta
material acelular ou hipocelular (material acelular ou hipocelular em menos de 10%
do esfregaco), ou quando h& prejuizo na leitura em mais de 75% do esfregaco
obscurecido por presenca de sangue, piocitos, artefatos de dessecamento, intensa
superposicao celular, dentre outros fatores, desde que nao seja observada nenhuma
alteracao celular.

A avaliacdo desse indicador é importante para detectar problemas na fase pré-
analitica desse exame. O limite maximo esperado € de 5% do total das amostras

realizadas.

N¢ de amostras insatisfatorias x 100

Total de exames

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa, sob o protocolo

n° 892.452, conforme Anexo 1.
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5. RESULTADOS E DISCUSSOES

Neste estudo, foram avaliados os resultados de 106.029 exames
citopatolégicos do colo do utero de mulheres usuarias do SUS no municipio de Foz
do lguagu - PR, entre os anos de 2014 e 2021. Desse, 393 exames foram rejeitados
na fase pré-analitica no laboratério citopatoldgico; 635 foram considerados
insatisfatorios na fase analitica; e 105.001 foram tidos como satisfatorios para analise

oncotica, cujos percentuais estao evidenciados na Figura 7.

99,03%

= Rejeitados = Insatisfatorios Satisfatérios

Figura 7 Percentual de exames rejeitados; e amostras insatisfatérias e satisfatorias

para a analise oncoética no periodo avaliado.
Fonte: Dados do presente trabalho publicados em TURKIEWICZ et al. (2022).

O numero de exames citopatolégicos do colo do utero analisados na populacao
em estudo no primeiro ano da pandemia covid-19 reduziu consideravelmente,
aproximadamente 40%, de 16.009 exames, no ano anterior ao inicio da pandemia,
para 9.666 exames (Figura 8).

Essa diminuicdo expressiva possivelmente atendeu a normativa da Secretaria
Estadual da Saude do Parana, por meio da Resolucdo SESA-PR n° 338, de 20 de
margo de 2020, a qual recomendou o cancelamento imediato de todas as agendas
eletivas da atencgdo basica, mantendo apenas atendimentos essenciais (vacinagao,
curativos e dispensacao de medicamentos).

Em outro municipio do Oeste do Parana, no periodo anterior a pandemia, entre
margo de 2019 e fevereiro de 2020, um total de 20.425 exames de mulheres usuarias
do SUS foram processados, porém, na pandemia, de marco de 2020 a fevereiro de

2021, foram processados 11.315 exames, com uma reducédo de 44,60%, préxima ao
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observado neste estudo, considerando que 0s municipios estdo localizados na mesma
regido do estado parananese (RIGON et al., 2022).

15.569

14001 14622 14.242 o7
12.653 :
11.347
9.505
14.111 14.63701 2 726 14.355 11.40 16009I9666 121

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

m Total Exames Recebidos m Total Satisfatérios

Figura 8 Quantitativo de exames recebidos e satisfatérios para analise oncética por

ano.
Fonte: Dados do presente trabalho publicados em TURKIEWICZ et al. (2022).

O Boletim INCA n° 12, de 2021, evidenciou uma diminuicdo de 81,4% na
producdo do numero de exames citopatolégicos do colo do utero registrados no
SISCAN em nivel nacional (NOTA TECNICA INCA, 2021). Todavia, no estudo de
Martins et al., (2023), indica-se que, no Brasil, em 2019, foram realizados 6.805.670
exames citopatoldgicos, ao passo que, em 2020, 3.942.427 exames, representando
uma reducéo de 42%, muito proxima a observada no presente estudo (40%).

Em uma pesquisa desenvolvida em Guarapuava - PR, a queda dos exames
citopatologicos em 2019-2020 foi maior, aproximando-se de 70% (NASCIMENTO et
al., 2021).

Em Teresina — PI, Silva et al. (2021) constataram uma reducéo de quase 80%
do nimero de exames entre 2019-2020, evidenciando a grande evaséao das pacientes
no programa de prevencdo do CCU durante o periodo de restricdo dos servicos
basicos de saude no SUS. Durante a pandemia, a quantidade insuficiente de
equipamentos de protecao individual também foi um fator preditivo para a reducao de
exames realizados, limitando o acesso as UBSs (SILVA; BRANCO; CAVALCANTE,
2023).

Em 2021, com a vacinacdo contra o novo Coronavirus no Brasil e no Parana
avancando, houve o retorno gradativo das atividades essenciais, 0s exames
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citopatologicos de colo do utero aumentaram 26% nesse ano, conforme evidenciado
neste estudo, como indica a Figura 8.

Apesar da reducdo do numero desses exames no periodo pandémico, os
indicadores sdo passiveis de monitoramento e comparacdes entre os anos. Algumas
variaveis da fase pré-analitica — como a falta de identificacdo do material e da lamina,
os dados ilegiveis na identificacdo, a lamina quebrada, a auséncia de lamina ou a
incompatibilidade entre as informacfes descritas na requisicdo e na lamina — sé@o
decorrentes da etapa de coleta do material citopatolégico nas Unidades de Saude no
SUS (INCA, 2016b). Assim, apés a recepcao do material citopatologico pelo
laboratério prestador de servicgo, realiza-se a avaliagdo pré-analitica da amostra. As
que apresentarem ndo conformidades devem ser rejeitadas para uma possivel
correcéo, indicando o motivo da rejeicdo (RIBEIRO; LIMA; BALACOL, 2022).

O percentual de rejeicdo neste trabalho (0,37%) ficou acima do padrao
considerado pelo MS, até 0,1% (INCA, 2016b), com ampla variacdo, de 1 exame

rejeitado no ano de 2014 a 181 exames rejeitados em 2019 (Figura 9).

2021 (Y
2020
2010
2015
2017 Y
2016 I
2015
2014

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 @ 2021
m Total Exames 14,111 14.637 12.726 14.355 11.404 16.009 9.666 13.121
m Exames Rejeitados 1 3 19 66 26 181 59 38
B Exames Insatisfatérios 19 12 54 47 31 259 102 111

Figura 9 Quantitativo do total de exames recebidos, exames rejeitados e insatisfatorios
por ano.

Fonte: Dados do presente trabalho publicados em TURKIEWICZ et al. (2022).

No municipio de Cascavel — PR, a variagdo de amostras rejeitadas entre 2012
e 2018 foi de 0,03% a 1,31%, respectivamente, com média de 0,75% (MAGALHAES
et al., 2020), o dobro do observado neste estudo. O motivo da rejeicdo nem sempre
pode ser corrigido, sendo necessaria uma nova coleta do exame, levando a gastos

desnecessarios aos servicos de saude.
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A adequabilidade da amostra, no controle de qualidade na fase analitica, é
definida como satisfatoria ou insatisfatéria para analise citoldgica oncotica. As
amostras sao satisfatérias quando os esfregacos apresentam células em quantidade
representativa, bem distribuidas, fixadas e coradas, permitindo uma concluséo
diagnéstica (DALLAZEM et al., 2018).

Esfregacos considerados insatisfatérios para analise sdo aqueles com material
acelular ou hipocelular (menos 10% da superficie da lamina recoberta por células
escamosas) e fatores de obscurecimento que prejudiquem a interpretacéo de mais de
75% das células epiteliais, tais como: sangue e infiltrado leucocitario; ou ainda com
areas espessas, dessecamento, artefatos de estiramento e contaminagdo. Esses
fatores estdo relacionados a coleta do material cervical (fase-pré-analitica) e podem
levar a resultados falso-negativos (SANTOS; RIBEIRO, 2020).

Conforme os dados expostos na Figura 3, o maior quantitativo de exames
insatisfatorios para analise oncética ocorreu em 2019 (259 exames), seguido dos anos
correspondentes ao periodo da pandemia da covid-19 (111 exames, em 2021, e 102,
em 2020). No estudo de Rigon et al., (2022), o quantitativo de amostras insatisfatérias
também reduziu no periodo de 2019 a 2021, de 245 para 109 exames, como
identificado neste estudo.

Dos 105.001 exames satisfatorios para a analise oncotica, 3.337 (3,2%) tiveram
resultados alterados, tendo variacdo quantitativa nos anos avaliados: de 147 exames
em 2014 a 848 exames em 2021 (Tabela 1).

Na Tabela 1, também se observa uma enorme variacdo da representatividade
dos elementos da juncdo escamo colunar (JEC), de 36,58%, em 2016, a 89,38%, em
2018. Essa amplitude demonstra uma expressiva varia¢cao na qualidade das coletas
dessas amostras encaminhadas pela fase pré-analitica para analise oncética nos
laboratérios, podendo colaborar com a diminuicdo da qualidade dos exames
citopatoldgicos do colo do utero.

Segundo Costa et al. (2021), até 39% dos resultados falsos negativos ocorrem
por causa de erros de coletas, dentre eles a auséncia de elementos da JEC (INCA,
2016b), uma vez que o HPV, fator carcinogénico do CCU, tem um epiteliotropismo
pela JEC, que, por meio de microtraumas na mucosa, chega a camada celular mais
profunda junto & membrana basal, em constante diferenciagdo com alta taxa de
mitoses, ambiente ideal para o ciclo intracelular do HPV. A baixa representacédo de
JEC diminui a possibilidade de identificar as lesdes causadas pelo HPV.
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Tabela 1 Correlacdo dos exames satisfatorios para analise oncotica e alterados, com
a juncdo escamo colunar, por ano.

Total de exames Total de exames Representacao

Ano satisfatérios alterados jungdo escamo colunar
n n % n %

2014 14.091 147 1,0 7.942 56,3
2015 14.622 199 1,3 8.291 56,7
2016 12.653 375 2,9 4.629 36,5
2017 14.242 262 1,8 10.407 73,0
2018 11.347 236 2,0 10.142 89,3
2019 15.569 707 4,5 10.084 64,7
2020 9.505 603 6,3 4,531 47,6
2021 12.972 848 6,5 7.308 56,3
Total 105.001 3.377 3,2 63.334 60,3

Fonte: Dados do presente trabalho publicados em TURKIEWICZ et al. ( 2022).

Apesar de a literatura correlacionar a presenca da JEC com a sensibilidade do
exame citopatologico do colo do Utero, neste trabalho, isso néo foi evidenciado (89,3%
de JEC e 2,0% alterados em 2018). No trabalho de Dias et al. (2022), também néo
houve maior correlagéo entre a representagédo da JEC com a positividade (alteragdes
citopatoldgicas).

A comparacdo com o periodo da pandemia da covid-19 demostrou que a
representacdo da JEC foi menor nesse periodo (47,6% em 2020 e 56,3% em 2021),
porém, com maior nimero e percentuais de exames alterados em 2020 e 2021 (6,3%
e 6,5%, respectivamente). Seriam necessarios mais dados sobre as fases pré-
analitica e analitica para um melhor entendimento desse fato, como verificar a faixa
etaria das mulheres, ja que a posi¢cado da JEC varia no colo do Utero com a idade da
mulher.

Na Tabela 2, nota-se que, de 2014 a 2021, foram 3.377 exames com resultados
citopatolégicos alterados, sendo que nos seis anos anteriores a pandemia o nimero
foi de 1.926 exames alterados (média 321 exames por ano). Em 2020 e 2021, por sua
vez, registraram-se 1.451 exames alterados (média 725 exames), logo, a média de
alteracdes citopatologicas mais que dobrou no cenario pandémico. Esse foi 0 maior
percentual que o observado em outro municipio do Oeste do Parana, que apresentou
um aumento de 0,71% das alteragbes citopatologicas na pandemia (RIGON et al.,
2022).

Neste estudo, dos 3.777 exames citopatologicos com alteragbes, 1.220
(36,1%) foram de LSIL, com maior percentual dessa alteracdo (44%) dentre os

alterados no ano de 2018. Essas lesdes expressam o efeito citopatico do virus HPV,
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sendo consideradas, na maioria das vezes, uma infec¢do transitoria, devido a alta
probabilidade de regresséo pelo sistema imunoldgico feminino.

Durante a pandemia, ha um destaque para o ano de 2020, com 603 resultados
alterados, dos quais 242 mulheres (40,1%) apresentaram LSIL. No municipio de
Cascavel - PR, segundo Moreira et al. (2017), no periodo de 2014 a 2015, foram
identificados 1.036 exames alterados, sendo 395 (38,1%) de LSIL, resultado muito
proximo deste estudo.

Na pesquisa de Rigon et al. (2022), em um municipio do Oeste do Parana, em
periodo anterior e posterior a pandemia, foram identificados respectivamente os
seguintes percentuais de alteracdes citopatoldgicas: 35,63% e 32,45% de ASC-US;
7,93% e 7,77% de ASC-H; 40,94% e 42,58% de LSIL; 14,20% e 15,81% de HSIL;
0,96% e 0,83% de HSIL-MICRO; 0,35% a 0,42% de carcinoma epidermoide invasor;
e 1 caso (0,14%) adenocarcinoma invasor s6 no periodo da pandemia. Esses

percentuais estdo muito proximos ao observado neste trabalho, conforme a Tabela 2.

Tabela 2 Exames citopatologicos do colo do Utero alterados, alteracdes escamosas,
nos anos de 2014 a 2021.

Total ASC-US ASC-H LSIL HSIL HSIL- . CA

exames micro | invasor

alterados
ANO n % n % n % n % n |[% |n |%
2014 147 39 265 | 26 |176 | 41 |278| 33 [224| 1 |06 | 1 |06
2015 199 57 286 | 38 | 19,0 | 48 |241| 43 |[216| 2 |10]| 3 |15
2016 375 194 | 51,7| 21 | 56 | 118 {314 | 35 | 93 | O 0 1102
2017 262 111 | 423 | 24 | 9,1 | 102 | 389 | 22 | 8,3 1103|1103
2018 236 84 |355| 18 | 76 | 105 |44,4| 28 |118| 0 | O | O | O
2019 707 266 | 376 | 42 | 59 | 239 | 338|122 |172|23 (32| 3 |04
2020 603 187 |31,0| 36 | 6,0 | 242 | 40,1 |104 |172| 7 |11 | 4 |06
2021 848 271 | 319 |5 | 64 | 325 |383|160|188 |13 |15 |11 |13
Total 3.377 1.209 | 358 | 260 | 7,6 | 1220 | 36,1 | 547 | 16,1 | 47 | 1,4 | 24 | 0,7

Nota: ASC-US: Células escamosas atipicas de significado indeterminado possivelmente ndo neoplasicas; ASC-H: Células
escamosas atipicas de significado indeterminado ndo podendo excluir lesdo de alto grau; LSIL: Les&o intraepitelial escamosa de
baixo grau; HSIL: Les&o intraepitelial escamosa de alto grau; HSIL micro: Les&o intraepitelial escamosa de alto grau com
caracteristicas suspeitas de invasao; Ca invasor: Carcinoma de células escamosas;

Fonte: Dados do presente trabalho publicados em TURKIEWICZ et al. (2022).

As alteracbes de HSIL, lesbes verdadeiramente precursoras do CCU,
corresponderam a 547 dos exames alterados (16,1%). Os maiores percentuais antes
da pandemia foram registrados em 2014 (22,45%) e durante ela em 2021 (18,8%).

Entre2020 e 2021, o numero de mulheres com lesdo verdadeiramente
precursora foi de 264, enquanto de 2014 a 2019 foram identificados 283 HSIL,
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portanto, 48% das lesbes precursoras foram evidenciadas nos dois anos
correspondentes ao periodo da pandemia de covid-19. No Laboratério da Pontificia
Universidade Catolica de Goias (PUC-GO) entre 2013 e 2017, a prevaléncia de HSIL
foi de 0,9% dos exames alterados, valores bem abaixo deste estudo (SANTOS;
RIBEIRO, 2020).

Pacientes com resultados de exame citopatolégico de HSIL ou mais graves,
segundo as Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer do Colo do Utero,
(2016a), devem ser encaminhadas para realizacdo de exames complementares em
unidade de saude de referéncias para a confirmacao diagndstica.

Em uma investigagdo no municipio de Cascavel - PR em 2018, no Hospital do
Céancer Uopeccan, ao se analisar 200 prontuarios médicos de mulheres com HSIL,
verificou-se que 62% delas fizeram conizacéo pela técnica de CAF (cirurgia de alta
frequéncia) e 38,01% realizaram histerectomia total.

Além disso, do total investigado, 27% das mulheres foram submetidas a
radioterapia, quimioterapia ou ambas, e 52% obtiveram remisséo ou cura das lesdes
(GHIGGI et al., 2020). Nesse mesmo trabalho, 3% dos casos HSIL confirmados na
biépsia foram encontrados em mulheres jovens, com menos de 25 anos,
representando uma incidéncia 17 vezes maior nesse municipio, se comparado ao
percentual do Brasil (0,17%), demostrando a importancia do rastreamento pelo exame
citopatologico (GHIGGI et al., 2020).

As Tabelas 2 e 3 demonstram que, durante o periodo da pandemia (2020 e
2021), houve uma maior identificagcdo das neoplasias invasivas do colo uterino: 15
casos carcinoma epidermoide invasor (62,50%) foram identificados e 100% do
adenocarcinoma cervical invasor também foram observados.

O percentual de exames insatisfatorios teve uma variacédo de 0,1% em 2014-
2015 a 1,6 % em 2016, porém, sao valores dentro do parametro recomendado pelo
MS, de até 5%. Esse indicador esta relacionado a qualidade da coleta do exame
citopatolégico. Percentuais acima de 5% indicam a necessidade de capacitacdo dos
profissionais envolvidos nas coletas nas Unidades de Saude, perdas na adeséo das
mulheres a realizacdo desse exame e custos em sua repeticao (Tabela 4).

No periodo de 2019 a 2021, neste estudo, o percentual de exames
insatisfatorios foi de 1,6%, 1,0% e 0,8%, respectivamente. Na regido Sul, esse
indicador foi 0,7% e 0,5%, e no Paran& 0,6% e 0,5%, relativo aos anos de 2019 e 2020
(INCA, 2021). Em 2021, os indices insatisfatorios foram de 1,04% no Brasil, 0,93% na
regidao Sul e 1,49% no Parana (INCA, 2022).
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Tabela 3 Exames citopatologicos do colo do Utero alterados, alteracdes glandulares,
nos anos de 2014 a 2021.

Total exames Células glandulares Adenocarcinoma | Adenocarcinoma

alterados atipicas e outras neoplasias in situ invasor
ANO n % n % n %
2014 147 6 4,0 0 0 0 0
2015 199 8 4,0 0 0 0 0
2016 375 6 1,6 0 0 0 0
2017 262 1 0,3 0 0 0 0
2018 236 1 0,4 0 0 0 0
2019 707 10 1,4 2 0,2 0 0
2020 603 20 3,3 1 0,1 2 0,3
2021 848 11 1,2 0 0 2 0,2
Total 3.377 63 1,8 3 0,1 4 0,1

Fonte: Dados do presente trabalho publicados em TURKIEWICZ et al. (2022).

Tabela 4 Indicadores do monitoramento interno da qualidade dos exames
citopatolégicos do colo utero, nos anos de 2014 a 2021.

2014 2015 2016 2017 | 2018 | 2019 | 2020 2021

IP% 1,0 1,3 2,9 1,8 2,0 4,5 6,3 6,5

ASC/ SAT% 0,4 0,65 16 0,9 0,8 1,9 2,3 2,5

ASC/ALT% 44,2 477 57,3 51,5 432 | 436 | 37,0 38,4

ASCI/SIL 0,8 1,0 14 1,0 0,7 0,8 0,6 0,6

HSIL% 0,2 0,2 0,2 0,1 0,2 0,7 1,0 1,2
INSAT% 0,1 0,1 0,4 0,3 0,2 1,6 1,0 0,8

Nota: IP% - indice de positividade; ASC/SAT% - percentual de exames compativeis com atipias em células escamosas (ASC)
entre 0s exames satisfatorios; ASC/ALT% - percentual de exames compativeis com ASC entre os exames satisfatorios; ASC/SIL
— razao entre atipias escamosas e les@es intraepiteliais; HSIL% - percentual de exames compativeis com lesao intraepitelial de
alto grau; INSAT% - percentual de exames insatisfatorios.

Fonte: Dados do presente trabalho publicados em TURKIEWICZ et al. (2022).

O IP% expressa a prevaléncia de alteracbes celulares e caracteriza a
sensibilidade do rastreamento em detectar lesdes na populacdo examinada, de
acordo com a nomenclatura brasileira para laudos cervicais e condutas preconizadas.
No Brasil, o IP% no elevou-se de 2,9%, em 2019, para 3,2%, em 2020 (INCA, 2021),
e 3,24%, em 2021 (INCA, 2022). Em um municipio do estado do Parana, o IP% variou
de 0,46%, em 2013, a 6,07%, em 2018, alterando o parametro recomendado pelo MS
de muito baixo (inferior a 2%) a esperado (3% a 10%) (MAGALHAES et al., 2020),

percentuais também observados neste estudo, no qual o IP% variou de 1,04% (valor
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muito baixo), em 2014, a 6,53% (esperado), em 2021, dos sete anos de estudo. Esse
indicador apresentou-se acima de 3% (valor esperado) apenas em trés anos (2019 a
2021). Um IP% muito baixo e baixo pode revelar que as alteracdes pré-malignas e
malignas ndo estdo sendo identificadas, resultando em resultados falso-negativos.

O indicador ASC, dentre os exames alterados, deve ser avaliado juntamente
com o IP%, pois esse indice pode parecer adequado, mas indica elevado percentual
de exames compativeis com ASC (ASC-US e ASC-H). Essas atipias representam
duvida diagnostica, sendo os critérios citomorfologicos evidenciados nédo conclusivos
para lesdo intraepitelial de baixo e alto grau. No periodo avaliado, esse indicador
esteve abaixo de 60%, de acordo com o parametro recomendado pelo MS.

Da mesma forma que os demais indicadores calculados com os resultados dos
exames com atipias, observou-se ASC dentre os exames satisfatorios e razéo
ASC/SIL, inferiores a 4% e razdo 3, respectivamente, o que demostra bom
desempenho do laboratério prestador de servico ao SUS no rastreamento do cancer
do colo do utero.

No Brasil, em 2019 e 2020, o indicador ASC/alterados estiveram dentro do
esperado, 58,6% e 59,7%, respectivamente. Contudo, na regido Sul, estavam acima
da expectativa nesses dois anos, 64,5% e 63,8%. no Parana, verificaram-se 0s
percentuais de 60,4% e 59,6%, respectivamente (INCA, 2021). O aumento no nimero
de atipias pode demonstrar dificuldades nas fases pré-analitica e analitica, como
coleta inadequada, ma fixacdo ou pouca experiéncia do profissional na interpretacéo
das alteracdes celulares, podendo expressar baixa capacidade de detectar as lesbes
precursoras do CCU (COSTA et al., 2021).

O indicador HSIL/exames satisfatérios representa o quantitativo das lesbes
verdadeiramente precursoras do CCU, sendo o principal objetivo da prevencao
secundaria desse cancer, devido ao seu potencial de progressao. Neste estudo, o
HSIL% apresentou uma variagao de 0,15% a 1,23%, somente acima do parametro
recomendo pelo MS (= 0,4) a partir de 2019.

No Brasil, em 2020, foi evidenciado HSIL% de 0,37% e na regiao Sul de 0,38%,
percentuais abaixo do recomendado pelo MS (INCA, 2021). Em 2021, no Brasil, os
numeros foram de 0,37%, e na regido Sul, de 0,57% (INCA, 2022), portanto, houve
uma melhora desse indicador na regido Sul.

No Parana, entre os anos de 2008 e 2012, esse indicador teve uma variacédo
de 0,1% a 0,9% (PLEWKA et al., 2014). Na Secédo Integrada de Tecnologia em
Citopatologia do INCA, nos meses de 2013 a 2014, o percentual de HSIL variou de
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0,4% a 0,8% (ARAUJO et al., 2015). Ja nos anos de 2020 e 2021, no Parana, esse
indice registrou percentuais de 0,45% e 0,41%, respectivamente (INCA, 2022).

Em um municipio do Paran4, esse percentual oscilou de 0,21% a 1,06%, entre
os anos de 2012 e 2018 (MAGALHAES et al., 2020), movimento semelhante ao
observado neste trabalho.

O aumento de deteccédo de lesbes de alto grau impacta o indicador 1P%,
conforme demonstrado nesta pesquisa, ampliando a capacidade de identificar lesbes
nas mulheres e, consequentemente, a sensibilidade do programa de prevencdo do
CCU nessa populacédo. Pode-se inferir que o aumento do IP% e HSIL % em 2019,
neste estudo, ocorreu devido ao controle interno de qualidade no laboratorio prestador
de servico ao SUS e ao processo de educacgao continuada implantado no estado do
Parand aos prestadores de servico ao SUS, denominado Grupo de Estudos em
Citologia (GECITO) (CRF-PR, 2021).

No periodo da pandemia da covid-19, em 2020 e 2021, os indicadores IP% e
HSIL% apresentaram-se ainda mais elevados conforme demonstrado neste estudo
por meio da Tabela 4, gerando uma duvida se esse fato ocorreu por conta da procura
desse servico somente pelas mulheres sintomaticas ou por aquelas que fizeram seu
exame devido a repeticdo por alguma alteracdo anterior ou ao seguimento do
fluxograma das diretrizes brasileiras recomendadas pelo MS.

Esta pesquisa evidenciou melhor qualidade nos exames citopatolégicos do colo
do utero, atendendo as normativas vigentes do MS, com mais identificacdo de
alteracdes nesses exames e uma preponderancia dos carcinomas epidermdides,
como os adenocarcinoma in situ e invasor, durante a pandemia covid-19, no municipio
de triplice fronteira, Foz do Iguacu - PR.

Esses dados podem auxiliar os gestores locais nas estratégias da atencéo
basica e média complexidade do SUS nesse municipio, para um adequado
acompanhamento e tratamento das lesdes precursoras e do CCU nessas mulheres,
principalmente em cendrios atipicos, como da pandemia covid-19. Além disso, esses
achados podem subsidiar as a¢des na saude publica para melhor assistir & populacao

menos favorecida socioeconomicamente no presente ou em calamidades futuras.
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6. CONCLUSAO

Na populacdo em estudo, o niumero de exames citopatoldgicos do colo do utero
na pandemia da covid-19 reduziu aproximadamente 40%, devido a restricdo dos
servicos basicos de saude no SUS.

Neste trabalho, o percentual de amostras rejeitadas apresentou-se acima do
padrdo recomendado pelo MS, e os exames insatisfatorios para andlise oncotica
estavam dentro dos parametros sugeridos pelo mesmo o6rgdo. Com relacdo a
representacdo da juncdo escamo-colunar, houve variacédo de 36,5% (2016) a 89,3%
(2018).

No periodo pandémico avaliado, constatou-se um maior numero de exames
citopatolégicos alterados e uma preponderancia dos carcinomas e adenocarcinomas
in situ e invasivos, bem como maiores percentuais dos indicadores % HSIL e IP.

Esses dados obtidos na regido de triplice fronteira de Foz do Iguacu - PR
podem auxiliar os gestores locais em estratégias para um adequado
acompanhamento e tratamento das mulheres com lesbes precursoras e/ou cancer do

colo Utero, na atualidade e no futuro.
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Resumo

A realizagdo periodica de exames citopatologicos com qualidade ¢ atualmente a forma utilizada mundialmente no
rastreamento do cancer do colo do tutero (CCU), entretanto durante a pandemia do COVID-19 os exames foram
suspensos temporariamente dando-se prioridade as urgéncias e emergéncias nas unidades de saude. Objetivo: Avaliar a
qualidade dos exames citopatologicos do colo do utero em um municipio de triplice fronteira no Parana, por meio dos
indicadores preconizados pelo Ministério da Saude, comparando-os entre os periodos antes ¢ durante a pandemia de
COVID-19. Método: Pesquisa quantitativa, com base no sistema de informagdo do cancer, dos resultados de 106.029
exames citopatologicos de colo do utero das mulheres residentes no municipio de Foz do Iguagu- PR, de janeiro 2014
a outubro 2021, através da anélise do monitoramento interno da qualidade. Resultados: A porcentagem de exames
insatisfatorios foi a 1,6%, a JEC teve uma amplitude de 36,5% a 89,3% e o total de exames realizados no periodo da
pandemia COVID-19 reduziu com varia¢ao de 26% a 40%. O total de exames com resultados alterados foram 3.377,
tendo uma variacdo IP% chegando a mais de seis vezes e meia, 1,0% a 6,5%, e HSIL% variou seis vezes, de 0,2% a
1,2%. Conclusdo: Durante a pandemia do COVID-19, nosso estudo evidenciou um maior nimero de exames alterados,
e uma preponderancia dos carcinomas e adenocarcinomas in situ ¢ invasivos. Esses dados podem auxiliar os gestores
locais em estratégias para um adequado acompanhamento e tratamento dessas mulheres com lesdes precursoras e/ou
cancer do colo utero.
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