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RESUMO

O cancro do colo do utero (CCU) é globalmente um dos tipos de cancro mais comum em mulheres. O rastreio do CCU é indispensavel para a detegéo e
tratamento de lesGes neoplasicas cervicais que possam evoluir para neoplasia, com o objectivo de reduzir a incidéncia deste cancro. Nos ultimos anos,
tém ocorrido alteragdes que visam o aumento da eficacia do rastreio. Nomeadamente, o uso de teste de detecéo do virus do papiloma humano como
método de rastreio primario do CCU e a valorizagao da importancia de adaptar a pratica clinica em funcéo do risco de desenvolvimento do CCU. Desta
forma, sdo necessarias novas normas de atuagao clinica, que contemplem esta mudanga de paradigma. Assim, um grupo de especialistas analisou e
discutiu a literatura mais recente, definindo recomendagées e propondo normas de pratica clinica que se focam na estratificagéo de risco, avaliagao
diagnéstica, e na conduta terapéutica e de seguimento de mulheres com resultados dos testes de rastreio alterados. Este trabalho tem como objetivo
facilitar a pratica clinica em resposta a resultados alterados nos testes e, consequentemente, melhorar a prevengéo secundaria do CCU.
Palavras-chave: Colposcopia; Lesdes Escamosas Intraepiteliais; Neoplasias do Colo do Utero; Triagem; Virus do Papiloma Humano

ABSTRACT

Cervical cancer is one of the most common types of cancer in women. Cervical cancer screening is needed for the detection and treatment of cervical
neoplastic lesions that can evolve to neoplasia and to reduce the incidence of cervical cancer. Recently, changes were made to increase the efficiency of
the screening process such as employing the human papilloma virus detection test as the gold standard for cervical cancer screening and acknowledging
the importance of adapting clinical practice to consider the risk of developing this neoplasia. Considering this paradigm shift, new clinical practice guide-
lines are now needed. For this purpose, a group of experts analyzed and discussed the most recent literature, defining recommendations and proposing
clinical practice guidelines that focus on risk stratification, diagnostic evaluation, and on the therapeutical approach and follow-up of women with altered
screening results. The aim of this article is to guide clinical practice regarding actions to take in face of altered results of cervical cancer screening and,
consequently, to improve the secondary prevention of this condition.
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INTRODUGAO

Globalmente, o cancro do colo do utero (CCU) é o quar-
to tipo de cancro mais comum nas mulheres." Em Portugal,
em 2020, foi determinada uma incidéncia e mortalidade
padronizada para a idade de 10,7 e 3,2/100 000 mulheres-
-ano, respectivamente.?

A 17 de novembro de 2020, a Organizagdo Mundial de
Saude langou uma estratégia global para a eliminagdo do
CCU, assente em trés pilares (vacinagao, rastreio e trata-

mento), com o objetivo de assegurar a vacinagdo completa
de 90% das raparigas até aos 15 anos, o rastreio de 70%
das mulheres entre os 30 e os 45 anos de idade, e o tra-
tamento de 90% de mulheres diagnosticadas com lesdes
pré-invasivas ou cancro invasivo. O alcance destas metas
resultaria numa redugao na incidéncia de CCU de 2% em
2030, 42% em 2045 e 97% em 2120.°

Nos ultimos anos, a evidéncia cientifica tem mostrado
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que o rastreio primario com teste de detegcdo do virus do
papiloma humano (HPV) tem maior sensibilidade do que a
citologia para detetar lesdes pré-malignas e melhor desem-
penho na prevengédo do CCU.

A colposcopia é fundamental para avaliar mulheres
com testes de rastreio anormal (incluindo citologia e tes-
tes de HPV) ou para avaliar mulheres com colo do utero
clinicamente suspeito. Mulheres com resultado positivo no
rastreio do CCU (RCCU) correm o risco de ter uma leséo
neoplasica cervical que, sem tratamento, pode evoluir para
cancro. Da mesma forma, algumas lesées podem regredir
espontaneamente, especialmente em mulheres jovens, e,
portanto, o tratamento deve ser evitado. Assim, o principal
desafio do RCCU é a distingéo entre lesbes sem potencial
evolutivo e lesdes pré-malignas.

Os critérios de referenciagéo para a colposcopia variam
entre os diferentes programas de RCCU.

Este artigo pretende ser uma atualizagdo do anterior
Livro de Consenso Sobre Lesbes Intraepiteliais do Colo
do Utero, Vulva e Vagina, publicado em 2014 pela Seccéo
Portuguesa de Colposcopia e Patologia do Trato Genital In-
ferior da Sociedade Portuguesa de Ginecologia (SPCPTGI-
-SPG).* Este documento foca-se na orientagdo de mulhe-
res com provas de rastreio alteradas, ndo sendo abordadas
a organizagao e a gestdo do RCCU. Adicionalmente, este
documento contempla a mudanga de paradigma, que pas-
sou a valorizar a importancia de individualizar a conduta
clinica em fungéo do risco e a introdugdo de um programa
nacional de RCCU baseado no teste do HPV.

MATERIAL E METODOS

Este trabalho baseou-se na literatura cientifica mais
atual para definir recomendagées e propor normas de atua-
¢éao clinica perante as alteragdes ao teste de RCCU.

No dia 1 de julho de 2021 foi realizada uma pesqui-
sa bibliografica na base de dados PubMed, utilizando as
palavras-chave “HPV”, “colposcopy”, “screening”, “uterine
cervical neoplasms” “treatment”, “LSIL” (lesbes escamosas
intraepiteliais de baixo grau), “HSIL” (lesbes escamosas in-
traepiteliais de alto grau), com os filtros “humans, female,
age 19+” e restrita a artigos cientificos com publicagéo nos
10 anos anteriores. Foram selecionados artigos em inglés
e espanhol. Os artigos foram inicialmente avaliados através
dos titulos e resumos, e aqueles considerados de interesse
foram selecionados para avaliagéo posterior. Consultou-se
também bibliografia referenciada nos artigos selecionados
e recomendagoes internacionais.

Foram constituidos trés grupos de trabalho: grupo 1 -
estratificacdo do risco, grupo 2 - avaliagdo diagndstica, e
grupo 3 - condutas terapéuticas e de seguimento. Por fim,
todos os elementos dos grupos elaboraram em conjunto o
documento final que foi enviado a um grupo mais alargado
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de peritos e discutido na reunido nacional das unidades de
colposcopia no dia 29 de janeiro de 2022. As unidades de
colposcopia participantes encontram-se listadas no Apén-
dice 1 (Apéndice 1: https://www.actamedicaportuguesa.
com/revista/index.php/amp/article/view/18776/15030). As
divergéncias foram solucionadas por consenso. As reco-
mendagdes foram classificadas tendo em conta o nivel de
evidéncia que suporta cada recomendagéo, segundo o sis-
tema desenvolvido pela Scottish Intercollegiate Guidelines
Network (SIGN), sendo a classificagdo A a mais elevada e
a D a mais baixa.® A classificagéo sera indicada pela respe-
tiva letra (A - D) em frente a cada afirmagéo.

1. Conduta clinica baseada na avaliagcédo do risco

A estratificagéo pelo risco baseia-se no reconhecimen-
to de que: 1) a infegéo persistente pelo HPV é necessaria
para o desenvolvimento de lesdes pré-invasivas e cancro;
2) a leséo intraepitelial cervical de alto grau (HSIL/CIN 2
e CIN 3) é considerada a verdadeira lesao precursora do
cancro do colo do utero; 3) as intervengdes diagnosticas e
terapéuticas devem ser recomendadas em fungéo do risco
de neoplasia intraepitelial cervical de alto grau ou superior
(CIN 3+) imediato e a longo prazo, e ndo apenas baseadas
na presenga de doenga.®

1.1. Colposcopia: orientagcao diagnodstica e terapéutica
1.1.1. Risco baixo
De acordo com os estudos ATHENA e ALTS, a coexis-
téncia de infecédo por HPV nado 16/18, anomalias citologicas
minor e achados colposcdpicos normais ou de grau 1 com-
porta um risco de CIN 2+ subjacente entre 1,00 e 2,27%. O
risco de CIN 3+ situa-se entre 0,50 e 0,91%."¢
As bidpsias aleatorias ou ndo dirigidas, efetuadas numa
zona de transformagéo (ZT) sem anomalias colposcopicas,
ndo demonstraram utilidade nos casos de baixo risco de
lesdes = HSIL/CIN 2.°
Recomendagbes:
» Biopsia dirigida as areas andmalas a colposcopia
(B);
* Vigilancia sem biopsia se achados colposcopicos
normais (B);
* N&o realizar biopsias aleatdrias (B);
+ Se a ZT for de tipo 3 (i.e., com envolvimento endo-
cervical sem jungdo escamocolunar completamente
visivel), considerar estudo do endocolo (B).

1.1.2. Risco elevado

A estratégia “ver e tratar” (excisdo sem biopsia prévia)
reduz os custos associados e a ansiedade das doentes,
mas comporta o risco de sobretratamento.

Uma citologia que revele HSIL associa-se a um risco de
CIN 2+ superior a 60% e de les&o invasiva de cerca de 2%,
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que atinge 8% aos cinco anos em mulheres com mais de
30 anos. Nesta faixa etéria, a coexisténcia de citologia HSIL
e teste de HPV positivo determina um risco de CIN 3+ aos
5 anos de 50%. Mesmo nos casos incomuns de citologia
HSIL com HPV negativo, o risco de CIN 3+ aos 5 anos foi
calculado em 29%."°

Recomendagbes:

Biopsias multiplas de areas aceto-brancas - entre
duas e quatro, de acordo com a dimensao e a com-
plexidade das lesbes (B);

Estudo endocervical se a classificacado da citologia
for de células glandulares atipicas (AGC) ou se a ZT
for de tipo 3 (B).

1.2. Conduta perante as alteragées nos testes de ras-

treio

1.2.1. Teste de HPV positivo e citologia negativa

para lesao intraepitelial ou malignidade (NILM)

(Fig. 1)

Na presenca dos genotipos 16/18 € sempre reco-

mendada a colposcopia (B).

Na presenca de gendtipos néo 16/18, esta recomen-

dada a realizagdo de co-teste (citologia em meio

liquido concomitante com o teste de HPV) aos 12

meses (B):

o HPV negativo e citologia NILM aos 12 meses:
retorno ao rastreio (D);

o HPV positivo e/ou se a citologia apresentar
classificacdo de células escamosas atipicas de
significado indeterminado ou mais grave (= ASC-
-US) aos 12 meses: referenciagéo para colpos-
copia (B).

1.2.2. Teste de HPV positivo com citologia classifi-

cada como ASC-US ou lesGes escamosas intrae-
piteliais de baixo grau (LSIL) (Fig. 2)

A colposcopia estéa recomendada em todas as mu-

Iheres com HPV positivo e citologia ASC-US ou LSIL

(A).

Perante achados colposcopicos anormais, deve ser

efetuada uma bidpsia dirigida (C).

Se ZT tipo 3, deve ser realizado um estudo do endo-

colo (D).

Se o resultado da colposcopia for normal ou se a

biopsia revelar um diagnéstico < CIN 2, deve ser

realizado co-teste aos 12 meses (D):

o HPV negativo e citologia NILM aos 12 meses:
rastreio aos trés anos

o HPV positivo e/ou citologia = ASC-US aos 12
meses: colposcopia

1.2.3. Teste de HPV positivo e citologia com classi-

ficacdo de células escamosas atipicas nao po-

dendo excluir lesdo escamosa intraepitelial de

alto grau ou lesao escamosa intraepitelial de alto
grau (ASC-H/HSIL)

Em todos os casos esta recomendada colposcopia

com biopsia as lesdes de maior gravidade colposco-

pica (B). Se ZT tipo 3, esta recomendado o estudo
do endocolo (D). No caso de nao identificagédo de le-

s&o, é obrigatoria a realizacdo de vaginoscopia (D).

Nas situagdes de discordancia cito-colpo-histolégica

€ adequada qualquer das seguintes opgoes:

o proceder a revisdo daqueles exames e atuar em
conformidade. Se permanecerem inalterados
escolher uma das outras opgodes (D);

o realizar a excisao da ZT com finalidade diagnos-
tica (B);

o optar pela vigilancia com teste de HPV aos 12
e 24 meses. Se os dois testes de HPV forem
negativos, volta ao rastreio (D).

HPV 16/18, NILM

HPV-AR n&o 16/18, NILM

!

|

Colposcopia

Co-teste aos 12 meses

HPV-AR negativo e NILM

HPV-AR positivo e/ou 2 ASC-US

!

Rastreio

Colposcopia

Figura 1 — Conduta perante teste de HPV positivo e citologia NILM
ASC-US: células escamosas atipicas de significado indeterminado; HPV: virus do papiloma humano; HPV-AR: virus do papiloma humano de alto risco; NILM: negativa para lesdo
intraepitelial ou malignidade.
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HPV positivo, ASC-US ou LSIL

|

Colposcopia

Achados anormais

Achados normais

!

ZT tipo 1/2 ZT tipo 3

Biopsia(s) dirigida(s)

CIN 2+ Sem displasia CIN 1

!

!

Estudo endocervical

Co-teste aos 12 meses

HPV-AR negativo e NILM HPV-AR positivo e/ou 2 ASC-US

Rastreio aos trés anos

Colposcopia

Figura 2 — Conduta perante teste de HPV positivo e citologia ASC-US/LSIL

ASC-US: células escamosas atipicas de significado indeterminado; CIN: neoplasia cervical intraepitelial; HPV: virus do papiloma humano; HPV-AR: virus do papiloma humano de alto
risco; LSIL: lesdes escamosas intraepiteliais de baixo grau; NILM: negativa para lesdo intraepitelial ou malignidade; ZT: zona de transformagao.

1.2.4. Teste de HPV positivo e citologia AGC/AIS

» Acolposcopia e o estudo do canal cervical s&o reco-
mendados para todas mulheres, de qualquer idade, .
com AGC e adenocarcinoma in situ (AIS; B).

* Em mulheres com mais de 35 anos, ndo gravidas,
a ecografia ginecolégica e o estudo do endométrio
devem ser realizados (B).

* Em doentes ndo gravidas e com menos de 35 anos
em risco, a amostra endometrial também é reco-
mendada nas situa¢des de hemorragia uterina ané-
mala ou condi¢des que sugiram anovulagdo cronica

os dois co-testes sejam negativos, recomenda-se a
sua repeticdo aos trés anos (B).

Em mulheres com AGC ou células endocervicais ati-
picas favoraveis a neoplasia ou AlS, é recomendada
colposcopia inicial para excluir doenca invasiva. Na
auséncia de doenga invasiva, é recomendado um
procedimento excisional de diagndstico, de forma a
obter uma amostra intacta com margens interpreta-
veis. E preferivel a obtencdo de uma amostra endo-
cervical acima do leito excisional (B).

(B). 1.2.5. Teste de HPV positivo e células endometriais

+ E recomendada a avaliacdo inicial limitada & amos-
tra endometrial e endocervical em doentes com .
células endometriais atipicas, sendo a colposcopia
aceitavel no momento da avaliagéo inicial (D).

» Para doentes com citologia que revelem células
glandulares atipicas néo especificas (AGC-NOS) ou .
células endocervicais atipicas ndo especificas, nas

quais nao se diagnosticou lesédo, € recomendado
um co-teste anual, nos dois anos seguintes. Caso
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benignas

Em mulheres pré-menopausicas assintomaticas,
o0 aparecimento de células endometriais benignas,
células do estroma endometrial ou histidcitos, nao
requer avaliagdo adicional (B).

Para doentes pds-menopausicas com células en-
dometriais benignas, é recomendada a avaliagao
endometrial (B).
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2. Tratamento

O objetivo do tratamento é a prevengéo da possivel pro-

gressao para cancro, evitando o sobretratamento, uma vez
que as lesdes podem regredir espontaneamente e o trata-
mento pode ter morbilidade associada.

A classificagdo LAST (Lower Anogenital Squamous

Terminology Standardization Project) enfatiza que ha dois
estados bioldgicos causados pelo HPV: LSIL (infeg&o viral
produtiva de particulas virais, de menor risco biolégico) e
HSIL (infecdo HPV transformante ou neoplasica, de maior
risco biolégico)."

2.1. Abordagem perante LSIL/CIN 1

2.1.1. LSIL/CIN 1 2 25 anos (Fig. 3)
a. Abordagem de LSIL/CIN 1 precedido de HPV positi-

vo e/ou citologia LSIL/ASC-US/NILM.

Nao esta recomendado tratamento e deve ser
feito seguimento aos 12 meses com co-teste; se
negativo, tem alta para o rastreio (D).

Se LSIL/CIN 1 persistente por dois anos ¢é indi-
cado manter vigilancia (B) mas é aceitavel tratar
(D).

Caso se opte por efetuar tratamento, se a jun-
¢ao escamocolunar (JEC) for totalmente visivel
e se existirem lesdes totalmente visiveis, estdo
indicados tanto tratamentos excisionais como
destrutivos (C). Os tratamentos excisionais tém
a vantagem de fornecer diagndstico histologico.

b. Abordagem de LSIL/CIN 1 precedido de citologia
ASC-H, HSIL ou AGC.

Quando apos citologia com classificagdo ASC-H
ou HSIL n&o ¢é identificado CIN 2+, é aceitavel
fazer revisdo da citologia, histologia e achados
colposcépicos. E obrigatéria a avaliagdo ade-
quada da vulva e vagina. No caso de a reviséo
resultar num diagndstico diferente, a abordagem
terapéutica deve seguir o protocolo especifico
(D).

Se citologia prévia esta classificada como HSIL
e o diagnostico histologico € de LSIL ou inferior,
€ aceitavel fazer uma exciséo diagnostica da ZT
ou vigilancia com co-teste e colposcopia em seis
meses, desde que a JEC e o limite superior da
lesdo sejam totalmente visiveis e que o estudo

‘ LSIL/CIN1 = 25 anos
1

[

Precedido de HPV positivo e/ou
citologia NILM/ASC-US/LSIL

\

Precedido de citologia
ASC-H/HSIL/AGC

‘ Tratamento ndo recomendado ‘

Aceitavel revisao
citologia/histologia/colposcopia

Co-teste em um ano ‘

[ | ‘ Citologia HSIL

Citologia ASC-H

‘ Negativo ‘ ‘ Positivo ‘ |
| | 1
- *‘ Volta ao rastreio ‘ ‘ Colposcopia ‘ |
\ o Vigilancia com co-teste e
LSIL/CIN 1

N { Exciséo diagndsitca da ZT ‘

Se JEC e o limite superior da

lesdo sejam totalmente visiveis

persistente dois anos

. _|  Vigilancia
(preferivel)
ou tratamento

e que o estudo endocervical, se
colhido, for inferior a CIN 2

colposcopia aos seis meses \

(desde que a JEC e o limite

‘ superior da les@o sejam

! totalmente visiveis e que o estudo ‘

endocervical, se colhido, for [ ‘
inferior a CIN 2)

‘ Co-teste em um ano ‘

‘ Co-teste negativo || se citologia HSIL ou

(aceitavel)

‘ ASC-H persistente
dois anos

Co-teste em um ano
(segundo ano) ‘

|
‘ - ﬁ Exciséo da ZT

‘ Negativo ‘

|
|
- -| Volta ao rastreio

Figura 3 — Diagrama representativo da vigilancia de lesbes escamosas intraepiteliais baixo grau quando idade superior a 25 anos

AGC: células glandulares atipicas; ASC-H: células escamosas atipicas, ndo podendo excluir lesdo escamosa intraepitelial de alto grau; ASC-US: células escamosas atipicas de sig-
nificado indeterminado; CIN: neoplasia cervical intraepitelial; HSIL: lesdes escamosas intraepiteliais de alto grau; JEC: jungdo escamocolunar; LSIL: lesdes escamosas intraepiteliais
de baixo grau; NILM: negativa para lesao intraepitelial ou malignidade; ZT: zona de transformagao.
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endocervical, se colhido, for inferior a CIN 2 (B).
» Se citologia prévia esta classificada como ASC-
-H, ndo é recomendada a exciséo diagnostica da
ZT, se a JEC e o limite superior da leséo estive-
rem totalmente visiveis e se o estudo endocer-
vical, se colhido, for negativo, € recomendada
observagdo em um ano com co-teste (B).

a citologia devera ser repetida dentro de um ano

(B):

1. Se citologia NILM/ASC-US/LSIL: repetir a ci-
tologia dentro de um ano e se o resultado for
negativo volta ao rastreio.

2. Se citologia ASC-H/HSIL/AGC: devera ser
realizada uma colposcopia (B).

» Tanto para citologia prévia com classificagdo b. Abordagem de LSIL/CIN 1 precedido por citologia
HSIL como ASC-H, caso se opte por vigilancia, ASC-H ou HSIL:
se no seguimento de um ano todos os testes * Aobservagéo é recomendada e néo estao reco-

estiverem negativos, deve repetir-se o co-teste
dois anos depois da citologia original. Apos dois
anos consecutivos com exames negativos volta
ao rastreio (D).

* No caso de, durante o periodo de vigilancia,
existir algum teste com resultado anormal, € re-
comendada a repeti¢cdo da colposcopia (D).

» Esta indicada a excisao diagnostica da ZT se a
citologia apresentar HSIL no primeiro ou no se-
gundo ano de seguimento, e se a citologia apre-
sentar ASC-H persistente por dois anos (D).

mendados procedimentos excisionais diagnosti-

cos desde que a JEC e o limite superior da lesédo

se encontrem totalmente visiveis e que o estudo

endocervical, se colhido, seja inferior a HSIL/

CIN 2-3 (D).

1. Se citologia HSIL recomenda-se colposcopia
e citologia um e dois anos depois.

2. Se citologia ASC-H recomenda-se citologia
um e dois anos depois e colposcopia se a
citologia = ASC-US (D).

2.1.3. Abordagem de LSIL/CIN 1 na gravida
2.1.2. LSIL/CIN 1 < 25 anos (Fig. 4) + O tratamento de mulheres gravidas com CIN 1 esta
a. Abordagem de LSIL/CIN 1 precedido por citologia contraindicado. A reavaliagdo devera ocorrer seis
ASC-US/LSIL: semanas pos-parto de acordo com a alteragao que
» Se a biopsia confirmar a presenga de LSIL/CIN 1 precedeu o LSIL/CIN 1 (D).

LSIL/CIN1 < 25 anos
[

Citologia prévia ASC-US/LSIL Citologia prévia ASC-H/HSIL
[
[ | |
) ) Citologia Vigilancia desde que: JEC e limite superior
Citologia um ano ASC-H/HSIL/AGC da lesédo totalmente visiveis e se estudo
do endocolo quando colhido < HSIL

I
|
Citologia t= Colposcopia I

NILM/ASCUS/LSIL Se citologia HSIL

Se citologia ASC-H

|
|
Citologia um ano [

Lo—

Colposcopia e
citologia em um ano
| e dois anos

Citologia em um
ano e dois anos

Citologia negativa

[
|
|
“ = Volta ao rastreio

Colposcopia se Citologias negativas
citologia = ASC-US

T
I
|
L

Volta ao rastreio

Figura 4 — Diagrama representativo da vigilancia de lesbes escamosas intraepiteliais baixo grau quando idade inferior a 25 anos
AGC: células glandulares atipicas; ASC-H: células escamosas atipicas, ndo podendo excluir lesdo escamosa intraepitelial de alto grau; ASC-US: células escamosas atipicas de sig-
nificado indeterminado; CIN: neoplasia cervical intraepitelial; HSIL: lesdes escamosas intraepiteliais de alto grau; JEC: jungdo escamocolunar; LSIL: lesdes escamosas intraepiteliais

de baixo grau; NILM: negativa para lesao intraepitelial ou malignidade.
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2.2. Abordagem perante HSIL
2.2.1. HSIL histolégico em doentes 2 25 anos
a. HSIL histolégico ndo especificado — e.g., reportado

como HSIL ou HSIL/CIN 2,3

* ACIN 3 é considerada precursora direta do can-
cro cervical. Se nao puder ser excluida CIN 3, é
preferivel abordar a mulher como se esta esteja
presente (D).

*  Em mulheres n&o gravidas com = 25 anos, o tra-
tamento excisional é preferido se o HSIL histol6-
gico nao puder ser especificado (A).

HSIL histoldgico (HSIL/CIN 2 ou HSIL/CIN 3)

* Em mulheres n&o gravidas com diagndstico his-
tolégico HSIL/CIN 2, o tratamento é recomenda-
do (B).

* Aobservagao é aceitavel se:

o as preocupagdes da mulher sobre potenciais
desfechos obstétricos adversos apds um
procedimento excisional superam os receios
sobre o cancro (B);

o toda a JEC e lesdo sao visiveis na colposco-
pia e a avaliagdo do endocolo ndo demonstra
CIN 2+ ou CIN n&o graduavel (B).

* A observagao é inaceitavel quando a JEC ou o
limite superior da lesao nédo sdo completamente
visualizados ou quando os resultados de uma
amostra endocervical, se realizada, for CIN 2+
ou nado graduavel (nivel de recomendagéo D).°

» Para todas as mulheres ndo gravidas com um
diagnostico histologico de HSIL/CIN 3, o trata-
mento é recomendado e a observagao inaceita-
vel (B).

* Quando considerado o tratamento, deve optar-
-se por um método excisional - excisdo com
ansa diatérmica, excisdao LASER, excisao a frio
(A).

» Tratamentos n&o cirurgicos, incluindo agentes
tépicos (ex. acido tricloroacético), vacinas tera-
péuticas e outros tratamentos bioldgicos, séo
inaceitaveis para o tratamento de HSIL histolégi-
co (CIN 2 ou CIN 3), fora do contexto de ensaios
clinicos (D).

e A histerectomia é inaceitavel como terapéutica
primaria para tratamento de HSIL histologico
(CIN 2, CIN 3 ou nao qualificado; B).

2.2.2. Abordagem de CIN 2 em doentes preocupadas

com o efeito potencial do tratamento em gravi-
dezes futuras

A observagéo é aceitavel, desde que a JEC seja
visivel e ndo seja identificado CIN 2+ ou CIN nédo
graduavel em amostras endocervicais (D).
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* Se HSIL histolégico ndo puder ser especificado
como CIN 2, o tratamento é preferivel, mas a obser-
vacao ¢ aceitavel (D).

» Para doentes com 25 anos ou mais, a observagao
inclui colposcopia e citologia a cada seis meses e
teste de HPV anual até dois anos. Se durante a ob-
servacgao todas as avaliagbes demonstrarem menos
de CIN 2 e menos de ASC-H em duas ocasides su-
cessivas, espagadas de seis meses, a observagao
subsequente deve ocorrer um ano apdés a segun-
da avaliagdo e usar o teste baseado em HPV. Se
o resultado de trés testes de seguimento anuais
consecutivos for negativo, deve prosseguir-se com
0 acompanhamento a longo prazo (D).

» Se for observada CIN 2 durante um periodo de dois
anos, o tratamento é recomendado (C).

2.2.3. HSIL histolégico (CIN 2 ou CIN 3) em doentes
com menos de 25 anos

» Se o diagnéstico histolégico for HSIL/CIN 3, o trata-
mento é recomendado e a observagao é inaceitavel
(B).

» Se odiagnéstico histolégico for HSIL/CIN 2, a obser-
vacao é preferida e o tratamento é aceitavel (nivel
recomendagédo B).

» Se o diagnostico for HSIL ndo especificado como
CIN 2 ou CIN 3, a observacao ou o tratamento sao
aceitaveis (D).

* Quando a observacao é realizada:

o deve consistir inicialmente em citologia e colpos-
copia aos seis e 12 meses (D);

> se a classificagéo da citologia € inferior a ASC-H
e a da histologia ¢é inferior a CIN 2 aos seis e 12
meses, a avaliacdo subsequente deve ocorrer
um ano ap6és a segunda avaliacédo (D);

o se o diagnostico de CIN 2 ou HSIL ndo espe-
cificado persiste aos dois anos, o tratamento é
recomendado (D).

2.2.4. Doentes gravidas
* CIN 2 ou 3 em que nao ha suspeita de doenga inva-
siva:

o preferencialmente observagdo sem tratamento,
com realizacéo de colposcopia e citologia (teste
de HPV se idade apropriada) a cada 12 sema-
nas durante a gravidez (B);

o a bidpsia pode ser repetida apenas se se obser-
var agravamento colposcépico da leséo (B);

o acuretagem endocervical (CEC) esta contraindi-
cada (D);

o diferir a colposcopia até as seis semanas pos-
-parto é uma alternativa aceitavel (B);
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o O tratamento de CIN 2 ou 3 ndo é recomendado
(©).

2.2.5. Doentes com problemas de adesao a vigilan-

cia

Tratamento imediato ou expedito pode ser aplicado
a doentes ndo gravidas com citologia de alto grau
em que seja pouco provavel que cumpram um plano
de seguimento ou que ndo venham rapidamente a
consulta apds resultados citolégicos anomalos (D).

3. Seguimento
3.1. Seguimento de mulheres tratadas por HSIL (Fig. 5)

A vigilancia é realizada preferencialmente com teste
de HPV ou co-teste (A).

3.2. Vigilancia a curto prazo apés tratamento de HSIL

O co-teste aos seis meses é preferivel independen-
temente do estado da margem da peca de excisao
(B).

Se o teste de HPV for positivo, devera ser efetuada

colposcopia (B).

O seguimento aos seis meses com colposcopia e

estudo do canal é aceitavel (D).

Quando as margens séo positivas para CIN 2+ ou

o estudo do canal efetuada no momento da excisdo

da ZT mostrar CIN 2+ em doentes = 25 anos que

nao estejam preocupadas com o efeito potencial do
tratamento numa gravidez futura, a repetigdo da ex-

ciséo ou a observagao sao aceitaveis (D).

o Para a observagao, é preferivel o co-teste aos
seis meses; também é aceitavel efetuar uma col-
poscopia e estudo do canal aos seis meses (D).

o Para doentes < 25 anos ou preocupadas com o
efeito potencial do tratamento numa futura gravi-
dez, a observagéo é recomendada (D)

Se se desenvolver HSIL recorrente (CIN 2+) apds

tratamento excisional, apenas se recomenda a his-

terectomia, se nao for possivel a repeticdo da exci-

séo (D).

3.3. Vigilancia a longo prazo apés tratamento de HSIL

Apos o co-teste aos seis meses, é preferivel o co-
-teste anual até serem obtidos dois testes negativos
consecutivos (B).

Apos o periodo de vigilancia inicial, € recomendada
a vigilancia com co-teste em intervalos de trés anos
durante pelo menos 25 anos, mesmo para doentes
com mais de 65 anos (B).

Quando doentes com histéria de HSIL tratada atin-
gem os 65 anos, se ja completaram o periodo de
vigilancia inicial de 25 anos, é aceitavel manterem
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uma avaliagdo cada trés anos (HPV/co-teste) desde
que a doente tenha um estado de saude considera-
do razoavelmente bom (D).

Caso o teste de HPV seja positivo ou haja alteragao
citologica > LSIL, deve ser feita referenciagédo para
colposcopia com eventual bidpsia dirigida (D).

Se a avaliagéo colposcopica for negativa, as doen-
tes devem fazer co-teste anual, até terem dois co-
-testes negativos consecutivos com um ano de di-
ferenga (B), passando a vigilancia com co-teste de
trés em trés anos.

4. Adenocarcinoma in situ (AlS)
Nao existem recomendacgdes ideais para mulheres tra-
tadas conservadoramente.®'%"5

4.1. Tratamento
4.1.1. Mulher sem desejo gestacional, conforme re-

sultado da excisdo da ZT

Margens endocervicais e estudo do canal negativos:
histerectomia simples (D).

Margens endocervicais ou estudo do canal cervical
positivos: repetir excisdo da ZT para obter margens
negativas, com o objetivo de minimizar o risco de
adenocarcinoma invasivo subjacente e tratamento
definitivo subsequente com histerectomia (D). Na
impossibilidade técnica de repetir a excisdo da ZT:
histerectomia simples (D).

4.1.2. Mulher com desejo gestacional, conforme re-

sultado da excisdo da ZT

Margens e estudo endocervical negativos: vigilan-

cia com co-teste, colposcopia e estudo endocervical

aos 6 meses (C).

Margens endocervicais ou estudo endocervical po-

sitivos: nova excisédo da ZT para obter margens ne-

gativas (C):

o margens e estudo endocervical negativos apds
nova excisao: controlos mencionados acima (C);

o margens ou estudo do canal endocervical po-
sitivos ap6s nova excisdo: nova excisao da ZT
ou traquelectomia simples (remogao cirurgica
do colo do utero). Idealmente deve ser reali-
zada uma biopsia intraoperatéria da margem
endocervical para garantir margens negativas.
Se ndo for exequivel ampliar a margem da
traquelectomia deve ser proposta uma histerec-
tomia (D).

Apos histerectomia: co-teste de trés em trés anos

durante, pelo menos, 25 anos (D).
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‘ HSIL tratada
!

Co-teste aos seis meses
(podendo incluir colposcopia +/- estudo do canal endocervical, se margens positivas)

! ! !

Citologia negativa HPV negativo HPV positivo
HPV negativo Citologia positiva Qualquer citologia
| l
\ ASC-US/LSIL ‘ ‘ >ASC-H ‘ \ Colposcopia \

Co-teste em 12 Co-teste em Colposcopia

e em 24 meses 12 meses
l
Citologia negativa HPV negativo HPV negativo HPV positivo
HPV negativo Citologia ASC-US/LSIL Citologia 2 ASC-H Qualquer citologia
Co-teste em ‘ Colposcopia ‘
12 meses
v i l

HPV negativo Citologia positiva Qualquer citologia
s a | i
Vigilancia: ‘ ASC-US/LSIL ‘ ‘ 2 ASC-H ‘

Citologia negativa HPV negativo HPV positivo

Co-teste 3/3 anos 4 i
Co-teste em Colposcopia
12 meses
l
‘ Normal ‘ ‘ Anormal ‘
‘ Vigilancia ‘ ‘ Colposcopia ‘

Figura 5 — Diagrama representativo da vigilancia apos tratamento de lesbes escamosas intraepiteliais de alto grau
ASC-H: células escamosas atipicas, ndo podendo excluir lesdo escamosa intraepitelial de alto grau; ASC-US: células escamosas atipicas de significado indeterminado; HPV: virus do
papiloma humano; HSIL: lesbes escamosas intraepiteliais de alto grau; LSIL: lesdes escamosas intraepiteliais de baixo grau.

4.2. Vigilancia operatdria ndo existe um plano estabelecido de vi-
4.2.1. Vigilancia apés tratamento cirurgico de AlIS gilancia pelo que é admissivel a realizagdo de co-
» Se apos a histerectomia existir diagnodstico de ade- -teste seis a 12 meses apos a histerectomia com
nocarcinoma invasivo as doentes devem ser trata- repeticdo anual se os resultados do co-teste forem

das de acordo com protocolo adequado (B). negativos (D):
* Na auséncia de adenocarcinoma invasivo na peca ° na presenca de um resultado citolégico anormal
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deve ser realizada colposcopia da vagina, inde-
pendentemente do resultado do teste de HPV
(B);

o na presenga de um resultado positivo das bidp-
sias para displasia vaginal de alto grau (glandu-
lar ou escamosa), deve ser efetuado um proce-
dimento destrutivo ou excisional (B);

o se o0s resultados da citologia vaginal forem nor-
mais, mas apresentar virus do papiloma huma-
no de alto risco (HPV-AR) positivo deve repetir o
co-teste seis a 12 meses depois (B). Caso haja
persisténcia de HPV-AR positivo, devera reali-
zar uma colposcopia e orientar o seguimento de
acordo com os achados colposcoépicos (B).

4.2.2. Vigilancia apos procedimento excisional de
AIS

» Co-teste, colposcopia e estudo endocervical cada
seis meses (D);

» Se os resultados forem consistentemente negati-
vos durante trés anos, o intervalo de vigilancia pode
passar a anual (B).

» Se a citologia ou o teste de HPV forem anormais
durante o follow-up, avaliar através de colposcopia
e CEC (B):

o se o0s resultados da colposcopia e da CEC forem
negativos as doentes devem retomar o protocolo
de vigilancia descrito acima;

o se todos os controlos prévios forem negativos
(incluindo o teste de HPV) é aceitavel a vigilan-
cia com co-teste (acompanhamento > 25 anos)
ou avaliar a possibilidade de histerectomia indi-
vidualizada (D);

o se durante a vigilancia qualquer teste der um re-
sultado positivo seguir as indicagdes do protoco-
lo especifico;

o se AlS recorrente ou displasia escamosa de alto
grau na biopsia guiada por colposcopia e/ou
CEC, as doentes devem ser submetidas a re-
-excisao da ZT ou histerectomia (B).

5. Vacinagdao HPV em mulheres com ou tratadas por le-
sOes escamosas intraepiteliais (SIL) ou CIN
* Administrar a vacina contra o HPV a mulheres trata-
das por SIL/CIN (A), independentemente da persis-
téncia ou ndo do HPV apos o tratamento.
* A vacina contra o HPV deve ser administrada num
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