INSTITUTO NACIONAL DE ENSINO E PESQUISA
CENTRO DE CAPACITACAO EDUCACIONAL

POS-GRADUACAO EM CITOLOGIA CLINICA

CRISTIANE GOMES LIMA

PATOLOGIA CERVICAL NA ADOLESCENTE GRAVIDA

RECIFE - 2015



CRISTIANE GOMES LIMA

PATOLOGIA CERVICAL NA ADOLESCENTE GRAVIDA

Monografia apresentada ao Instituto Nacional
de Ensino e Pesquisa — INESP e ao Centro de
Capacitacdo Educacional — CCE cursos, como
exigéncia do Curso de Pos-Graduacdo Lato
Sensu em Citologia Clinica.

Orientador: MSc. Bruno de Almeida Andrade

RECIFE- 2015



L732p
LIMA, Cristiane Gomes

Patologia cervical na adolescente gravida / Cristiane Gomes Lima.
— Recife, 2015.

371.

Monografia (Latu-Sensu) — Instituto Nacional de Ensino e
Pesquisa — INESP e ao Centro de Capacitagdo Educacional — CCE cursos,
Recife, 2015.

Orientagdo: MSc. Bruno de Almeida Andrade

1. HPV 2 Citologia. 3. Lesao Cervical. 4. Gravidez — Adolescéncia.
. Titulo
CDU -616.97




CRISTIANE GOMES LIMA

PATOLOGIA CERVICAL NA ADOLESCENTE GRAVIDA

Monografia apresentada ao Instituto Nacional de Ensino e Pesquisa — INESP e ao Centro de
Capacita¢do Educacional — CCE cursos, como exigéncia do Curso de P6s-Graduacdo Lato
Sensu em Citologia Clinica.

Recife, de de 2015.

EXAMINADOR
Nome:
Titulagao:

PARECER FINAL:




Dedico este trabalho a Deus, pela fidelidade e
justica que nunca nos falha, 2 minha filha Ana
Beatriz pelo amor dedicado a mim, ao meu Pai
Afonso (in memoriam) e a minha mae Maria por
me amar e orar por mim.



AGRADECIMENTOS

A Deus pela vida e pela protecao durante a condugao de todo periodo do curso.

Ao meu orientador Bruno de Almeida Andrade, pela oportunidade de aprendizado, pela
orientacdo para que este trabalho fosse realizado.

A todos os meus colegas de turma pelo companheirismo no decorrer desse curso, em especial
Catharine Criséstomo, Dyoggo Abelenda e Patricia Paulino.

A todos os professores do Programa de Poés-graduacdo em Citologia Clinica pelos
ensinamentos.

A minha familia que me incentivou em todos os momentos, em especial 2 minha irma Lucia.
Ao meu esposo, pela compreensdo e companheirismo.

Aos amigos que estiveram durante esse periodo torcendo por mim.



LISTA DE FIGURAS

FIGURA 1. Anatomia do colo uterino

FIGURA 2. Caracteristicas microscopicas do colo uterino: regido externa e interna.

FIGURA 3. Altera¢des macroscopicas do colo uterino
FIGURA 4. Coleta de material para realizacdo do exame de Papanicolau

FIGURA 5. Exame de Papanicolau

18

20
22
22



RESUMO

Papilomavirus Humano (HPV) é o virus de maior prevaléncia no aparelho genital, acarretando
desde infec¢do inaparente até lesdes grosseiras benignas e malignas. Os tipos virais
oncogénicos mais comuns sdo HPV 16 e 18, responsaveis por cerca de 70% dos casos de
cancer do colo do utero, enquanto os HPV 6 e 11 estdo associados a até 90% das verrugas
anogenitais. Os fatores de risco primdrios para a aquisicdo do HPV sdo geralmente associados
a atividade sexual. Quase todas as adolescentes sexualmente ativas e gravidas possuem alto
risco de adquirir HPV. A maioria das infeccOes € assintomadtica e eficientemente debelada
pelo sistema imunolégico. Do mesmo modo, tanto as lesdes de baixo quanto as de alto grau
causadas por HPV podem regredir nas adolescentes, gestantes adolescentes e adultas jovens.
Porém, uma pequena porcentagem de gestantes adolescentes desenvolverd lesoes
intraepiteliais que podem progredir para cancer invasivo. Neste contexto, o objetivo desse
trabalho foi observar as alteracdes citopatoldgicas ocasionadas pelo Papilomavirus Humano
(HPV) em adolescentes gravidas, bem como a conduta de diagndstico e tratamento dessas
lesOes. Trata-se de um estudo descritivo realizado a partir da consulta e selecdo de artigos
cientificos no periodo de 2014 a 2015. As palavras-chave utilizadas na busca foram: Lesdo
cervical, HPV, citologia em adolescentes gravidas. Os critérios de inclusdo para a selecdo dos
artigos foram os estudos nos idiomas inglés e portugués encontrados nos bancos de dados
Scielo, Bireme, Medline, Lilacs e Science direct que versassem sobre lesdes cervicais em
gestantes adolescentes, bem como prevencdo, diagndstico e tratamento. Os achados
permitiram concluir que a intensificacdo das lesdes provocadas pelo HPV pode trazer algumas
complicacOes para a gestante tais como: desconforto local, a dificuldade de urinar e de
evacuagdo sio algumas. O aparecimento dos condilomas é mais intenso e rapido, devido
provavelmente ao aumento da vascularizagdo, alteracdes hormonais e diminuicdo da
imunidade. Por essas razdes, hd uma preocupacdo maior, visto que a infec¢do pode provocar
alteracdes no desenvolvimento normal da gestacdo. No caso de condilomas grandes, pode
ocorrer obstru¢cdo do canal de parto e hemorragia durante um parto vaginal. Os métodos
diagnésticos das lesdes induzidas por HPV sdo morfoldgicos e incluem o exame clinico, a
colposcopia, a citologia oncoldgica e a histologia. As manifesta¢des clinicas da infec¢do pelo
HPV devem ser pesquisadas durante a avaliacdo pré-natal rotineira, sobretudo através de
exame ginecoldgico e perianal cuidadosa, seguido de coleta para a colpocitologia oncoldgica.
O tratamento visa principalmente a prevenc¢ao de possiveis complicacdes obstétricas. Consiste
basicamente no uso do acido tricloroacético, que pode ser usado com seguranca nessas
pacientes. Deve ser aplicado cautelosamente, sob visdo colposcdpica e em casos selecionados,
com aplicadores de tamanho proporcional ao tamanho das lesdes, evitando atingir as dreas
sadias. A unica indicacdo para conizacao durante a gestac@o € a suspeita diagndstica de micro
invasdo. A conduta final é determinada com citologia e colposcopia quatro a seis meses apos
o parto. O levantamento realizado demonstrou condutas importantes para prevencao,
diagndstico e tratamento das lesOes cervicais detectadas em gestantes adolescentes.

Palavras-chave: Lesdo cervical, HPV, Citologia em adolescentes gravidas.



ABSTRACT

Human Papillomavirus (HPV) is the most prevalent virus in the genital tract, resulting in a
range of effects, from inapparent infection to frank benign and malignant lesions. The most
common oncogenic HPV types are HPV 16 and 18, responsible for nearly 70% of cases of
cervical cancer, while the HPV 6 and HPV-11 are associated with up to 90% of anogenital
warts. The primary risk factors for the acquisition of HPV are usually associated with sexual
activity. Almost all sexually active and pregnant teens are at high risk of acquiring HPV.
Most infections are asymptomatic and efficiently handled by the immune system. Similarly,
both low lesions as the high degree caused by HPV can regress in teenagers, pregnant
teenagers and young adults. However, a small percentage of pregnant adolescents develop
intraepithelial lesions that can progress to invasive cancer. In this context, the aim of this
study was to observe the cytological changes caused by HPV in pregnant teenagers, as well as
the management of diagnosis and treatment of these lesions. This is a descriptive study
performed by reviewing scientific articles in the period of 2014 to July 2015. The keywords
used in the research were: cervical lesion, HPV, cytology in pregnant adolescents. Inclusion
criteria for selecting articles were studies in English and Portuguese found in databases
Scielo, Bireme, Medline, Lilacs and ScienceDirect that addressed cervical lesions in pregnant
adolescents, as well as prevention, diagnosis and treatment. The findings suggest that the
intensification of injuries caused by HPV can bring some complications for pregnant women
such as local discomfort, difficulty in urinating and evacuating. The appearance of
condylomas is more intense and fast, probably due to increased vascularization, hormonal
changes and decreased immunity. For these reasons, there is a major concern since the
infection can cause changes in the normal development of pregnancy. For large condylomas,
may occur birth canal obstruction and bleeding during a vaginal birth. The diagnostic
methods of the lesions induced by the HPV are morphological and include clinical
examination, colposcopy, the oncological cytology and histology. The clinical manifestations
of HPV infection should be investigated during a routine prenatal screening, especially
through gynecological and careful perianal examination, followed by collection for the
oncologic colpocytology. The treatment aims primarily at preventing possible obstetric
complications. It basically consists in the use of trichloroacetic acid that can be used safely in
these patients. It must be applied cautiously, under colposcopic vision and in selected cases,
with applicators of size proportional to the size of the lesions, avoiding achieve the healthy
areas. The only indication for conization during pregnancy is the diagnostic suspicion of
microinvasion. The final management is determined by cytology and colposcopy four to six
months after delivery. The survey showed important managements for prevention, diagnosis
and treatment of cervical lesions detected among pregnant teenagers.

Keywords: Cervical Lesions, HPV, Cytology in pregnant teenagers.
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1. INTRODUCAO
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1. INTRODUCAO

Na adolescéncia, as necessidades de exploracdo e de experi€ncia tornam o adolescente
mais vulnerdvel a comportamentos que envolvam riscos pessoais. As questdes ligadas a
sexualidade, reproducdo, anticoncep¢do e doencas sexualmente transmissiveis sao

caracterizados como pontos de grande relevancia na promog¢do a saide da adolescente

(PINTO et al., 2012).

O Papilomavirus Humano (HPV) pode ser sexualmente transmitido e compreende um
amplo grupo de virus responsdveis pelo desenvolvimento de lesdes cervicais. Este tipo de
microrganismo estd diretamente ligado a uma variedade de manifestacdes clinicas de lesdes
verrucosas em varias dreas e estruturas anatdmicas do corpo incluindo, genitais, anus, labios,
lingua e dedos. Os virus que infectam a regido genital sdo classificados em tipos de baixo
risco e alto risco oncogénico. Entre estes agentes, tanto em homens quanto em mulheres, ja
foram identificados mais de 45 gendtipos que infectam regido anogenital (PINTO et al.,

2012).

As Doencgas Sexualmente Transmissiveis, na faixa etdria adolescente, tem importancia
pelo aumento da precocidade nas relagdes sexuais, 0 aumento no nimero de parceiros e a falta
do uso constante do preservativo, o que resulta consequentemente no possivel aumento dos
casos de infec¢des pelo HPV (MAHONY et al., 1997, CHAMBO FILHO et al, 2003; WHO,
2006). Essa exposi¢do ao sexo desprotegido, além de possivel infeccdo pelo Papilomavirus
Humano, resulta em possibilidade de gravidez ndo planejada e suas complicagdes, uma vez
que esse tipo de infec¢do podera desencadear afeccdes cervicais (PANISSET; FONSECA,
2009).

Durante o periodo gestacional, a mulher se torna mais predisposta as infec¢des que
agridem a drea genital. De acordo com experiéncia clinica, os obstetras orientam sobre uma
ampliacdo na prevaléncia da infeccdo pelo HPV nesse periodo da vida, pois a gestacdo
reduziria a imunidade da mulher relacionado as mudangas hormonais, como os elevados

niveis de progesterona que teria atividade imunossupressora (SILVEIRA et al., 2008).

O diagnoéstico do HPV em adolescentes gravidas representa um momento para estudo
de sua prevaléncia nessa condicdo especifica, proporcionando atuagdo direcionada a
identificacdo e tratamento das morbidades relacionadas a infeccdo. O emprego de métodos

para avaliacdo dessa infec¢do parece oportuno, comparando-se os resultados obtidos pela
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citologia oncdtica convencional (CCO-C) e a colposcopia, diante de outros exames nao
rotineiros incluindo a citologia em base liquida (CC-BL) e a captura hibrida II, analisando-se

a importancia desses exames em relacdo a evolugdo das lesdes cervicais, provocadas pelo

Papilomavirus Humano (SANTOS; REZENDE, 2006).

Neste ambito, o objetivo desse trabalho foi observar as alteragdes citopatoldgicas
ocasionadas pelo Papilomavirus Humano (HPV) em adolescentes grdvidas, bem como a

conduta de diagnéstico e tratamento dessas lesdes.
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2. OBJETIVOS
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Observar as alteracdes citopatoldgicas provocadas pelo Papilomavirus Humano (HPV)

em gestantes adolescentes, bem como a conduta de diagndstico e tratamento dessas lesoes.

2.2 Objetivos Especificos

e Relatar sobre Neoplasia Intraepitelial Cervical em adolescentes;

e Descrever sobre Lesdes Cervicais na gestante jovem,;

e Retratar quanto o diagndstico das Lesdes Intraepiteliais na gestante adolescente;
e Flucidar no que diz respeito ao tratamento na jovem gravida;

e Explanar quanto a vacinacdo contra HPV na adolescéncia;



3. METODOLOGI A
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3. METODOLOGIA

Descreve sobre a abordagem realizada para desenvolvimento do trabalho baseado na

literatura cientifica disponivel em banco de dados.

3.1 Tipo de Estudo e Coleta de Dados

O estudo consistiu em uma revisdo da literatura especializada com abordagem
descritiva, realizada a partir da consulta e selecdo de artigos cientificos no periodo de 2014 a
julho 2015. As palavras-chave utilizadas na busca foram: Lesd@o cervical, HPV, citologia em

adolescentes gravidas.

Os critérios de inclusdo para a selec@o dos artigos foram os estudos nos idiomas inglés
e portugués encontrados no banco de dados do Scielo, Bireme, Medline, Lilacs e Science
direct que versassem sobre lesdes cervicais em gestantes adolescentes, bem como prevencao,

diagndstico e tratamento.

Os artigos selecionados foram alvo de leitura analitica com posterior organizacao e
apresentacao por temas. Foram excluidos os artigos que ndo possuissem informacgdo relevante

para atingir o objetivo deste trabalho.



4. REFERENCIAL TEORICO
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4. REFERENCIAL TEORICO

O referencial tedrico visa fornecer uma revisdo da literatura sobre conhecimentos

relacionados ao titulo do trabalho baseado em teoria cientifica relevante.

4.1 Breves Consideracdes Sobre o Colo do Utero

O colo uterino encontra-se situado no fundo vaginal, sendo a por¢do mais extrema do
ttero. Possui um canal que comunica a cavidade uterina com a vagina e termina no orificio
externo. E separado do corpo uterino na por¢io {stmica, onde se encontra o orificio interno. O
canal endocervical € recoberto por um epitélio colunar simples, com uma unica camada de
células ciliares responsdveis pela producdo de muco (Figura 1). Superficialmente, o colo é
envolvido por um epitélio escamoso, estratificado, ndo queratinizado constituido de células

basais, parabasais, intermedidrias e superficiais (PANISSET; FONSECA, 2009).

A regido externa do colo que se inicia no orificio externo compreende a ectocérvice,
que vai até os fundos de sacos vaginais. Do orificio externo ate o orificio interno do colo,
estende-se a endocérvice. A JEC (Juncdo Escamo Colunar) € a linha situada entre os dois
epitélios que recobrem o colo, sendo eles escamoso e colunar (Figura 2). Ela pode estar
situada tanto na ecto quanto na endocérvice, dependendo da condicdo hormonal em que a
mulher se encontra. Durante a infancia e no periodo apds a menopausa, frequentemente a JEC
estd situada dentro do canal cervical. Geralmente a JEC se encontra ao nivel do orificio
externo ou fora dele, durante o periodo da menacma, que é quando ocorre producdo

estrogénica (PANISSET; FONSECA, 2009).

O colo normal, na maioria das vezes, apresenta uma ectopia com zona de
transformag@o imatura na fase da adolescéncia. Na menacma, cerca de 20% das mulheres
apresentardo epitélio escamoso original e colunar, com a JEC no orificio externo, o que
denominamos de colo padrdo. Especialmente nas usudrias de contraceptivos a base de

hormoénios, € normal a presenga de ectopia com zona de transformacdo madura ou imatura

(PANISSET; FONSECA, 2009).

O epitélio cervical sofre grandes modificacdes oriundas das alteragdes hormonais e

metabolicas durante a gravidez. Comumente, as células da camada intermedidria se proliferam



18

intensamente, resultando em aumento do volume celular, com citoplasma rico em glicogénio,
que se apresentam coradas vigorosamente pelo iodo. H4 maior necessidade de aporte
sanguineo, conferindo uma vasculariza¢do superficial mais marcante, em decorréncia dessa

proliferacio (MORTOZA JR, 2006).

Para Mortoza Jr. (2006), o epitélio colunar também revela hipertrofia com metaplasia
e hiperplasia. A presenca de ectopia com congestdo e sangramento facil pode ser comum. Ha
ocorréncia de hipervasculariza¢do, edema e reacido decidual no estroma. Essas ocorréncias
promovem hipertrofia global do colo uterino com cianose ou congestdo. A zona de
transformagdo aumenta em extensdo, a vascularizacdo superficial se torna mais evidente, 0s
vasos se dilatam, as ramificacdes sdo regulares, normalmente com trajeto paralelo a superficie

com orificios glandulares.

Figura 1. Anatomia do colo uterino

Fonte: PINHEIRO, 2014.
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Figura 2. Caracteristicas microscdpicas do colo uterino: regido externa e interna.
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Fonte: PINHEIRO, 2014.

4.1.1 Alteracdes morfocitolégicas no utero

As lesdes intraepiteliais originadas da infec¢do pelo HPV promovem, comumente,
alteracdes na morfologia bem caracteristicas, onde as células superficiais, intermedidrias e
endocervicais expressam alteracdes na forma e tamanho do nudcleo, hipercromatismo,
cromatina granulosa e grosseira, que sdo detectadas em citologia de raspados cervicovaginais
e biopsia. Em decorréncia disso, sdo de fundamental importancia os exames de rotina para
deteccdo precoce de cancer através de esfregacos corados pelo Papanicolaou, sendo dessa
maneira também muito relevante no diagndstico de alteracdes citomorfoldgicas associadas ao

HPV (SILVEIRA et al., 2008).
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Figura 3. Alteracdes macroscopicas do colo uterino

Fonte: HPV ONLINE, 2015.

4.2 Papilomavirus Humano

O HPV € o virus de maior prevaléncia no aparelho genital, provocando desde infec¢ao
discreta ate lesdes grosseiras benignas e malignas. A presenca deste microrganismo € o
principal fator de risco para o desenvolvimento de atipias na zona de transformacdo,
responsavel por 99% dos casos de cancer de colo. Consiste em um parasita intracelular capaz
de aumentar a velocidade das divisdes celulares, o que favorece o desenvolvimento de

alteracdes (PANISSET; FONSECA, 2009).
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4.2.1 Formas clinicas de HPV

H4 mais de 100 subtipos de HPV, sendo os subtipos 6 e 11 os mais associados com os
condilomas vulvares e os subtipos 16 e 18, responsdveis por cerca de 70% de todos os
carcinomas cervicais, por terem grande poder mitogénico. O tipo 16 é o mais predominante e
0 mais comum entre os carcinomas de células escamosas. J4 o tipo 18 responde por cerca de
20% dos tumores cervicais, sendo o mais frequente entre os adenocarcinomas. Os demais
subtipos estdo relacionadoss a infec¢des passageiras, que geralmente entre dois a cinco anos

se resolvem (PANISSET & FONSECA, 2009).

Segundo a IARC (Internacional Agency for Research on Cancer), o subtipo de HPV
16, de alto risco oncoldgico, € considerado como definitivamente carcinogénico para a raca

humana (RAMA et al., 2006).

4.3 Exames Citopatolégicos do Colo Uterino

Diversos paises utilizam o exame de Papanicolau com finalidade de rastreamento e
detecgio precoce do cancer de colo uterino. E possivel, com este exame, o diagndstico na fase
intraepitelial (ndo-invasiva) em mulheres que ndo apresentam sintomas. O tratamento é de
baixo custo e tem elevado percentual de cura, dada a lenta evolucdo deste cancer. As
neoplasias, no Brasil, sdo o terceiro grupo de doencas mais predominantes (11,9%), perdendo
apenas para as doengas do aparelho circulatorio (27,5%) e causas externas (12,6%) (LEAL et

al., 2003).

Embora as lesdes exofiticas hiperpldsicas sejam consideradas de facil identificacdo a
inspe¢do, € recomendavel que se faca a confirmacdo histoldgica. Geralmente as alteracdes do
epitélio escamoso da ectocérvice sdo menos evidentes e, em geral, surpreendidas em
colpocitologia rotineira. Na dependéncia do tipo de lesdo, uma vez identificada, estdo
indicados acompanhamento citoldgico ou realizacdo de colposcopia com biopsia da drea
alterada. Por mais tipica que possa parecer a les@o, no caso de condiloma acuminado do colo
uterino, a confirmagio histopatolégica é sugerida. E possivel a realizacio de testes para

identificacio do subtipo viral a partir do seu DNA, na tentativa de estabelecer um
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prognéstico, além dos exames colposcopico e histolégico ja existentes (PANISSET;

FONSECA, 2009).

Figura 4. Coleta de material para realizacdo do exame de Papanicolau

Corte lateral da regido pélvica

Colposcdpio

| |
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-
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Colo do Gtero

Fonte: HPV ONLINE, 2015.

Figura 5. Exame de Papanicolau.

Fonte: PINHEIRO, 2014.
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4.4 Infeccao pelo HPV em Adolescentes

A infec¢do pelo Papilomavirus Humano compreende uma doenga sexualmente
transmissivel comum que atinge cerca de 30% da populacdo ativa sexualmente. A
transmissdo desse tipo de virus ocorre no inicio da vida sexual de jovens e adultos por volta
dos 20 anos, sendo mais comumente diagnosticado entre os 25-29 anos de idade (PINTO et

al., 2012).

No aparelho genital, a infec¢do pelo HPV pode se expressar em trés formas incluindo,
clinica, subclinica ou latente, sendo essas duas dltimas, as formas mais predominantes. A
forma clinica tem como principal caracteristica a presenga de condilomas e € facilmente
detectada. Nao existe lesdo visivel macroscopicamente na forma subclinica, podendo esta ser
identificada por métodos de diagndsticos complementares, incluindo a colposcopia, citologia
e bidpsia. Ja na forma latente, o HPV apenas pode ser diagnosticado por técnicas de biologia

molecular (PINTO et al., 2012).

A infecgdo genital tem inicio com o virus penetrando na area externa do colo uterino
através de lesdes na zona de transformacao do epitélio escamoso, favorecendo uma resposta
celular tanto local quanto sistémica. A resposta celular in sifu vai expressar a capacidade de
producdo de anticorpos através das células de Langerhans, como primeira linha de defesa. Por
outro lado, a resposta soroldgica pode significar somente a presenca do virus como infeccdo

passageira ou adquirida recentemente (RAMA et al., 2000).

Na populagdo geral, com prevaléncia de 15% a 40 %, a infeccdo cervical por HPV,
demonstra a doenga sexualmente transmissivel (DST) isolada mais comum no mundo.
Embora tenha alta prevaléncia, muitas infec¢des serdo passageiras (60%), o que € bastante
comum em adolescentes apresentando uma dura¢do média entre 8 e 10 meses (RAMA et al.,

2006).

Os fatores virais, os fatores do hospedeiro e os fatores externos estdo entre os varios
fatores que podem contribuir para a infeccdo pelo HPV. O virus ndo é causa suficiente,
embora seja necessdrio para o desenvolvimento das lesdes pré-malignas e cancer invasivo
(PRIMO, et al., 2007). Muitas infecgdes cérvico vaginais transmitidas sexualmente estdo
associadas com o desenvolvimento deste tipo de lesdo, bem como promiscuidade, inicio

precoce da atividade sexual, fumo e mas condi¢des de vida, (PAULA, 2006).
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A atividade bioldgica cervical estd em nivel culminante na adolescéncia. A infecc¢io
pelo papilomavirus humano (HPV) é favorecida nesta fase pela replicacdo celular e
substancias presentes no meio cervical (DERCHAIN et al., 1991). A regularidade da infec¢ao
pelo HPV nas mulheres regride com a idade logo apds a adolescéncia (MORRISON et al.,
1991).

N

Fatores associados a maior assiduidade de infec¢do pelo HPV, incluindo gravidez,
tabagismo, contraceptivo oral e infec¢des genitais, tém sido estudados independentemente da
faixa etdria. Maior incidéncia de infec¢do por HPV em gestantes, sugerindo ser a gestacdo um
fator de risco independente para infeccdo por HPV foi revelado por alguns autores. No
entanto, a incidéncia igual ou menor em mulheres gestantes em relacdo as ndo gestantes foi

descrita por outros autores (MURTA, et al. 2001).

Indices mais altos de infeccdes e lesdes cervicais ndo invasivas nos exames de
Papanicolaou de jovens em comparagdo com mulheres adultas foram evidenciados em estudos
(MURTA et al., 2001). Infec¢des detectadas em mulheres mais velhas, infecgdes persistentes
€ um maior risco de les@o intraepitelial cervical avancado que pode levar a cancer cervical
invasivo. Ja as infeccdes pelo HPV detectadas em jovens geralmente refletem doenca benigna

(PINTO et al., 2012).

Em gestantes, a prevaléncia de infeccio pelo HPV € importante, mas apresenta
semelhanca aquela encontrada em mulheres ndo gravidas. Embora as manifestacdes clinicas e
subclinicas sejam mais marcantes na gestacdo, uma grande parte delas regride apds o parto.
Alguns estudos tem demonstrado haver infeccdo por papilomavirus humano em gestantes em
relacdo a ndo gestantes com maior frequéncia, induzindo que a gestacdo € fator de risco para
infeccdo pelo Papilomavirus Humano. A diminui¢do da imunidade celular junto com as
modificacdo dos hormonios esteroides podem ser responsaveis, em parte, pela alta prevaléncia
da infeccao por HPV e o aumento do percentual de replicacdo durante o periodo gestacional

(SILVEIRA et al., 2008).

4.5 Neoplasia Intraepitelial Cervical em Adolescentes

Lesdo intraepitelial cervical compreende uma neoplasia pré-maligna do epitélio do
colo uterino que pode progredir para o cancer cervical, caso nao seja tratada em tempo

oportuno. Tabagismo, idade precoce da primeira relacdo sexual, grande nimero de parceiros
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sexuais e suscetibilidade do colo do utero adolescente para a aquisi¢do do virus HPV sdo os
fatores de risco para neoplasia cervical que ja foram identificados. O Papilomavirus humano
(HPV) corresponde ao maior fator de risco para a neoplasia cervical e constitui a doenga
transmitida sexualmente mais comum nos Estados Unidos (CAMPBELL; LARA-TORRE,
2009).

O cancer de colo uterino é um processo lento e progressivo das lesdes intraepiteliais. E
caracterizado pela alteracdo maligna no epitélio de revestimento que extravasa a camada basal
e segue em direcdo ao estroma. Papilomavirus Humano, tabagismo, miltiplos parceiros
sexuais, inicio da atividade sexual precocemente, DST pré-existente, imunodefici€ncia, entre
outros, constitui os fatores de risco para o cancer de colo uterino invasivo, ou seja, so 0s
mesmo fatores que estdo relacionados com aqueles que aumentam a incidéncia das lesoes

(PANISSET; FONSECA, 2009).

Diagnosticar essas lesdes na maioria das vezes se torna dificil em decorréncia de
possiveis sangramentos que acometem a gestante nesse periodo. Devido a possibilidade de
sangramento exacerbado, o parto por via vaginal € totalmente banido na doenga invasiva.
Idade gestacional, extensdo da doenca e desejo materno devem ser avaliados (PANISSET;

FONSECA, 2009).

Os estdgios a seguir demonstram a conduta terapéutica do cancer de colo uterino

diagnosticado na gravidez:

* IA 1: aguarda o parto ou a vitabilidade fetal com rigorosa monitoriza¢do. Posteriormente ao

parto, abordagem terapéutica definitiva estd indicada;

* JA 2 e I A: o diagnostico antecedendo a maturidade do feto impde a realizacdo de
histerectomia tipo III mais linfadenectomia com utero cheio. Caso o feto esteja vidvel, é

realizada cesariana corporal, precedida de cirurgia de Wertheim-Meigs;

7z

« II B a IV: a radioterapia é indicada antes da vitabilidade do feto. Pode-se realizar
esvaziamento uterino ou aguardar o abortamento espontdneo com a complementacdo do
tratamento posterior. A cesariana corporal é imposta em caso de vitabilidade fetal, com
radioterapia apds quatro semanas. Para prevenir a progressdo da doenca e até mesmo a
vitabilidade fetal pode ser utilizada quimioterapia neoadjuvante (PANISSET; FONSECA,
2009).
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4.6 Lesoes Cervicais na Gestante Jovem

4.6.1 Complicagdo na gravidez

Desconforto local, dificuldade de urinar e de evacuacdo na gestante, compreende
algumas complicagdes que s@o oriundas da intensificacdo das lesdes causadas pelo HPV. Pode
ocorrer obstru¢do do canal de parto e hemorragia durante um parto vaginal se a gestante for

acometida por condilomas grandes (MALUF; PERIN, 2010).

O surgimento dos condilomas é mais marcante e rapido, caso haja infec¢do pelo HPV
durante a gestacdo, em decorréncia possivelmente do aumento da vascularizacdo, diminui¢ao
da imunidade e ainda alteracdes hormonais. Dessa forma, ha uma aten¢@o maior, uma vez que
o desenvolvimento normal da gestacdo pode ser comprometido devido ao fato de que a

infeccdo pode provocar alteracdes (MALUF; PERIN, 2010).

Durante avaliacao pré-natal de rotina devem ser pesquisadas as manifestacdes clinicas
da infec¢do pelo HPV, através de exame ginecoldgico e perianal, seguido de coleta para
realizacdo colpocitologia oncética. Essa coleta deve ser realizada na ectocérvice com espéatula
de Ayre, devendo a coleta de amostra endocervical ser executada com escova apropriada para

o pos-parto (SILVEIRA et al., 2008).

A gravidez ja é considerada por si s6 um fator predisponente a infec¢ao por HPV, em
decorréncia da modificagdo dos hormoénios esteroides e, sobretudo, pela diminui¢do da
imunidade celular, fato este corroborado na clinica pela alta taxa de regressdo das lesdes no

puerpério (SILVEIRA et al., 2008).

Na gestante, ha ocorréncia da reducdo natural da imunocompeténcia e maior sintese de
hormoénios esteroidais. Isso resulta na proliferacdo celular intensa, geralmente nas camadas
superficiais e intermedidrias do epitélio escamoso, que favorece um ambiente muito propicio
a replicacdo viral. E normal o desenvolvimento de grandes condilomas ou a répida evolugdo
para neoplasias de grau mais marcante. Apds o parto ocorre o inverso, ha uma involugdo
espontinea em grande parte das lesdes verrucosas. E recomendével uma vigilancia maior em
pacientes com associacdo HPV-HIV, visto que ocorre frequentemente e a reincidéncia das

lesdes e quase uma constante (MORTOZA JR., 2006).
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4.7 Diagnostico das Lesoes Intraepiteliais na Gestante Adolescente

O exame clinico, a colposcopia, a citologia oncética e a histologia sdo os métodos
diagnésticos morfoldgicos das lesdes induzidas por HPV. J4 os métodos biolégicos, como as
hibridizacdes moleculares de acidos nucléicos, tipo Southern Blot, captura de hibridos,
hibridizacdo in situ e reacdo em cadeia de polimerase (PCR) correspondem as técnicas

utilizadas para identifica¢do da infeccao por HPV propriamente dita. (RAMA, et al., 2006).

Com excecao dos condilomas acuminados, as lesdes relacionadas a infeccao pelo HPV
(neoplasia intraepitelial e carcinoma microinvasivo do colo do ttero), no geral, ndo tém
traducdo clinica macroscopica. O procedimento inicial para o rastreamento destas lesdes
implica no estudo citologico. O diagndstico da infeccao pelo HPV pode ser sugerido através
no estudo histolégico, mas o seu diagndstico propriamente dito € efetuado por meios

moleculares (SPG, 2011).

A colpocitologia é preconizada em mulheres com vida sexual ativa ou ainda com
idade igual ou superior a 25 anos. Esse exame deve ser realizado com repeticdo em um ano,
caso o resultado seja normal, e em seguida a cada dois anos. Para ter a a¢do de prevencao
mais abrangente, o exame colpocitolégico deve ser realizado, ainda, na presenga de fatores de
risco incluindo histérico de multiplos parceiros, e inicio da atividade sexual precoce. No caso
de auséncia desses fatores de riscos recomenda-se a realizacdo em periodo normal que é de

dois anos (DERCHAIN et al., 2005; NOVAES, 2006).

O exame colpocitologico proporciona informagdes acerca do estado patoldgico do
colo uterino (PANISSET; FONSECA, 2009). Em mulheres grdavidas, incluindo as jovens
adolescentes, € indicada a coleta endocervical. No entanto, deve ser realizada de modo
cuidadoso, com explica¢do da sua importincia e do procedimento. Em algumas situacOes a
coleta esta contraindicada, como nos casos de ameaca de abortamento e placenta total prévia.

E recomendavel apés o parto, aguardar seis a oito semanas para que o colo uterino volte as

suas condi¢des normais (MS, 2006; MS, 2008).

E dificil a gradacdo dos achados colposcdpicos anormais, uma vez que eles podem
surgir exageradamente mesmo que a lesdo histoldgica seja de grau menor durante a gestacao.
O aparecimento de alteracdes similares aquelas que se observam fisiologicamente em nivel de

endométrio durante a gravidez, no estroma do colo uterino, constitui o quadro mais comum.
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Essa reagdo surge por volta da 12° semana da gravidez com tendéncia ao desaparecimento

pos-parto (PANISSET; FONSECA, 2009).

Fendmenos de hipertrofia e congestdo tendem a regredir logo apés o parto. Porém,
existe um estado distréfico difundido similar ao que ocorre apds a menopausa que dificulta a
avaliacdo. Dessa forma, o momento mais oportuno para se fazer o rastreamento é quando a

mulher volta a apresentar menstruagdo regular (PANISSET; FONSECA, 2009).

Para Sanfillipo (2009), as orientagdes quanto a terapia em jovens gravidas engloba a
observagdo de lesdes de baixo grau antes de se indicar a colposcopia. Para este autor, ela é

formalmente sugerida para as pacientes com lesdo intraepitelial de alto grau.

4.8 Tratamento na Gestante Jovem

Segundo Mortoza Jr. (2006) e Reichman (2015), ndo hd necessidade de tratamento
pela simples presenca do virus, se este ndo provocar lesdo. Grande parte das lesdes,
comumente pequenos condilomas e alteragdo de baixo grau, tendem a regredir
espontaneamente. Porém hd situacdes em que se deve pensar na terapia do Papilomavirus

humano:

- A erradicac@o dos condilomas acuminados é relevante por motivos estéticos, para
evitar outras infec¢des secunddrias e ainda prevenir uma provdvel malignidade. Embora os
condilomas estejam relacionados, principalmente aos subtipos tipos 6 € 11, que sdao de baixo
risco oncogénico, em pelo menos 5% dos casos podem estar associados também aos de alto

risco.

- Os casos de condilomatose no periodo gestacional aumentam de forma considerdvel
a possibilidade de transmissdo durante a passagem do canal de parto, podendo ocasionar a
papilomatose juvenil recorrente. Nesse sentido, é importante prevenir a transmissdo vertical e
reducdo da possibilidade de formacdo de condilomas gigantes, que poderiam obstruir o parto

vaginal.

- Deve-se prevenir a transmissdo horizontal, uma vez que a infec¢do pelo HPV ¢
considerada uma doenca sexualmente transmissivel (DST) e a destruicdo das lesoes clinicas e

subclinicas reduzem a possibilidade de transmissdo a outros contatos.

- Atentar para prevenc¢ao da evolugdo dessas lesdes para malignidade;
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Nas adolescentes, as lesdes de baixo grau sdo comuns e possui alto potencial de
regressdo, especialmente nos 2 primeiros anos apds o diagnéstico. Essas alteracdes sao
também, na maioria das vezes, regressivas, pelo que a atitude expectante deve ser
privilegiada. As lesdes de alto grau encontradas nesse grupo t€ém um comportamento
bioldgico semelhantes as lesdes encontradas nas mulheres mais maduras. Embora seja raro o
desenvolvimento de Carcinoma invasivo nessa faixa etdria, merece especial atencdo uma

vigilancia periddica (SPG, 2011).

Nas gestantes, o risco de progressao das lesdes de alto grau para cancer € muito baixo,
sendo a taxa de regressdo € elevada — 36% para as lesdes de baixo grau e 48 a 70% para as
lesdes de alto grau. Estd aconselhada a vigilancia colposcépica trimestralmente durante a
gestacdo com a repeticdo do estudo colpocitologico 8 semanas pds-parto, caso a paciente
apresente lesdo de alto grau (SPG, 2011). No estudo realizado por Yost e colaboradores
(1999), onde foram observadas 153 gravidas acometidas de lesdo de alto grau, foi verificado
que aproximadamente 70% dessa pacientes apresentaram regressao espontanea apds o parto, €

que nenhuma delas demonstrou progressdo para neoplasia mais graves.

Existem trés op¢Oes de tratamento: quimico, cirirgico e uso de imunomoduladores. A
escolha do tipo de tratamento vai depender de vérios fatores incluindo, nimero, gravidade e
expansdo das lesdes, recursos disponiveis, eficcia e efeitos adversos, estado imunoldgico e

aceitacdo pela paciente (PANISSET; FONSECA, 2009).

No caso da gestagdo, o tratamento visa principalmente a prevencdo de possiveis
complicacOes obstétricas. Para isso, o terceiro trimestre da gravidez compreende a fase mais
vidvel para o inicio do tratamento, pois a recorréncia dos sintomas € menor que nos dois

primeiros trimestres (MALUF; PERIN, 2010).

A terapia consiste basicamente na utilizacdo de acido tricloroacético, substancia
caustica que pode ser usada seguramente nessas pacientes. A substancia atua no local e
ocasiona desnaturacdo das proteinas, tanto em tecido integro quanto nos infectados pelo HPV.
Deve-se aplicar com cuidado, sob visao colposcépica e em casos selecionados, com auxilio de

aplicadores de tamanho compativel a expansdo das lesdes, para evitar atingir as reas integras

(MORTOZA, 2006; REICHMAN, 2015).

Para Panisset; Fonseca (2009), a realiza¢do do rastreamento citolégico é recomendado
no primeiro trimestre. Em caso de necessidade de avaliacdo colposcdpica, ela também € bem

executada nesse periodo. Ja no segundo trimestre, a realizacdo desse tipo de exame torna-se
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mais dificil devido as mudangas provocadas pela gravidez incluindo aumento da
vascularizacdo, deciduose, congestdo e espessamento do muco cervical por acdo da

progesterona (PANISSET; FONSECA, 2009).

Na gestante, o objetivo primordial no manuseio das neoplasias intraepiteliais &
diagnosticar casos raros de invasdo ou microinvasdo. A conduta tem inicio com realizacdo da
citologia e colposcopia a cada trés meses e finalmente realiza citologia e colposcopia quatro a
seis meses apds o parto. Em decorréncia dos indices de complicagdes como hemorragia,
abortamento espontaneo e trabalho de parto prematuro, a conizagao quando indicada, deve ser
executada ate a 20* semana da gravidez. Esta pritica somente € indicada se houver suspeita

diagnéstica de micro invasdo (MORTOZA, 2006; MCGOVERN, 2015).

A ocorréncia de lesdo intraepitelial de qualquer grau ndo € indicacdo para cesariana
(PANISSET; FONSECA, 2009). A interrup¢do da gestacdo por via alta so esta indicada nos
casos de condilomas gigantes, uma vez que estes obstruem o canal de parto, ou ainda por
outros problemas obstétricos. O recém-nascido nio é protegido da infec¢ao na cesariana, visto
que o HPV pode estd presente no liquido amnidtico, secre¢do da nasofaringe ou lavado

géstrico entre outros (MMWR, 2006).

4.9 Vacinacao contra o HPV na Adolescéncia

A infeccdo pelo HPV ¢€ a principal responsavel pelo cincer de colo uterino. No Brasil,
a cada ano, surgem 15 mil novos casos e 5 mil mulheres vem a dbito. A vacina corresponde a
principal forma de prevencdo, por isso € imprescindivel que meninas entre 9 e 11 anos

recebam as trés doses da vacina HPV (MS, 2015).

Em decorréncia do progresso substancial no conhecimento da resposta do hospedeiro a
infeccdo pelo HPV, vacinas altamente imunogénicas com baixas doses de antigenos e capazes
de induzir anticorpos neutralizados genétipo especificos foram desenvolvidas nos tultimos

anos (DERCHAIN et al., 2005).

As vacinas contra o HPV foram desenvolvidas como forma de prevencdo primdria,
limitando a infec¢do pelo virus e as doencas dele decorrentes, tendo como consequéncia, a
reducdo do nimero de cancer de colo. As falhas nos exames de citologia e a falta de acesso de

algumas mulheres aos programas de controle de cancer se refletem nos altos indices de
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incidéncia dessa patologia (LINHARES; VILLA, 2006; NADAL; MAZIONE, 2006;
BORSATTO; VIDAL; ROCHA, 2011).

No Brasil, a vacina¢do contra HPV tem a finalidade de prevenir o cancer do colo do
utero, bem como colaborar para redu¢do da incidéncia e da mortalidade por esta enfermidade.
O propésito € vacinar 80% da populagdo alvo, o que representa 3,95 milhdes de meninas na
faixa etaria de 9 a 11 a anos de idade em 2015. Neste ano, as mulheres com idades de 9 a 26
anos, 11 meses e 29 dias, portadoras de HIV, também serdo vacinadas de forma diferenciada

conforme esquema vacinal (MS, 2015).

A populacgdo alvo prioritaria da vacinagdo com a vacina HPV no ano de 2015 sdo as
meninas na faixa etaria de 9 a 11 anos, 11 meses e 29 dias de idade e de 12 a 14 anos de idade
que tenham iniciado o esquema vacinal em 2014 e por algum motivo ndo receberam a 2* dose
da vacina. Serao também vacinadas de maneira diferenciada as mulheres de 9 a 26 anos, 11

meses e 29 dias de idade vivendo com HIV (MS, 2015).

Sdo aplicadas trés doses por via intramuscular com intervalo de 6 meses para a
segunda dose e de 60 meses para a terceira contando a partir da primeira dose, ou seja,
intervalo de 0, 6 e 60 meses. Quanto as contra indicacdes da vacina, entram as patologias que
apresentam quadros febris e as pacientes com alergia ao levedo (NADAL; NADAL, 2008;
INCA, 2010; MS, 2015).

O alvo das vacinas atualmente utilizadas corresponde aos tipos de virus 16 e 18,
responsaveis pelo desenvolvimento da maioria dos carcinomas cervicais, e/ou 6 e 11, que
provocam quase todos os condilomas. Até o presente momento, foram desenvolvidas vacinas
para dez tipos de HPV (6, 11, 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45 e 58), sugerindo que, no futuro,
poderdo ser utilizadas em vacinas polivalentes. A vacinagdo induz titulos de anticorpos
neutralizadores cerca de 50-100 vezes mais elevados que uma infec¢do natural e é bem

tolerada (DERCHAIN et al., 2005; MS, 2015).
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5. CONCLUSAQ
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5. CONCLUSAO

O estudo permitiu a construcao de uma ampla revisao acerca do tema a que se propos,
utilizando a literatura eletronica disponivel sobre o assunto. O levantamento realizado
demonstrou condutas importantes para prevengdo, diagndstico e tratamento das lesdes
cervicais detectadas em gestantes adolescentes. Embora a maioria das infec¢des seja
assintomdtica e eficientemente debelada pelo sistema imunolégico, pois tanto as lesdes de
baixo quanto as de alto grau causadas por HPV podem regredir nas adolescentes gestantes,
uma pequena porcentagem dessas jovens desenvolve lesdes intraepiteliais que podem evoluir
para malignidade. Nesse sentido, o procedimento correto a ser adotado nesse contexto é de
fundamental importincia para atenuar impactos negativos que essas lesdes podem ocasionar,

inclusive evoluir para malignidade.
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