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Questao clinica

Qual o método de rastreio com maior precisao: a col-
pocitologia em meio liquido ou o Papanicolau con-
vencional?

Resumo

Introducao

A colpocitologia em meio liquido surgiu como alterna-
tiva ao Papanicolau convencional na tentativa de di-
minuir o nimero de falsos positivos e de falsos negati-
Vos.

O objectivo deste estudo é comparar a precisdo de am-
bos os métodos na deteccao de lesdes pré-malig-
nas/malignas.

Metodologia

E um ensaio clinico prospectivo controlado com alea-
torizacao estratificada, de distribuicdo néo previsivel,
com andlise por «intencdo de tratar». Foram conside-
radas elegiveis 89.784 mulheres, entre 0s 30 e 0s 60 anos,
de 2 centros clinicos integrados nos cuidados de satide
primdrios, no ambito do programa nacional holandés
de rastreio do cancro do colo do ttero, entre Abril de
2003 e Julho de 2006. As mulheres pertenciam a 246 cli-
nicas (unidade de aleatorizacao), distribuidas entre o
braco experimental (n=49.222), utilizando o meio li-
quido ThinPrep, e o braco convencional (n=40.562). Foi
efectuado seguimento aos 6 e aos 18 meses das mu-
lheres cujo rastreio foi positivo, com ocultacdo do mé-
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todo e do resultado inicial. Os critérios de exclusao fo-
ram amostra inadequada, mulheres pertencentes a cli-
nicas nio aleatorizadas ou com método de rastreio di-
ferente do aleatorizado para a respectiva clinica.
Oresultado clinico primaério foi a proporc¢ao das taxas
de detec¢do de cada um dos métodos para neoplasia in-
tra-epitelial (CIN) ou carcinoma do colo do ttero com
confirmacao histolégica. Os resultados clinicos secun-
dérios foram os respectivos valores preditivos positivos
(VPP) na deteccdo de CIN 1/lesdo intra-epitelial pavi-
mentosa de baixo grau (LIE), CIN 1+, CIN 2/LIE alto grau
e CIN 2+/LIE alto grau, calculados a partir dos resulta-
dos da colpocitologia ou da confirmacgao histolégica. Fo-
ram aplicados o y?> na comparacgdo de proporcgdes, com
ajustamento dos factores de confundimento por regres-
sdo logistica para o calculo do Odds ratio (OR) e os res-
tantes por andlise multivariada (IC a 95%, p <0,05).

Resultados

Foram identificadas 2.474 mulheres com resultados al-
terados. Destas, 56,4% foram seguidas através da reali-
zacao de colpocitologia (71,0% com alteracdes inespe-
cificas ou de baixo grau) e 36,3% por histologia (91,2%

em lesdes de alto grau), sem identificacdo de diferen-
cas estatisticamente significativas entre os métodos.
Seis realizaram apenas colposcopia e 6,9% abandona-
ram o seguimento com consequente exclusao.

A proporcao das taxas de detec¢do (meio liqui-
do/meio convencional) ajustada para CIN 1+foide 1,01
(ICa95%de 0,85-1,19), CIN 2+ de 1,00 (IC a95% de 0,84-
1,20), CIN 3+ de 1,05 (IC a 95% de 0,86-1,29) e carcino-
made 1,69 (IC a95% de 0,96-2,99). A semelhanca, os va-
lores preditivos positivos ajustados para varios valores
citolégicos limite (cut off) e para os diferentes graus da
classificacdo de Bethesda ndo variaram significativa-
mente da unidade, independentemente do grau inicial
que justificou o acompanhamento, sendo eventos com
igual probabilidade de ocorréncia em ambos os grupos.

Conclusao

Este estudo indica que a colpocitologia em meio liqui-
do néo apresenta uma sensibilidade relativa e um VPP
superior ao do método convencional na identificacao
de lesdes pré-malignas/malignas do colo do ttero, for-
necendo forte evidéncia de que a precisdo de ambos os
métodos € equiparada.

Comentario

O diagnéstico precoce do cancro do colo do utero
tem como objectivo a reduc¢do do namero de mortes
evitdveis, podendo programas de rastreio com qua-
lidade 6ptima em todos os passos e procedimentos,
chegar a reduzir a incidéncia da doenca até cerca de
80%.

Admitindo que ambos os métodos de rastreio
apresentam simplicidade de execucdo e de interpre-
tacdo e aceitabilidade pela populacdo semelhantes,
importa avaliar a respectiva precisao na identificacdao
do problema (sensibilidade e especificidade), a re-
produtibilidade dos resultados e a relacao custo-be-
neficio que fundamente a escolha de um em detri-
mento do outro no nosso SNS.

Este estudo aleatorizado de base populacional
com um perfil de risco semelhante a populacao por-
tuguesa, revela que a colpocitologia em meio liqui-
do ndo apresenta uma sensibilidade relativa e um

VPP superior ao do esfregaco convencional (LOE 1b).

A aleatorizacdo permitiu admitir que a prevalén-
cia da doenca é semelhante em ambos os bracos,
logo o VPP reflectiu a especifidade. Contudo, apesar
de a sensibilidade relativa poder ser inferida a partir
da OR, a sensibilidade absoluta implica que o mes-
mo teste padrao seja aplicado a todos os elementos
da amostra, o que espelha e necessidade de realiza-
¢do de futuros estudos, eventualmente com segui-
mento clinico mais prolongado e em populagées com
diferentes perfis de risco.

Os falsos negativos e falsos positivos da colpoci-
tologia pelo método convencional ocorrem essen-
cialmente devido a amostra insatisfatoria e a erros na
interpretacao citolégica. Neste estudo a colpocitolo-
gia em meio liquido conferiu uma menor proporcao
de amostras insatisfatdrias. Tal facto merece reflexao
no sentido da avaliacdo da relagdo custo-efectivida-
de. E primordial avaliar sistematicamente a qualida-

Rev Port Clin Geral 2010;26:228-31



POEMs

de tanto da técnica de colheita como da classificacdo
histolégica e o respectivo impacto do diagnéstico
precoce na evolucdo temporal da incidéncia e da
mortalidade da doenca. Actualmente em Portugal a
citologia convencional, embora menos dispendiosa
a curto-prazo, ao ser interpretada por miiltiplos la-
boratérios dificulta aimplementacdo de um sistema
de garantia de qualidade, essencial para que o pro-
grama de rastreio estruturado adopte este método.
Tal facto ndo indica a menor validade do método mas
sim alerta para a necessidade de implementacao de
estratégias nacionais de controlo de qualidade do

programa de rastreio com monitorizacdo da técnica
de colheita da amostra e com articulacdao com labo-
ratérios de referéncia.

Apesar de mais dispendioso, o método em meio li-
quido pode ser mais vantajoso em determinadas si-
tuacgoes, tais como a provavel menor propor¢ao de
amostras insatisfatérias, especialmente na auséncia
de sistemas de verificacdo da qualidade e permite a
utilizacao do volume residual em testes moleculares,
como o do Virus do Papiloma Humano, quando in-
dicado.

Rita Tato, UCSP S. Mamede/Santa Isabel.
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