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Fatores de risco relacionado a lesdo intraepitelial cervical em mulheres
atendidas no SUS.

RESUMO

O céncer de colo do Utero é o terceiro cancer mais comum no sexo feminino, sendo
responsavel por 250 mil 6bitos de mulheres por ano. Antigo e persistente problema de satde
publica, a identificacdo de fatores de risco relacionado ao desenvolvimento de lesbes
intraepiteliais cervicais é importante para o desenvolvimento de estratégias relacionadas as
politicas publicas em saude para o seu controle. Com o objetivo de identificar os fatores de
risco relacionado a lesdes intraepiteliais cervicais e cancer de colo do Gtero em mulheres
atendidas na atencdo priméaria e secundaria do Sistema Unico de Saude do municipio de
Dourados — MS, foi realizado um estudo de caso controle com 498 mulheres, de 18 a 65 anos
de idade, grupo de casos: 166 mulheres apresentavam lesbes cervicais de graus variados e
grupo controle: 332 com exame citolégico negativo. Todas as mulheres responderam a um
questionario estruturado com informacgdes socioeconémicas, clinicas e comportamento de
risco. E, submetidas ao procedimento de colpocitologia oncoética com duas amostras de
esfregaco celular em ldmina de vidro, em ambas as amostras foi realizado o exame citologico
para a avaliacdo morfoldgica celular. Em 42.1% das mulheres do grupo de casos apresentaram
lesbes intraepiteliais de baixo grau, seguidas de 33.7% lesdes intraepiteliais de alto grau,
19.8% Células Escamosas Atipicas de Significado Indeterminado, 2.4% Células Glandulares
Atipicas de Significado Indeterminado e 1.8% Adenocarcinoma e Carcinoma. Foi observado
como fatores de risco para o desenvolvimento de lesdo cervical e cancer (P>001): cor/raca
pardo, baixa escolaridade, consumo de alcool, infec¢do sexualmente transmissivel e mais de
dois parceiros sexuais nos Gltimos 5 anos. Outros fatores avaliados foram associados a lesfes
cervicais, tais como: ser fumante, infeccdo pelo Papilomavirus humano anterior, relacdo
sexual antes dos 15 anos de idade. Fatores protetores para desenvolvimento de lesdo séo uso
de preservativo e cirurgia ginecologica. Apesar de nosso trabalho nao avaliar diretamente as
acOes de educacdo em saude, foi possivel observar pouco conhecimento e adesdo as politicas
publicas de prevencdo, sendo necessaria a avaliacdo das medidas de educacdo em salde,
educacdo sexual e programa de controle de infeccdo pelo Papilomavirus e do Cancer de colo
de Utero, direcionadas a efetividade, que proporcionem acesso ao diagndstico precoce e a
intervengdes nos fatores ligados a vulnerabilidade das mulheres no desenvolvimento da
doenca.

Palavras chave: HPV, fatores de risco, Saude da Mulher.



Risk factors related to cervical intraepithelial lesion in women treated in
SUS.

ABSTRACT

Cervical cancer is the third most common cancer among women, accounting for 250,000
female deaths per year. An old and persistent public health problem, the identification of risk
factors related to the development of cervical intraepithelial lesions is important for the
development of strategies related to public health policies for its control. In order to identify
the risk factors related to cervical intraepithelial lesions and cervical cancer in women treated
in primary and secondary care of the Unified Health System of the city of Dourados - MS, a
control case study was conducted with 498 women, From 18 to 65 years of age, group of
cases: 166 women had cervical lesions of varying degrees and control group: 332 with
negative cytological examination. All the women answered a structured questionnaire with
socioeconomic information, clinical information and risk behavior. E, submitted to the
procedure of oncotic colpocitology with two samples of cellular smear on glass slide, in both
samples the cytological examination was performed for the cellular morphological evaluation.
In 42.1% of the women in the group of cases presented low-grade intraepithelial lesions,
followed by 33.7% high-grade intraepithelial lesions, 19.8% Atypical Squamous Cells of
Undetermined Significance, 2.4% Atypical Glandular Cells of Undetermined Significance and
1.8% Adenocarcinoma and Carcinoma. It was observed as risk factors for the development of
cervical lesion and cancer (P> 001): brown color / race, low schooling, alcohol consumption,
sexually transmitted infection and more than two sexual partners in the last 5 years. Other
factors evaluated were associated with cervical lesions, such as being smokers, infection with
the previous human papillomavirus, sexual intercourse before 15 years of age. Protective
factors for lesion development are use of condoms and gynecological surgery. Although our
work did not directly assess the actions of health education, it was possible to observe little
knowledge and adherence to public prevention policies, being necessary the evaluation of
health education measures, sex education and infection control program for Papillomavirus
and Cervical cancer, aimed at effectiveness, that provide access to early diagnosis and
interventions in factors linked to the vulnerability of women in the development of the
disease.

Key words: HPV, risk factors, Women's Health.
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1.  INTRODUCAO

O cancer de colo do utero é o terceiro tipo mais comum entre as mulheres e sua
incidéncia mostra-se maior em paises em desenvolvimento quando comparada com paises
desenvolvidos ®. Ha em torno de 530 mil casos novos por ano no mundo, sendo
responsavel por 265 mil 6bitos por ano, é um problema de salde publica e uma das

principais causas de mortes de mulheres .

Mesmo com 0 avanco nas estratégias de controle e nos métodos diagndsticos, as
alteracdes celulares pré-cancerigenas e o cancer de colo do Utero ainda persiste, € necessario
a implementacédo de politicas e controles direcionados, baseados em evidéncias cientificas,
que proporcionem prevencdo adequada e diagndstico precoce que possibilite a cura nos

casos de cancer @,

No Brasil em 2013 ocorreram 5.430 ébitos por cancer de colo de Utero, com taxa de
mortalidade de 4,86 6bitos a cada 100 mil mulheres. Em 2016 foram estimados 16.340 casos
novos e risco de 15,85 para cada 100 mil mulheres para o desenvolvimento de cancer de

colo do ttero @ ®) ®),

A morbidade e mortalidade por cancer de colo uterino sdo influenciadas pela falta de
adesdo ou acesso ao rastreamento precoce das lesdes precursoras que levam ao
desenvolvimento do cancer, em parte, pela dificuldade das mulheres ao acesso servico de
salde, a falta de recursos humanos disponiveis no processo de educacdo em salde e busca

ativa de populacio alvo ® .

O sistema publico deve estabelecer linhas de cuidado de acordo com a complexidade
de atencdo a saude nos niveis basico, médio e de alta complexidade e atendimento de forma
integral de promocéo, prevencdo, diagndstico, tratamento e reabilitacdo ®. A elaboracéo de
politicas publicas, em um sistema universal como o brasileiro, deve ser baseado em
evidéncias cientificas para uma abordagem e tomada de decisGes com o objetivo assegurar

que a tomada de decisOes esteja fundamentada pela melhor evidéncia cientifica disponivel
@)

Vaérios fatores socioeconémicos, clinicos e comportamentais tém sido associados ao
desenvolvimento de lesdes precursoras de cancer do colo Utero, fatores estes que podem

influenciar no contato, infeccéo, progresséo da les&o celular e cancer cervical ©.



No Brasil na politica publica de prevencéo ao cancer de colo do utero é utilizado
somente o método colpocitoldgico (Papanicolaou), recomenda-se pelo Ministério da Salde a
realizacdo do exame para a faixa etaria de 25 a 64 anos, sendo para deteccdo de lesdes ja
estabelecidas . Segundo a OMS no Brasil existem em torno de 14,1% de infecgdo por

HPV em mulheres com citologia normal ™Y,

O Papilomavirus Humano (HPV) mostra-se presente em mais de 90% dos casos de
cancer de colo do Utero, associado a educacao em salde e educacao sexual, ndo diminuiram
0 niimero de casos de cancer de colo de Gtero ©. Novas estratégias, de alto custo, como a
vacinacdo de escolares de 9 a 15 anos, de ambos os sexos, foi incluida como politica

universal de salide e necessita de maiores informacdes sobre custo efetividade 2.

A infeccdo pelo HPV esta entre as InfeccGes Sexualmente Transmissiveis (IST) mais
comuns entre homens e mulheres e ndo apresenta suficiéncia para o desenvolvimento de
lesbes cervicais e cancer, sendo necessaria a persisténcia da infeccdo e associacdo com
outros fatores de risco ™). Estimativas que cerca de 80% da populag&o mundial entrardo em
contato com o HPV em algum momento de suas vidas e ha mais de 600 milhdes de pessoas

infectas pelo HPV no mundo ©.

Genotipos de HPV tém sido relacionados ao desenvolvimento de céncer de colo
uterino e os tipos de HPV 16 e 18 sdo considerados com alta capacidade oncogénica e estédo
presentes em 70% dos casos . Com o avanco da tecnologia molecular, tais como: a
técnicas de Captura hibrida e as Rea¢des em cadeia de polimerase (PCR, gPCR, RFLP), sdo
preconizadas na deteccdo e identificacdo do virus, com alta sensibilidade e especificidade

detectam a presenca do HPV antes da manifestacéo clinica @ .

Mesmo com maior sensibilidade do que o exame citopatologico as técnicas
moleculares tem menor especificidade para desenvolvimento de céancer, e pode induzir o
encaminhamento médico de mulheres para a colposcopia ndo necessaria, um procedimento
invasivo 4. Os estabelecimentos de protocolos que limitem a colposcopia as mulheres com
35 anos ou mais e acesso a exames moleculares para a detecgdo do HPV, aumentam o valor

preditivo preventivo para o desenvolvimento de alteragéo celular do exame molecular (4,

Embora estudos demonstrem o desenvolvimento infecgéo pelo HPV, progressdo das
lesGes cervicais e estabelecimento do cancer, existem ainda lacunas do conhecimento, na
relacdo entre os fatores de risco e de protecdo, com a dinamica e persisténcia viral e

consequentemente no desenvolvimento de cancer do colo uterino ®®. E necessario a



identificacdo dos fatores de risco para o desenvolvimento da carcinogénese cervical, com o
objetivo de identificagdo e tratamento precoce, minimizando assim os fatores que podem

desencadear a doenca.

O presente estudo teve como objetivo identificar fatores de risco relacionado ao
desenvolvimento de lesBes intraepiteliais cervicais e cancer, visando oportunizar uma
melhor assisténcia de saude as mulheres por meio de estratégias de controle de lesdes

cervicais baseadas em evidéncias cientificas.

2. REVISAO

2.1 Cancer de colo do Utero

O céncer de colo do Gtero também chamado de céncer cervical € caracterizado por
fases que se dividem entre si, entre fase pré-clinica, assintomatica onde as possiveis lesdes s6
podem ser diagnosticadas por meio de exames e uma fase de progressao da lesdo podendo ser

sintomatica com sinais e sintomas de dor, sangramento e corrimento vaginal ®".

O Cancer de colo do atero é passivel de prevencdo priméaria e secundaria e de bom
prognostico quando diagnosticado precocemente, no entanto mostra-se como o terceiro cancer
mais frequente na populacdo feminina atras do cancer de mama e colorretal e a quarta causa

de morte no Brasil ©.

A regido norte representa as maiores taxas por mortalidade de céancer de colo do
atero com 11,51 mortes por 100.00 mil mulheres, seguidos da regido Nordeste 5,83/100mil e
Centro-Oeste 5,63/100mil, e com menores taxas a regido sul 4,39/100mil, Sudeste
3,59/100mil. As taxas de mortalidade no Brasil apresentam valores elevados comparadas
com paises desenvolvidos com estratégias de rastreamento melhores estruturados @ © ©.

Em uma andlise regional a regido norte do Brasil se destaca como a mais incidente
nos casos com 23,97/100mil mulheres, seguidas em segundo lugar pela regido Centro-Oeste
com 20,72/100mil, Nordeste com 19,49/100mil, Sul 15,17/100mil e Sudeste 11,3/100 mil &)
) 6)

A faixa etaria com maiores indices de cancer de colo do Utero esta entre 40 e 45 anos
com maior pico de incidéncia na quinta ou sexta década de vida, com menor possibilidade

de desenvolvimento a baixo dos 30 anos 7).



As prevencdes de cancer de colo do Utero sdo dividas entre duas principais vertentes,
a da protecdo primaria que visa oferecer maneiras que reduza o risco de exposi¢do da
populacdo aos fatores de risco para o cancer e consequentemente diminuicdo da incidéncia
da doenca, através da promocéo e prevencdo da saude e protecao secundaria que inclui acdes

que permitem o diagndstico precoce das lesdes e tratamento imediato *".

2.2 Fatores predisponentes para lesdo cervical

Varios cofatores tém sido associados com o desenvolvimento de lesdes
precursoras do cancer de colo do Gtero, como alguns determinantes socioecondmicos e
condicdes clinicas e comportamentos de risco, fatores estes que podem influenciar na
aquisicdo, infeccdo e progressao maligna da doenca ©.

A infeccdo pelo HPV mostra-se como o principal fator de risco para lesoes
cervicais, a infeccdo de transmissdo sexual € caracterizada pela habilidade em
transformar as células epiteliais infectadas, com capacidade de provocar lesdes de pele e
mucosas ‘", Sdo conhecidos mais de 200 subtipos virais do HPV, entre os quais apenas
100 possuem genoma completamente sequenciado, cerca de 50 tipos infectam o trato
genital ™. Sendo classificados de acordo com risco estimado, como de alto risco: 16, 18,
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 82, 26, 53, 66 e 73, risco intermediario: 16, 18,
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 82, 26, 53, 66 e 73 e baixo risco: 6, 11, 40, 42,
43, 44, 54, 61, 72, 81, 70, CP6108, que podem causar verrugas cutaneas 9 9,

Além de ser encontrado em 90% dos casos de cancer de colo do Utero, o HPV
possui poder oncongénico nas células infectadas, ligado ao mecanismo e poder de
instabilidade genética viral, onde em seu processo de oncogénese tem como principal
alvo alteracBes no funcionamento dos genes humanos supressores p53, pRB que séo
responsaveis pelas proteinas de supressao de tumores, e a manutencao vital das células
) Quando os genes supressoras de tumor estdo afetados por E6, E7, resulta-se em
mutacdo oncogénica, onde o ciclo celular de G1(intervalo antes da divisdo celular) passa
para S (duplicacdo do DNA celular para diviséo), levando a proliferacéo celular anormal
(21)_

Contudo apesar de ser a IST mais comum nas mulheres, apenas uma pequena
proporcdo de infectadas desenvolvem lesGes com progressdo para cancer cervical, o que
evidencia que HPV € necessario mais ndo o suficiente para a progressdo de lesdes

(22) (23) (24)

malignas . Enquanto nao houver pesquisas definitivas do envolvimento do HPV



no processo de carcinogénse cervical, as mulheres que apresentam tal infeccdo séo
consideradas com maior risco de desenvolvimento de cancer.

Em Sergipe, foi observado que a faixa etaria de mulheres em idade superior a 30
anos é a mais acometida pelo HPV, com prevaléncia de HPV 72% das amostras .
Contudo, no Recife ndo foi observada associacao entre lesdes intraepiteliais e faixa etaria
() 'Em S#&o Paulo, Campinas e Porto Alegre foi evidenciando que ha distribuicdo de
HPV entre as mulheres com menos de 25 anos e maiores de 55 anos, expondo assim certa
heterogeneidade nas idades com maior risco de acometimento ©7.

Fatores sociais, como escolaridade e renda sdo considerados variaveis de
associacdo como mediadoras do acesso a informacéo, diagnostico e tratamento de lesdes
8 pois mulheres com maior grau de instrucdo tém melhores indicadores de sadde, pois
cuidam mais de sua satide e de seus familiares .

Comportamentos sexuais e reprodutivos evidenciam forte associacdo a infeccéo
pelo HPV, que consequentemente esta ligada ao desenvolvimento de lesdes cervicais.
Mulheres com multiplos parceiros sexuais e profissionais do sexo ha uma forte tendéncia
a infeccdo por HPV de alto risco, e também com maiores risco para outras infeccdes
sexualmente transmissiveis ©?. Idade da iniciagdo sexual, ser jovem sexualmente ativa,
grupo que representa taxas elevadas de prevaléncia de HPV, de 50 a 80%, de dois a trés
anos ap6s o inicio da atividade sexual ®V. Se a relagdo inicia-se antes dos 16 anos de
idade, o risco para o desenvolvimento de cancer dobra, gquando as mesmas sdo

comparadas com as mulheres que tiveram inicio sexual depois dos 20 anos de idade ©?

(33)
Coinfeccdo entre HPV e outras IST’s estdo associados ao desenvolvimento de
lesdes @Y . Mulheres com HPV coinfectadas por Trichomonas vaginalis (TV) ou Candida

ssp, sdo facilitadores para desenvolvimento de cancer cervical ©.

Chlamydia
trachomatis, Neisseria gonorrhoeae e HPV estdo associadas a anomalias cervicais em
graus variados, tanto para atipias celulares quanto lesdes cervicais de alto grau ©®. Ha
relacdo entre vaginose Bacteriana e anomalias cervicais @7, sSugerindo uma possivel
acdo sinérgica entre agentes etioldgicos das IST’s e a progressdo para carcinogénese
cervical ¥,

O uso de contraceptivos orais (ACO) e cancer uterino vém mostrando-se
associado, pois, verificou-se que mulheres com carcinoma in situ que faziam o uso,
tiveram aumento em quatro vezes o risco para cancer uterino ©®. O estudo realizado pela

Agéncia Internacional para Pesquisa do Cancer - IARC em oito paises, incluindo o Brasil,



afirmou que os ACO podem atuar como um importante cofator no risco para o cancer de
colo uterino em mulheres com HPV cervical ®®, no entanto é controverso, pois, 0 uso de
ACO por periodo inferior a cinco anos parece nao aumentar o risco, porém, algumas
mulheres que referem uso de ACO de 5 a 9 anos tiveram 2,8 vezes maior progressao para
o cancer em relacéo as que nunca o fizeram o uso ®9 9 D N3o esta bem estabelecido o
mecanismo pelo qual os hormdnios cooperam no desenvolvimento cancerigeno, ha
evidencias que os horménios favorecem a integracdo do DNA viral na célula do
hospedeiro, havendo certo sinergismo entre um periodo prolongado de exposicdo do
estrogénio 2.

Entre as drogas licitas ser tabagista ativo ou passivo, torna-se um dos mais
importantes cofatores associados ao HPV no cancer de colo do Utero, onde constaram que
mulheres fumantes que apresentam um calculo de carga tabagica de no minimo 100
cigarros na vida, um forte fator de positividade para desenvolvimento de lesdes cervicais
(43) 49 Observa-se ainda que entre as tabagistas positivas para o HPV, a prevaléncia do
tipo de HPV do grupo de alto risco oncogénico foi cerca de 4 vezes maior quando

comparados com a prevaléncia dos tipos de baixo risco®® “©

O éalcool é um potente
interferente das fun¢Bes imunitarias, levando a deficiéncia imune e consequentemente o
aumento da suscetibilidade a varias doengas cronicas e infecciosas, que quando em
conjunto com o HPV que em seus mecanismos ja funciona como um imunossupressor
torna-se uma importante variavel associada “”"

O uso de drogas ilicitas é fator associados a aquisicdo da infeccdo e evolugédo de
lesbes cervicais e cancer, podendo estar ligado ao estilo de vida, através do
comportamento sexual de risco e consequentemente ha exposicdo da infeccdo pelo HPV,
e menor adesdo aos servicos de rastreio “®).

A maioria das mulheres tera contato com HPV em algum momento de suas vidas,
mas nem todas irdo desenvolver progressdo para leséo cervical e cancer uterino. Sendo
necessaria a existéncia de outros determinantes para o desenvolvimento das lesdes .
Os meios que dificultam o acesso aos servi¢os de salde, principalmente, envolvidos no
rastreamento dessas mulheres para realizagdo do preventivo pode ser considerada como

fator que dificulta o diagnéstico precoce e consequentemente a evolugdo da doenca “
(50).



2.3 Diagnostico e rastreio cervical
2.3.1 Diagndstico citopatoldgico, histolégico e molecular.

No Brasil os primeiros programas para o controle de cancer de colo uterino
tiveram seu inicio em 1940 quando chegaram os primeiros meios para os diagnosticos
citolégicos e colposcopico ®”. O exame de colpocitologia oncética, conhecido como
Papanicolaou é utilizado para detectar nas mulheres, alteracdes celulares precoces no colo
uterino, com o objetivo de rastreamento e de diagnéstico de cancer *”. O criador da
técnica Dr. George N. Papanicolaou estabeleceu em (1942) terminologias e conceitos de
interpretacdes citologicas e coloracdo citoldgica que é muito usada até os dias atuais e
criou uma nomenclatura que buscava definicdo da célula em normal ou ndo, que é
classificava como I-1I-111-1V e V de acordo com a gravidade da lesdo, essa classificacéo
entrou em desuso devido a pouca preocupacdo com os aspectos histolégicos das lesdes,
onde surgiu o termo Displasias, como leves, moderadas e severas ©V.

A citologia oncotica convencional é o método mais utilizado no Brasil para
rastreio de lesbes que é avaliado através de representacGes do epitélio escamoso,
glandular e/ou metapléasico. Além da classificacdo de lesGes intraepiteliais cervicais é
possivel observar lesGes benignas como inflamacdo, reparacdo, metaplasia escamosa
imatura, atrofia com inflamac&o e microbiologia sugestiva de esfregaco 7).

O exame citopatoldgico é considerado uma metodologia altamente confiavel para
detectar lesdes cervicais, com sensibilidade proxima de 99,8%, especificidade de 79,9%,
de baixo custo e de facil manejo e execugao ©? 3,

A classificacdo mais atual para esfregaco cervical é o Sistema de Bethesda, que
classifica anomalias do epitélio pavimentoso cervical, assim como epitélio glandular. No
epitélio pavimentoso podem ser descritas como: lesdo intraepitelial cervical de baixo grau
(low grade intraepithelial lesion - LSIL), lesdo intraepitelial cervical de alto grau (high
grade intraepitelial lesion — HSIL), atipias celulares de significado indeterminado
(ASCUS) e carcinoma invasor. As anomalias do epitélio glandular podem ser
caracterizadas como: células glandulares atipicas de significado indeterminado (AGC),
Adenocarcinoma in situ (AIS) ®V.

A deteccdo precoce de cancer de colo do dtero por meio do exame de
papanicolaou tem mostrado grande efetividade quando relacionada nos estagios iniciais

da doenga, com reducdo de incidéncia de cancer invasor com taxas de 90%, com



rastreamento de ampla cobertura e testes de boa qualidade ®*. Paises com cobertura
superior a 50% do exame citopatoldgico realizados a cada trés anos ou cinco anos
apresenta prevaléncia inferiores a trés mortes a cada 100 mil mulheres, quando
comparadas com coberturas maiores que 70% essa taxa mostra reducao de duas ou menos
mortes por 100 mil mulheres por ano 2.

No Brasil a idade recomendada para inicio de rastreamento é aos 25 anos de idade
para mulheres que ja tiveram relacdes sexuais, com intervalo entre 0s exames de trés
anos; apos dois exames negativos, com intervalo anual, os exames devem ser seguidos até
0s 64 anos de idade e serem suspenso quando apds esta idade com pelo menos dois
exames negativos nos Gltimos cinco anos 7.

Todas as mulheres que com dois laudos citopatoldgicos alterado em um intervalo
de seis meses, sdo encaminhas a atencdo secundaria do SUS para realizacdo do
procedimento de colposcopia oncética que consiste em um exame direto realizado por
profissional médico onde é avaliado o tamanho normal do colo uterino, e nas alteracdes
observadas procede a biopsia, para diagnéstico histopatologico sendo este considerado
padréo ouro para diagnéstico de lesGes intraepiteliais cervicais e cancer 7.

O rastreamento colposcopico antes dos 25 anos ndo tem impacto na reducgdo de
incidéncia e/ou mortalidade por cancer uterino, devido sua incidéncia ser baixa nesta
faixa etéria, onde a maioria dos casos é diagnosticada em estagios iniciais, tendo assim
como explicacdo a limitagdo, sendo avaliado como ndo vantajoso ©®. Contudo, o
Colégio Americano de Ginecologistas e Obstetras recomenda o inicio do rastreamento a
partir dos 21 anos de idade, sendo que mulheres abaixo dessa faixa etaria ndo devem ser
rastreadas, independentemente da idade do inicio da relacdo sexual ou outros fatores de
riscos 7 8,

Alguns estudos relacionam discordancias entre exames de citologia e histologia,
contudo a citologia tem alta sensibilidade e especificidade como métodos de triagem
populacional, o que diminui quando utilizadas em mulheres com lesdes cervicais. As
falhas podem estar com erro na coleta do esfregaco cervical e na leitura e interpretacdo da
lamina, dificultando o diagnéstico ©°.

O desenvolvimento de novas tecnologias e sensibilidade de teste tem contribuido
para identificacdo de categorias de lesdes com maior dificuldade diagndstica, como
citologia de base liquida, que proporciona maiores vantagens tanto logisticas, quanto
operacionais com maior eficiéncia, sendo possivel através da mesma a deteccdo do DNA-

HPV. Os testes moleculares, como o método de Reacdo de cadeia em polimerase (PCR)



vém sendo estudados como meio de rastreamento de HPV e possiveis lesbes celulares,
sendo comprovada a maior sensibilidade quando comparado com o exame citopatologico,
porém com especificidade menor para lesdes de alto grau e cancer, quando comparado ao
exame citoldgico ou histoldgico, pois uma pequena parcela dos infectados progridem

para infecc&o persistente ocasionando maiores custos ©¢% 9,

2.4 Vacina

Em 2014 o Ministério da Saude aderiu por meio do programa nacional de
imunizacdo (PNI) em seu calendario de vacinagdo a vacina contra HPV, com o propésito
de imunizar meninas de 11 a 13 anos de idade ©2.

Existem dois tipos de vacinas registradas que conferem protecdo a alguns
gendtipos, a vacina quadrivalente recombinante com protecdo contra HPV 6, 11, 16, 18, e
a vacina bivalente contra os tipos 16 e 18 2. A vacina quadrivalente esta disponivel no
Sistema Unico de Saude (SUS) com eficacia de 98% é composta por VLPS L1 (Virus
Like Particles — Particulas Semelhantes ao Virus selvagem), o mecanismo de acdo
consiste na inducdo de resposta imunoldgica anti-papilomavirus, induzindo protecao
contra infecgdo com limitado nimero e gend6tipo de HPV e a prote¢do cruzada da vacina
esté relacionada somente a gendtipos de HPV 31, 45, 52, 58 ¢3 64 63),

A estratégia de vacinacdo no Brasil inicialmente seguia com o objetivo de
reducdo de incidéncia e mortalidade pelo cancer de colo do Utero, sendo entdo restrita ao
sexo feminino, e protecdo indireta e/ou imunidade coletiva ao grupo de sexo masculino
como estratégia de satde publica ©©.

A vacina vem sendo implantada através de faixa etaria especifica de forma
gradativa no Brasil, em 2014 o publico alvo era composto por adolescentes do sexo
feminino de 11 a 13 anos, 2015 e 2016 com faixa etaria de 9 a 11 anos e 2017 de 9 a 15
anos ©7,

Em 2017 o esquema vacinal passa a ser disponibilizado para o sexo masculino,
com objetivo de protecdo direta a tipos de cancer que estdo relacionados com o virus
como pénis, boca, anus, com idade de 11 a 15 anos de idade com o propdsito de
ampliagdo gradativa de idade até o ano de 2020 ©”. Atualmente a vacina contra HPV vem
sendo utilizada como estratégia de prevencdo no sexo feminino e masculino em seis
paises: Estados Unidos, Australia, Israel, Porto Rico, Panama e o Brasil vem entdo ocupar

0 sétimo lugar ©.
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Inicialmente o esquema vacinal adotado pelo ministério da saude, foi 0 esquema
vacinal estendido que é composto por trés doses (0,6 e 60 meses) 1° doses, 2° dose apos 6
meses e a 3° dose apos 5 anos da 1° dose, acredita-se que um esquema vacinal estendido
resulta em uma resposta imunologica mais robusta. A partir do ano de 2016 até o
presente momento o esquema vacinal para ambos o0s sexos se tornou mais curto, sendo
composto apenas por 2 doses, com intervalo de 6 meses entre elas. A vacina também é
recomendada para pessoas infectas pelo virus do HIV com faixa etaria mais ampla de 9 a
26 anos através de prescricdo medica, 0 esquema vacinal para esse grupo continua com
trés doses e intervalo de (0, 2 e 60 meses) ©®.

Espera-se através da imunizacdo a reducdo da incidéncia em longo prazo de
HPV, por conseguinte a diminuicéo de lesdes intraepiteliais cervicais, e cancer de colo do
(itero, em torno de dez a quinze anos apds o inicio do periodo vacinal 2. N&o se sabe
ainda a durabilidade em que a vacina vai conferir imunidade, pelo pouco tempo em que a
mesma é comercializada no mundo, mas acredita-se que em média 9,4 anos 2. Na
Australia pais pelo qual implantou a vacina no ano de 2007, foi possivel observar em

quatro anos apés inicio da vacina uma reduco significativa de verrugas genitais ©2.

2.5 Atencoes primaria e secundaria de saude de Dourados - MS

A atencdo bésica configura-se como porta preferencial de rastreamento e controle
de cancer do colo do Utero dentro da rede de atengdo a salde, através nas estratégias de
satide da familia *”. De acordo com o Sistema de Informacéo da Atencdo Baésica (SIAB)
do municipio de Dourados, em 2014, 85.375 mulheres de diversas faixas etarias foram
cadastradas nas Estratégias de Saude da Familia responsaveis pelo rastreamento de cancer
do colo do ttero . Dourados possui 36 Unidades Bésicas de Salde da Familia, sendo
28 na area urbana, que se dividem em 4 regiGes de acordo com o nimero de pessoas

residentes em cada uma ©° (Figura 1).
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Figura 1: Distribuicdo das Unidades Basicas de Salde da Familia no perimetro urbano da cidade de
Dourados, MS.

A Cidade de Dourados esta localizada ao Sul de Mato Grosso do Sul com uma
area de 4.086,244 Km?, contando com uma populagdo de 196.035 habitantes e uma média
de 60.000 mulheres entre 18 e 65 anos 2.

No estado de Mato Grosso do Sul, Dourados faz parte de uma das onze
macrorregides de saude, que em conforme o decreto 7.508, corresponde a Regido de
Saude de MS (Figura 4), composta por 11 municipios: Caarapd, Deodapolis, Douradina,
Dourados, Fatima do Sul, Gléria de Dourados, Itapord, Jatei, Laguna Carapa, Rio
Brilhante e Vicentin. A populagéo total da microrregido representa 13,7% da populacao
total do estado. O municipio serve de referencia para atendimentos especializados de
salde através do programa SISREG (Sistema Nacional de Regulacdo), em especial a
clinica da mulher, unidade secundaria de referencia para confirmacdo diagnostica e
tratamento ambulatorial das lesGes precursoras do céncer do colo do dtero. Com
atendimento de Planejamento Familiar, Patologia Cervical, Biopsia e PAF, Mastologia
(Agulhamento, Biopsia, Mamografia), Densitometria Ossea, Ultrassonografia, mama,

transvaginal, obstétrico, morfoldgico, transnucal, Gestacdo de Alto Risco (7,
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Divisao por macrorregioes

® Macrorregiao de Campo Grande
@ Macrorregido deTrés Lagoas
@ Macrorregiao de Dourados

Figura 2: Distribuicdo das Regides de Salde de Mato Grosso do Sul, de acordo com a Resolugdo
n°.075 /SES/MS, de 14 de outubro de 2.011, SES/MS, janeiro 2012.

Tozzetti e colaboradores apresentam resultado de dois estudos nas duas
maiores cidades do estado, que buscou avaliar a frequéncia de gendtipos de HPV em
amostras cervicais na cidade de Campo Grande com achados: 11, 6, 16, 18, e 66
associando infeccdo por multiplos gendtipos. E em estudantes universitarias
sexualmente ativas, na faixa etaria de 18 a 35 anos, nos municipios de Dourados e
Campo Grande, identificando com maior frequéncia os tipos virais HPV45 seguido
pelo HPV16 e HPV31 @) Em um estudo mais recente no ano de 2015 observou-se
prevaléncia de HPV de 5,9% em mulheres atendidas na atencdo basica de Dourados,
com genétipos de HPV 52, 58, 70, 83 e 86 ¥,

A falta de estudos relacionados a lesbes intraepitelias cervicais, cancer
cervical e HPV, resultam em limitante para planejamento e acdes de controle. A
busca por informacdes sobre os diferentes tipos de fatores de risco para lesdes
precursoras de cancer contribuem para o melhor entendimento sobre a doenca,
permitindo assim bases norteadoras de estratégias para tratamento e controle das
les@es.
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral:

Identificar os fatores de risco para lesdo intraepitelial cervical por meio de
questionério estruturado e diagnostico citolégico cervical em mulheres atendidas na

atencio basica e secundaria do Sistema Unico de Satde de Dourados- MS.

3.2. Especificos:

= |dentificar os fatores de risco associados a lesdo intraepitelial cervical;

= |dentificar os tipos de lesGes cervicais.
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RESUMO

O céancer de colo do uUtero € o terceiro cancer mais comum no sexo feminino, sendo
responsavel por 250 mil obitos de mulheres por ano. Antigo e persistente problema de salde
publica, a identificacdo de fatores de risco relacionado ao desenvolvimento de lesdes
intraepiteliais cervicais é importante para o desenvolvimento de estratégias relacionadas as
politicas publicas em salde para o seu controle. Com o objetivo de identificar os fatores de
risco relacionado a lesdes intraepiteliais cervicais e cancer de colo do utero em mulheres
atendidas na atencio primaria e secundaria do Sistema Unico de Saude do municipio de
Dourados — MS, foi realizado um estudo de caso controle com 498 mulheres, de 18 a 65 anos
de idade, grupo de casos: 166 mulheres apresentavam lesdes cervicais de graus variados e
grupo controle: 332 com exame citolégico negativo. Todas as mulheres responderam a um
questionario estruturado com informacgdes socioecondmicas, clinicas e comportamento de
risco. E, submetidas ao procedimento de colpocitologia oncoética com duas amostras de
esfregacgo celular em Iamina de vidro, em ambas as amostras foi realizado o exame citoldgico
para a avaliacdo morfologica celular. Em 42.1% das mulheres do grupo de casos apresentaram
lesGes intraepiteliais de baixo grau, seguidas de 33.7% lesOes intraepiteliais de alto grau,
19.8% Ceélulas Escamosas Atipicas de Significado Indeterminado, 2.4% Células Glandulares
Atipicas de Significado Indeterminado e 1.8% Adenocarcinoma e Carcinoma. Foi observado
como fatores de risco para o desenvolvimento de lesdo cervical e cancer (P>001): cor/raca
pardo, baixa escolaridade, consumo de alcool, infeccdo sexualmente transmissivel e mais de
dois parceiros sexuais nos ultimos 5 anos. Outros fatores avaliados foram associados a lesdes
cervicais, tais como: ser fumante, infeccdo pelo Papilomavirus humano anterior, relacédo
sexual antes dos 15 anos de idade. Fatores protetores para desenvolvimento de lesdo sdo uso
de preservativo e cirurgia ginecoldgica. Apesar de nosso trabalho ndo avaliar diretamente as
acOes de educacdo em saude, foi possivel observar pouco conhecimento e adesdo as politicas
publicas de prevencdo, sendo necesséaria a avaliacdo das medidas de educacdo em salde,
educacdo sexual e programa de controle de infec¢do pelo Papilomavirus e do Cancer de colo
de utero, direcionadas a efetividade, que proporcionem acesso ao diagnéstico precoce e a
intervencdes nos fatores ligados a vulnerabilidade das mulheres no desenvolvimento da
doenca.

Palavras chave: HPV, Fatores de Risco, Saude da Mulher.
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Introducéo

O cancer de colo do utero € o terceiro tipo mais comum entre as mulheres, com 530
mil casos novos por ano no mundo, responsavel por 265 mil ébitos/ ano @, No Brasil em
2016 foram estimados 16.340 novos casos de cancer de colo do utero, destacando se a regido
Centro-Oeste na terceira posicdo das regides mais incidentes ). Uma problemética antiga que
persiste até os dias atuais, mesmo com o avanco de tecnologias em salde, sendo necessarios

estudos para fomentar a elaboracdo de politicas baseadas em evidéncias ©.

O céncer de colo do Utero apresenta grande potencial de prevencdo e cura quando 0s
casos sdo diagnosticados precocemente . A prevencdo concentra-se nas agdes primarias de
salde, acdo voltada a reducdo da exposicdo dos fatores de risco em populacdo alvo,
diminuindo os casos de lesbes pré-cancerigenas e cancer, possibilitando melhor qualidade de
vida @,

No Brasil a prevencédo e controle do cancer de colo do Utero, € voltado a estratégias
baseadas na idade da mulher e na frequéncia de realizacdo do exame preventivo, por meio do
exame citopatldgico recomendado em mulheres com idade de 25 a 64 anos de idade, com

periodicidade anual, importante para a deteccdo de lesdes ja estabelecidas ©.

Varios cofatores vém sendo considerados no processo de carcinogénse cervical, as
caracteristicas individuais ou processos de vida podem aumentar ou diminuir a chance de
ocorréncia das alteracbes celulares cancerigenas e pré-cancerigenas, estima-se que 90% dos
casos de cancer de colo do Gtero sejam provocados por algum tipo de HPV “). Causa
necessaria para desenvolvimento de lesGes intraepiteliais cervicais, somente a infeccdo pelo
HPV ndo é suficiente para progressdao maligna das alteracdes celulares tendo outros fatores

desencadeadores para a persisténcia da doenca e a progresséo para cancer ©.

No Brasil, o rastreamento das alteracBes celulares pelo diagndstico colpocitopalégico
é a principal estratégia de prevencdo do cancer de colo do Utero, contudo, a precariedade da
atencdo bésica, a baixa capacidade de recursos humanos, incapacidade do sistema
especializado em atender as demandas ja diagndsticas e a dificuldade nas linhas de cuidado
com o atendimento em rede para 0 acesso integral aos servicos e acfes de saude, de acordo
com suas necessidades é o limitante dessa politica publica, que ndo organiza o fluxo dos
usuarios, garantindo as referéncias a servigos e a¢Oes de saude fora do &mbito da atencédo

priméria ®.



92
93
94
95
96
97

98

99

100

101
102
103
104

105

106

107
108
109
110

111

112
113
114
115
116
117
118

119

120

24

O presente estudo de caso-controle teve como objetivo identificar fatores de risco
relacionado ao desenvolvimento de lesdes intraepiteliais cervicais em mulheres atendidas da
atencdo primaria e secundaria de Dourados - MS, a fim de contribuir para a elaboracao de
politicas baseadas em evidéncias proporcionando condi¢fes para uma melhor assisténcia,
visando a promocao da saude, descrevendo os fatores de risco associados a doenga, uma vez

que sua morbimortalidade mostra-se elevada.

Material e métodos

Tipo do estudo

Trata-se de uma pesquisa quantitativa, analitica, retrospectiva de caso controle, com
mulheres atendidas no servico de atencdo basica e de um servico de referéncia para atencéao
integral & saude da mulher vinculado ao Sistema Unico de Satide (SUS), localizado na cidade
de Dourados, Mato Grosso do Sul, na regido Centro Oeste do Brasil.

Caracteristicas da populagdo

A Cidade de Dourados tem &rea de 4.086,244 Km? ® uma populacdo de 196.035
habitantes e uma média de 60.000 mulheres entre 18 e 65 anos. No estado de Mato Grosso do
Sul, Dourados é referéncia para atendimentos especializados de salde para 11 municipios,

representando 13,7% da populacéo total do estado.

Amostragem

A amostragem do estudo foi calculada com proporcéo de expostos entre os controles
de 14 %, odds ratio de 2, poder de 95%, Alfa risco de 5%, com 2 controles para cada 1 caso,
resultado em 159 casos para 318 controles. A amostra foi pareada pela idade e foram
incluidas neste estudo mulheres na faixa etaria de 18 a 65 anos, atendidas no Sistema Unico
de Saude, foram excluidas, portadoras de deficiéncias que as impediam de compreender o
estudo ou responder ao questionario, gestantes, indigenas e que ndo gozavam de auto

independéncia (especiais e menores de idade).
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Definigdo de Casos e Controles

A definicdo dos casos e controles baseou-se nos resultados do exame citoldgico. No
grupo casos foram incluidas mulheres atendidas na atencdo primaria e encaminhadas por
demanda referenciada para atendimento especializado no setor de patologia cervical. Foram
incluidas mulheres com lesdes pré-cancerigenas e cancerigenas. O grupo controle foi
composto por mulheres com exame citolégico normal, atendidas nas unidades de atencéo
primaria pertencentes a regido do estudo, as mulheres foram incluidas por meio de demanda
espontanea, observando-se o equilibrio numérico de coletas pareados por idade e condicdo

socioecondmica.

Variaveis

Um questionario estruturado e padronizado foi aplicado diretamente as participantes,
as varidveis selecionadas para a caracterizagdo dos fatores de risco para leséo intraepitelial
cervical foram: idade, cor/raca, nacionalidade, naturalidade, renda mensal, escolaridade, idade
da primeira relacao, preferéncia sexual, estado civil, nimero de parceiros nos ultimos 5 anos,
namero de filhos, nimero de partos normais, nimero de abortos, nimero de cesareas,
realizacdo de cirurgia ginecoldgica, ser fumante, portador de HIV, portador de DST, uso de
medicamentos controlados, uso de anticoncepcional, uso de drogas e uso de alcool.

Diagnostico

Para o diagndstico das alteracdes celulares foram coletadas através do procedimento
de colpocitologia oncética; uma amostra cervical de cada participante e realizado esfregaco
celular em lamina de vidro, o qual foi fixado em &lcool e encaminhado para o laboratdrio de
referéncia para o exame citologico pela técnica de Papanicolaou, e classificado segundo o
Sistema Bethesta, para determinacdo das lesdes intraepitelias cervicais e classificados como
células normais/inflamatorias, escamosas atipicas de significado indeterminado (ASCUS),
atipia das células glandulares (AGC), lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL),

lesGes escamosas de alto grau (HSIL), adenocarcinoma in situ (AIS) e carcinoma.
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Analise de dados

As informag0es obtidas foram digitadas no banco de dados Research Electronic Data
Capture (RedCap) e submetidas a andlise estatistica pelo programa SAS v.9.2 (SAS Institute,
Cary, NC, USA). Os fatores de risco associado a lesdo intraepitelial cervical foram analisados
através de regressdo logistica maltipla, Chi-Saquare e variaveis que atingiram nivel de
significancia na associacdo a doenca (p<0,01) foram incluidas na andlise multivariada e

consideradas significativas, fatores de risco, com p menor ou igual a 0,05.

Consideracdes Eticas

Todos os procedimentos desse estudo foram aprovados pelo Comité de Etica e
Pesquisa (CEP) da Universidade Federal da Grande Dourados (UFGD), sob o nUmero
009311134.4.0000.5160 CAAE.

Resultados

Neste estudo a amostra constituiu-se por 498 mulheres de 18 a 65 anos de idade com
média de idade de 40 anos e 87.55% (N= 436) das mulheres séo residentes do municipio de
Dourados e 12.45% (N= 62) das mulheres residem na macrorregido de salde em que o

municipio faz o atendimento especializado, foram incluidas como caso.

Dentre as participantes do estudo, 33,33% (N=166) apresentaram lesGes intraepiteliais
cervicais e cancer, e 66,66% (N=332) com resultados negativos de acordo o desenho do
estudo. O exame citopatoldgico diagnosticou 33,33% (166) mulheres com graus variados de
lesdo cervical, entre os i) 70 (42%) mulheres apresentaram citologia com lesdo intraepitelial
cervical de baixo grau — LSIL, ii) 56 (34%) mulheres apresentaram lesdo intraepitelial
cervical de alto grau — HSIL, iii) 33 (20%) mulheres apresentaram células escamosas atipicas
de significado indeterminado (ASC-US), iv) 4 (2%) mulheres apresentando células
glandulares atipicas de significado indeterminado (AGC), v) 2 (1%) mulheres
Adenocarcinoma (AIS) e vi) uma (1%) mulher carcinoma. Outras alteracGes, tais como

atipias em células glandulares e adenocarcinoma invasor ndo foram identificados.

A renda familiar menor que um salario minimo foi observada em 424 (84.14%)
mulheres participantes e 328 (65.8%) mulheres eram casadas, as variaveis relacionadas as

alteracdes cervicais estdo descritos na (Tabela 1).
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Na andlise univariada as variaveis associadas ao desenvolvimento de lesdo com valor
(P 0,01) foram: i) coitarca com idade menor ou igual 15 anos 109 (65.66%) mulheres (OR
2.11 1C: 95% 1.41 — 3.15), ii) relato de infeccdo pelo virus HPV 10 (6.02%) mulheres (OR
0.28 IC: 95% 0.10 — 0.80) e iii) tabagismo 34 (20.48%) mulheres (OR: 0.45 IC: 95% 0.27 —
0.76).

Na andlise multivariada foram considerados para lesGes intraepiteliais cervicais
variaveis (P>0,01) os fatores de risco: i) cor/raca, com base na comparacdo entre pretos
outras cores/ragas, ser pardo (OR 1.52 IC: 95% 0,51 — 4.57), ii) baixa escolaridade (OR 2.76
IC: 95% 1.49 — 5.12), iii) consumir &lcool (OR 0.21 IC: 95% 0.13 — 032), iv) mulheres com
maior ou igual a 2 parceiros sexuais nos ultimos 5 anos (OR 5.36 IC 95% 2.77 — 10.38) e V)
doengas sexualmente transmissiveis, exceto HPV alto declarado (OR 3.04 IC 95% 1.30 —
7.08).

Foram considerados fatores protetores para lesdo cervical: i) 0 uso de preservativo,
com 70 (21.08%) mulheres fazendo uso (OR 2.64 IC 95 1.59 — 3.57) e o relato de cirurgia
ginecologica previa autodeclarado, tais como: histerectomia total, parcial e perineoplastia,
onde 84 (25.30%) das mulheres do estudo que realizaram cirurgia ginecoldgica anterior ndo
apresentaram lesdo cervical (P <0,01) (OR 2.62 IC 95% 1.53 — 4.48)

Apesar de ndo ser alvo de nossa pesquisa, durante as entrevistas a maior parte das
participantes se mostrava insegura em relacdo ao questionario, tanto no que se diz ao
entendimento sobre o assunto e fatores influenciadores no processo da doenca, quanto ao

préprio tratamento. Sendo, necessaria a criacdo de um canal de retirada de duvidas.

Discussao

No Brasil para a prevencao secundaria do cancer de colo do Gtero é recomendado a
triagem pelo exame colpocitopaldgico apenas entre 25 e 64 anos ©. Contudo, a progressdo
maligna das células, se estabelece pela soma de fatores determinantes no processo da
carcinogénese . As alteracdes celulares no colo do Gtero tém desenvolvimento lento, e s&o
observadas em mulheres de 40 anos ou mais, ligadas a persisténcia do processo de alteracédo
celular e falhas no sistema de reconhecimento imunoldgico, alteracdo no metabolismo e da

morte celular ©.
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A maior mortalidade por cancer de colo do Utero ocorre em mulheres de 45 a 50 anos
para carcinoma in situ ©, evidenciando a necessidade nessa faixa etaria de triagem para a
prevencdo antes do desenvolvimento das lesdes cancerigenas ©® ©. Contudo, a incidéncia de
cancer cervical vem se modificando aos poucos, e o0 aparecimento de leses cervicais estao
cada vez mais presente em mulheres adultas jovens, devido ao inicio sexual e a outros fatores
de risco ¢ ©3),

A deteccao precoce de alteracdes celulares iniciais, com ampla cobertura e testes de
boa qualidade, reduz a incidéncia de cancer invasor em 90% . Paises com cobertura
superior a 50% do exame citopatoldgico realizados a cada trés a cinco anos apresenta
prevaléncia inferiores a trés mortes a cada 100 mil mulheres, e quando a cobertura é superior

a 70% ha reducdo em duas ou menos mortes por 100 mil mulheres por ano 9,

Ter parceiro fixo (casada ou em unido estavel) representa menor risco de transmissao
sexual do HPV e desenvolvimento de lesdes ”. Contudo, determinantes de desenvolvimento
social, como baixa escolaridade, associado a renda sdo determinantes de alteracdes
citoldgicas. E, melhores niveis de educacédo e renda sdo caracterizados como mediadores do

processo de procura ao cuidado e acesso ao servico de satide para diagndstico e tratamento 2

(13)

A baixa escolaridade é um fator de risco bastante consistente, quanto menos anos de
estudo maiores as chances para desenvolvimento de lesdes cervicais e cancer, provavelmente
tem menor compreensdo e acesso a informacdo e ndo fazem exames de rastreamento A
falta de conhecimento e convencimento sobre o HPV evidencia a importancia da educacdo em

salide como meios para prevencéo de cancer de colo uterino ™.

A submissdo a cirurgias ginecoldgica anterior, tais como: histerectomia parcial ou total
e perineoplastia foram considerados fatores protetores para o desenvolvimento de lesdes
cervicais, apesar dos limitantes desse estudo, o autocuidado pode ser o fator determinante. O
acesso a saude e o reconhecimento do cuidado séo fatores determinantes no processo saude
doenca. Mulheres com maior desenvolvimento social cuidam melhor da satde . E, mulheres
pretas e pobres procuram menos 0s servi¢cos de salde, podendo estar subestimado a

quantidade de casos de cancer nessa populagdo © 19,

Com relagdo ao desenvolvimento de lesGes cervicais, mulheres amarelas e pretas sao
descritas em menor proporcio ®. Mulheres pardas, maior porcentagem da populagdo

brasileira, seguida de mulheres brancas, € que se apresentam em maior nimero com lesbes
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cervicais ®. Contudo, mulheres pobres tem maior risco para o desenvolvimento de lesdes, por
ndo buscar o servico de salide, ou por desconhecimento dos fatores que a expde ao risco ©.
Quanto menor a escolaridade e padrdo socioeconémico, menor a frequéncia da pratica sexual
com uso de preservativo. Na populacao brasileira sexualmente ativa apenas 47% das pessoas
fazem o uso do preservativo com frequéncia, e 0 uso de preservativo aumenta diretamente

com a escolaridade 7 ¢® 19),

As IST’s sao consideradas fator de risco para a aquisicao de HPV e desenvolvimento
de lesdes, associado a fatores econdmicos e escolares por falta de informaggo 0 @1 ¢2) (23) 24),
Mesmo a pratica sexual com preservativo ndo é garantia contra a infeccdo por HPV, um dos
principais fatores de risco no desenvolvimento de lesdes cancerigenas, 0 uso protege de

infec¢do por outras IST’s (19)

A multiplicidade de parceiros sexuais € determinante na infeccdo por HPV, na
progressdo das lesdes celulares e no aumento do risco para infecches sexualmente
transmissiveis ®%. Ha desenvolvimento de lesdes cervicais em 72% das mulheres com cinco
ou mais parceiros sexuais ao longo da vida, e 13% a novos parceiros ©V. A associacdo do
cancer de colo do Gtero e sua relacdo com o maior nimero de parceiros sexuais durante toda a
vida mostra uma maior tendéncia para a aquisi¢cdo do HPV e consequentemente o cancer. O
maior nimero de parceiros nos Gltimos 12 meses ©* e ndo possuir parceiro fixo ©®, também,

esta associado a infeccdo pelo HPV e desenvolvimento de lesdes celulares em colo de Utero
(36) (37)

O desenvolvimento das alteracdes celulares em colo de Utero estd ligado a fatores
comportamentais de risco, tais como: o consumo de cigarros e alcool. O uso frequente de
cigarro diminui células de defesa do tecido epitelial, e possuir diversas substancias
cancerigenas ©®. Recente, foi relacionado o uso do tabaco associado a 2,07% de aumento no
risco de morte por cancer de colo do Gtero ®9. Mulheres que sdo tabagistas por mais de 10
anos mostram elevado risco para desenvolvimento de lesdes intraepiteliais cervicais “?. E, o
consumo de bebida alcodlica € um potente modulador das funcgdes imunitarias e
consequentemente 0 aumento da suscetibilidade do HPV “Y e embora o consumo de alcool

seja voluntario, desvalorizado pelas mulheres, pode favorecer a exposi¢do aos riscos (“42),

O uso de preservativo é o principal fator protetor para as infec¢es sexualmente
transmissiveis, como o HPV, e no desenvolvimento de lesdes cervicais. A préatica sexual
segura diminui a chance de transmissdo do HPV nas relagGes sexuais, porém ndo previne

totalmente o contagio por pele e mucosas ©.
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Conclusao

Apesar das diversas campanhas preventivas preconizadas pelo ministério da saude, a
triagem anual e as acdes em educacdo em saude para a prevencgdo do cancer de colo do Utero,
a taxa de incidéncia de cancer cervical no Brasil é elevada em todas as regiGes, tornando-se
um problema de salde persistente. O que mostra a necessidade de investimentos e condutas
baseadas em evidéncias em saude, com redes de atencdo a salde voltadas a promocdo da
salde mais sensivel ao diagnostico precoce e também a minimizacdo dos fatores que
contribuem no desenvolvimento de lesdes, através de educacdo em saude por parte dos

profissionais de saude.

Em geral, eram mulheres de 40 anos ou mais, com predominio de lesdes intraepiteliais
de baixo grau (LSIL) com fatores de risco para desenvolvimento de lesBes: cor parda, baixos
niveis de escolaridade, consomem de &lcool, tiveram mais que dois parceiros sexuais nos

ultimos cinco anos e infecgdes sexualmente transmissiveis.

Quanto aos habitos de vida e histdrico foi associado ao aparecimento de lesGes: ser
fumante, infeccdo por HPV e coitarca antes dos 15 anos de idade visto entdo como outros

determinantes no processo de desenvolvimento de lesdes.

Foram considerados fatores protetores para 0 desenvolvimento de lesdes, 0 uso do

preservativo e cirurgia ginecoldgica.

Embora o estudo ndo possa fazer outras avaliacdes, conclui-se que houve maior
frequéncia de alguns fatores de risco em mulheres com lesGes cervicais e cancer, o que indica
a forte associacdo entre fatores de risco socioeconémicos, clinicos e comportamento de risco

na ocorréncia de lesbes pré-cancerigenas e cancer.

O rastreamento e diagnostico precoce das lesdes, quando realizado com enfoque a
grupos de maior risco para a doenca (mulheres assintomaticas em situacao de fatores de riscos
conhecidos), sdo visto como medida de controle eficaz no desenvolvimento de cancer
cervical, necessitando de educacdo em salde persistente por parte dos profissionais de saude,
apresentando assim importantes indices de salde, seja sobre a incidéncia de casos e pela

mortalidade elevada por cancer.
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6. APENDICE

Tabela 1 - Fatores de risco para lesdo intraepitelial cervical.

Analise Analise multivariada
Fatores de risco univariada
Mulheres Mulheres
casos controles OR (95% CI) P OR (95% CI) P
(n=166) (n=332)
Scioecondmicas
>40anos 93 (56.02) 184 (55,42) 0.81(0.27-2.43) 0.89
Pardos 65 (39.16) 160 (48.19) 2.34(1.06-5.18) >0,01 1.52(0.51-4.57) <0.01
Casado 110 (66.27) 218 (65.66) 0.23(0.13-0.90) 0.44

Baixa escolaridade 107 (64.46) 161 (35.54) 0.51(0.35-0.76) <0,01 2.76 (1.49-5.12) <0,01

<1 salario minimo 135(81.33) 289 (87.05) 0.15(0.14-0.35) 0.10

Histdrico

Fumante 34(20.48) 35(10.54)  0.45(0.27 -0.76) >0.01

Consumo de alcool 73(43.98) 47(14.16) 0.21(0.13-0.32) >0.01 5.36(2.77-10.38) <0,01
HPV anterior 10(6.02) 6 (1.81) 0.28 (0.10-0.80) >0.01

HIV 1 (1.00) 5(1.51) 151(0.17-13.1) 0.70

Outras IST 25 (16.13) 28(8.62)  0.49(0.27-0.87) 0.01  3.04 (1.30- 7.08) <0,01

>2 parceiros sexuais 134 (80.72) 309 (93.0) 0.31(0.17-0.55) <0,01 4.51(1.81-11.21) <0,01
nos Ultimos cinco

anos

Relacdo homossexual 1 (0.60) 7(2.11) 3.55(0.43-29.1) 0.20

Uso de preservativo 16 (9.64) 70(21.08) 2.64(1.59-3.57) >0.01

Cirurgia Ginecoldgica 19 (11.41) 84 (25.30) 2.62(1.53-4.48) >0.01 2.62(1.53-4.48) <0,01

Coitarca< 15anos 109 (65.66) 159 (47.89) 2.11 (1.41-3.15) >0.01

Parto normal 73 (43.98) 219 (65.96) 0.36 (0.24-0.55) >0.16
Parto cesareo 116 (89.92) 163 (63.92) 2.36(1.58-3.53) >0.15
Anticoncepcional 61 (36.75) 110 (33.13) 0.85(0.57-1.25) 0.42

Abreviagoes: HPV- Papilomavirus Humano; HIV- virus da Imunodeficiéncia Humana; DST - Doencas
Sexualmente Transmissiveis.
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7. ANEXOS

Anexo 1 - Normas de publicacéo do periodico
PLOS ONE Journal Information

PLOS ONE is an international, peer-reviewed, open-access, online publication. PLOS ONE
welcomes reports on primary research from any scientific discipline.

PLOS ONE (elSSN-1932-6203) is published by PLOS, a nonprofit organization.

Scope

PLOS ONE features reports of original research from all disciplines within science and
medicine. By not excluding papers on the basis of subject area, PLOS ONE facilitates the

discovery of the connections between papers whether within or between disciplines.

Normas para elaboracdo do Manuscrito
O guia com informagdes e normas para elaboracdo do manuscrito para publicacdo encontra-se
disponivel em:

http://journals.plos.org/plosntds/s/submission-guidelines#loc-style-and-format
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Anexo 2 - Autorizacdo para realizacdo da pesquisa da Universidade Federal da Grande

Dourados — UFGD.

MINISTERIO DA EDUCACAO
UNIVERSIDADE FEDERAL DA GRANDE DOURADOS

FACULDADE DE CIENCIAS DA SAUDE

RESOLUGAO N° 193, DE 02 DE SETEMBRO DE 2013

O Presidente do Conselho Diretor da Faculdade de Ciéncias da Saude, da
Fundagdo Universidade Federal da Grande Dourados, no uso de suas
atribuigdes legais, RESOLVE:

Manifestar-se favordvel aos pareceres emitidos da Comissdo de Pesquisa
Faculdade de Ciéncias da Salide/FCS, abaixo relacionados:

e Parecer n® 72/213 - projeto inicial: “Caracterizagdo da Infecciio pelo
Papilomavirus Humano em mulheres em idade reprodutiva na cidade de
Dourados”, coordenado pela prof. Fabio Juliano Negrdo;

* Parecer n® 74/2013 - projeto inicial: “Efeitos do consumo da farinha de
banana verde por adultos saudaveis”, coordenado pela profa. Livia
Gussoni Basile;

e Parecer n 76/2013 - projeto inicial: “Avaliagdo da toxicidade, citoxicidade
€ genotoxicidade do dleo da acrocomia aculeata (jacq.) Lodd. Ex.mart
em ratos através dos testes de toxicidade aguda, toxicidade sabaguda,
toxicidade reprodutiva, ensaio do cometa, teste do micronlcleo e
sistema teste alluim cepa , coordenado pelo Prof.2 Silvia Aparecida
Oesterreich;

Julio Henrigue Rosa Croda

Presidente do Cons Diretor da Faculdade 'de Ciéncias da Satide

e Caixa Postal 322 - B (0xx67)3410-2320 - fax(0x67)3410-2321
2 fes@ufqd.edu.br - Dourados - MS - CEP: 79.825-070




Anexo 3 - Aprovacao do comité de ética em pesquisa com seres humanos.

FUNDAGAO UNIVERSIDADE
HS FEDERAL DA GRANDE '{Q,‘““““F“'m g e
DOURADOS/UFGD-MS

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Tilwle da Pesquisa: Caractenzagio da Infecgio pelo Papilomavirus Humano em mulheres em idage
reprodutiva. atendidas nas unidades de esiratégia de salde da familia, no municiplo de
Dourados - MS

Pesquisador: Fablo Julians Negrio

Area Tematlca: Gendlica Humana:
(Trate-se de pesquise envolvendo Genstica Humana gue ndo necessia de andlise
&tica por parte da COMER;);

Versio: 4

CAAE: 00931113.4.0000.5160

Institulgdo Proponente: Fundaglo Universidade Federal da Grande Dowados/UFGO-ME
Patrocinader Principal: Faculdade de Cléndas da Sadde

DADOS DO PARECER

Himers do Parecer: 860790
Data da Relatorla: 1611002014

Apresentacio do Projeto:

O Fapdomavirus Humano (HPV) & um virus gue induz em mulheres o aparecimento de lesbes epltelials
benignas genitaks & estd associado & doengas ano-genitals malignes & ao cancer do colo utering &
laringeo. O proponente pretende caracterizar a infecglo pelo HPY na populagdo atendida pele SUS, no
rmunéciplo de Dowrados. Serd realizado estudo transversal utilizando os exames realizados anualments am
mulheres de 18 a 64 anos (730) e disponibilizade a detecgdo, técnicas de genofipagem do wirus &
questionaria epidemicldgics para determinar oz fatores de risco comelacionados & doenga. Serdo avalladas
as metodolegias de diagnéstico para o rastreaments de lesdes pré-neopldsicas & neoplisicas do cole
uterino. A proposta & agdo conjunta do Mestrado em Ciénclas da Sadde, Leboratério de Microblologia
Aplicada, Servigo de Ginecologla & Obstericia. FET-Salde da Familia de Dourados & Secretaria Municipal
de Sadde de Dourados.

Objetive da Pesquisa:

Caracterizar as alieraghes neoplasicas e das infecgo pelo Papllomavins Humano em mulheras em dade
reprodutiva, atendidas nes unidades de esiratégia de salde da familia, no municipso de Dowrados;

Emderopo:  Fua Melin Jones, 840

Eairro:  Jardim Amérca CEF: 78.803-0%0

UF: WS Municiplo: DOURADOS

Talgfone: [ETI3410-Z853 E-small: cepdufod.edu.br
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Anexo 4 - Autorizacdo da Secretaria Municipal de Saide de Dourados para realizacdo da
pesquisa.

. ANEXO I ) .
Solicitacio de estagio curricular, extracurricular e nao remunerado, aulas

f at visi esquisas, extensio e trabalhos.
[Dados da Institiicso/Requerent DRGD

tum:hﬂedicina B
Professor: Fabio Jullano Negrao Cel.: 67-58128-0615%
[gl-c ina: Bases das doengas infecciosas.

ome Completo dos Alunos:

{ )Estagio Curricular ()Estégio Extracurricular e ndo Remunerado
( JAulas Praticas ( )Visitas (x)Pesquisa Extensdo ( )Trabalhos
posta de Cronograma: Junho de 2012 a Janeiro de 2017 g
Data: 06/12a01/17 Periodo: I{ x) Local: Todas as Unidades de
Estratégias de Saide e Clinica da Mulher.

Tema/Projeto/Solicitagdo: (Descrever sucintamente) 3

Titulo: Caracterizacde da InfecgBo pelo Papilomavirus Humano em mulheres em idade
reprodutiva, stendidas nas unidades de estratégia de salide da familia no munieipis da
Uouragos-mMs

olpocitologia oncdtica e colposcopla oncética, para & caracterizagao da infecgdo pelo
aptlomavirus Humane (HPV), em mulheres do municipio de Dourados, Serdo utilizad
ecnicas de biologla molecular para €30 e caracterizagdo dos virus circulantes. Serd
aracternizados os fatores epidemiolégi (Prevalénca, fatores de riscos e outros) para a
[garacterizacio da populacio estudada.
2

bjetivo Geral: Caraétenza;éo da Infeccdo pelo Papilemavirus Humano em mulheres em
Jdade repredutivas, atendidas nas unidades de estratégias de sadde da familia e Clinica da
{Mulher no Municipio de Dourados. o ) 5
Ebjeuvo Especifico: Avaliar o expressio de proteinas oncogénicas, determinar o soroti

¢ maior prevaléncia em cada faixa da populacdo; Identificar fatores de risco associado;
omparar a eficincia das técnicas clissicas de identificacdo com novas metodologias
imoleculares, !

ﬁm-wmmpm«au.uwu_ q
de,
de

populac3o ce estudo serd composta de 760 mulheres, entre 18 e 64 ancs de ida
sSubmetidas aos exames de colpocitologia e colposcopia, respectivamente nas Unidages
E?tratégnas de Sadde e Clinica da Mulher.

preciacéo da CEPET em: 20/06/12. (x) Aprovado

ata: Junho de 2012 & Janeiro de 2017
Periodo: I (x) Local: Todas as Estratégias de Sadde do Municiplo de Dourados e
Clinica da Mulher. -
Quantidade de Alunos: Demanda da UFGD
*** Os Alunos deverio OBRIGATORIAMENTE apresentar a copia deste
coordenador da unidade, a FALTA, impedira adentrar e realizar suas atividades.
() Apresentar a SeMs:

(X) Entregar copia & SeMs: Junho de 2017 o (L Lave. B |
() Nio Aprovado  Justificativa: Fhaeas Cloaafs N 3 o e,

R TS e T

: /ffu bb 9
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Anexo 5 - Questionario utilizado para coleta de dados.

Confidential

HPV_Cidade

Pagw 1 a4

Nimerna do questionrio

Eloco & - Informacdes Gerais

Enbresgigt ador

[rata da Entrevists

Digitadar

Dista da Digitacho

Uridade Bisica de Sadde CEL - erquipe 47

CLIS - eqquipe 48
Piratinings - aguipe 24
|oquei - equipe 27
|Oaquei - equipe 17
Cura verde - aquipe 16
G verde - aquipe 37
Vila Matos - equipe 41
Selata

Wila Rosa

fita André

:

z
i

becaira Alegre - eguipe X1
bescwira Alesgre - aguipe 35
rque da Lago Il - equipe 34
choeirinha

ila Hilda

uibarinho

el E

-

DOOoConoooooddooooooa
E &

—
-3
=
B
L]

[] Kowa Horizonte

[] Maracani

[1 Carisma

[] Chidcara dos Cauds
[ Vila India

[1 Vils &0 Pedro
[] Panamibi

[ Indépols

[] Vila Vangas

[1 'Vila Formeasa

[1 'Vils Macaubs

[] Bem-te-wi

[ Izidro Pedross
[] 4 Plano

[] Campo Dourada
[1 'Vils Vieirs

[] Jardim Guaiturus

Nimera da Equipe

Nome da paciente

e o e E-redap ey 'ﬁEm:ap
|




Bloco B - Informagbes séeio demograficas

Idade
[Diata de Mascimento
Macionalidade
Naturalidade
Estado
Corraga [ Branca
[ Freta
O Amarels
[ Parda
Estado civi O Casado®Vive cam companheiro
[ Sakteiro
O DiverciadaSeparada
O ¥idve
Ultirria Série Eacolar [ Analfabeto
[ Endira Furdamental
[ Ensira Médio
[ Engirsa Superior
Rerda Mersal O Meras que um Saléhio minimo

[ Um =alaria minime
O Do & trds waldmias minimaos
[ Trds oo sk Salarios mirimes

Bloco C - Histérica

Qual o e pesa?

Ciual & 4w albura?

Faz 150 de medicamentos controlados? O 5m
O kéa

Crual?

Fumante? O 5m
O kéa

Sa gim, por quantot anosT

Faz uso de Alcoal T O &m
O kéa
Faz 150 de Diogas ilicitas? O 5m
O kéa
Tesm ou teve DET? O Sm
O Ko
[ Kéa sabe
Cuual OETT

Realizou tratamento?

Tem HV? O &

Wi S ed-rellaporg

REeDCap
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e R R PP TR

Quantidade de parcaired nod ORtimos 5 anas

Fielac o homosseonal?

Faz wia de camiinhat

|& realizoy alguma inbervencBo cirlrgica
gin:r.nlﬁqi:al?

Ciual?

Idade da primeira relag 3o sewual
Data/dng da ultima preventive
Humera de filhos

Mimers de partas. normais
Mimens de cesireas

Mumera de aborbas

Fazr u=o de anticoncepcianal T

Chual?

Harmonal T

Lka i ¥

Se zim, hé quanto tempo?

Page 3 al 4

= 10
p &3
i

00 00O OO
E-ZI.I"\'
g4

=
g3

[] Sim
[ Menhwm

O Sim
[ Haa

\areas |

Elsco D - Resultados

Citalogia

PCE - HPY

RBFLP - Grau

[ Células et amatas atipicas [ASC]

O Células escamasas atipicas de significado
indeberminada |ASC LIEI

[ LesBo intra-#pitelial escamata de baivo grau
{LSIL)

[ Le<bo intra-epitelial sccamosa de alto grau (HSIL)

O Células glandulares stipicas de significada
indeterminado (&GUS]

[ Células glandulares Atipicas (&)

O Aderacarcirmams in sty [AlS]

[ Aderacarcinama invasor

[ AvaliagBo da amostra insatisfatdria

O Carcinama

[ Keermal

O Positiva
[ Megativa
[ Baixo

O Intermedidnio
[ &Rka

e sy dREDCap
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LV RIBLIET R

BFLF - sorotipe
Irspecha visual com Acido acético a 5%

Bitpsia
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Page 4 al' 4

[ Positiva
] Negativa

[ Positiva

O abies

[ Le<so intraepitefial eicamosa de baixo grau (LEIL)
[ Le<Bo intraepitelial eicamosa de alto graw [H5IL)
O Mets i3 eAcamoLs

O Cervicite crinica

O Carcingma Ir situ

[0 &deracarirama

sty JREDCAp



Anexo 6 - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

TEEMO DE CONSENTIMENTO LIVEE E ESCLARECIDO {TCLE)

TITULO DO PROJETO: SCARACTERIZACAD DA INFECCAD PELO PAPILOMAVIEDS HUMAND EA

MULHERFS EM IDADE REPRODUTIVA. ATENDIDAS NAS UNIDADES DE ESTRATECGIA DE SAUDE DA
FAMOLIA, N0 MUMICIPIO DE DOTURADNS — RIS™.

“FATORES DE RISCO RELACIONADO A LESA0 INTRAEPITELIAL CERVICAL E
DISTRIBUICAOQ DE GENOTIPO DE HPV™.

A Era estd wando convidsds a participar do projete & pesquisa “Distribuicie & Genatipe de HPV o ma
Associacio com Lesdo Inm-epitelial Cervical™.

Esta pesqnisa @ de responsabilidads do Prof. Dr. Fabio Julizno Megrdo pertemcents 3 Universidade Federal da
Grande Dowradoes - UFGD « fof aprovada pels Comitd de Etica o Pesquiza da UFGD com o mimsre de protocole
00831113 400005160,

Esta peaqniza serd realizada para descobrir we 2 senbom tem altemagle: pré-canceripens: &on cancarigenas &
possmi 3 contaminagdo pelo virns do cincer do colo do dtero, determinar qual @ o tpo desse vims & avaliar come
cazion habitos de wida podem inflmenciar son ter a dosnga. Tambéon vamoes comxpamar se © vims circolawie & o
dizponibilizade pela vaca contra EIFV. Essa pesquiza serd malizada somsenfe com 2a pacisnbes atendidas palas
Unidadss de Estratégia da Saade da Familia ¢ Chnica da Mulhar.

A dewcoberta inicial das alteragies mo papamicolaoun o da Infecgio pelo Papilomendims Humano (HPV),
doenca sexnalments tanspdssiel, impeds de se Tapsmitr o vires @ o dwenvolriments do cincer de colo de tbere (o
HPV & respomdnel por apmoxicadaments #0% dos casos de cincer de colo de tbero). Espere-we gas 25 a 50%: da
populagic erendial estejam conteminadas. As pesqguisas schre HPV sdo a chawe pama compresnder sobre as amplas
variagdes na saistdncia de cincer carvical no mundo, importantes para mapear o werdsdsiro cenATio Sm DO pal;
noees estados em omras regides do Bmsi serio indivpensdosis para se avaliar em que regides sdo malk wrgentes
desenvohver fommas de prevencdo da mfscgdo por FPW.

Squ moms ndo werd maelado o o resnldos dos exames serdc wtilimdos apemas pam a mealizacdo da
pesquiza, que sard divulgads e revists clennficas pama auxiliar em owires pesquiszs da mesme caegoria.

Ss 2 weohorm acedfar participar da pesqguiza, i msponder 3 nm guestonizio que serd aplicade por
pasquisadores tuinados @ identfcadss, podemdo Powar descomforto sm rulagio o pargonts & ac tempo pam
responder. Em seguida a Scobore 2 realizar o sxame de Colposcopia Cncotica que comsinte @ colem de mm
fragmeate do colo do tiwro para werificar se ba alemacBes nestas célnbas. Udbzarcmos o fagmento pam amalisar a
confarxinagdo pelo vims do HFV. Teda a colst sara fedta por um maédico (a) gimecologista.

Assirahara do Participante Vehmeario Aszinatura do Pesquizader Essponsavel

PASGING 01 DE &2
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Cis miscos da e participagds sdo o desconforio ¢ constangiments de malizar o sxams, @ tambdm nm abale
smociczzl case seu diagodstice seja positve, O exams serd oo hospital Clizia, com tedos o5 cuidados higideicos,
utilizagde de madeniads descartiveis pare coleta ¢ malizade por prodissionas experieates, baverd o accmpanhamenin
de um pricologn caw s4ja DeceLATID.

5S4 a sembora ndo se sentr a vontade para responder a algunss perganta do questionaric, poders informar ie
Pam a pesqguisadors, que i intermomper o guesticmamseatos o0 sntdo passar pare A proxima pargumta

O bensficios par a sezhora sdo o wnraminhamgato pelo SUS para o mbessto adegqeado case o seu
diagnastico seja positivo. Liso 2 colaborr pan a melbonia da sua gealidade de vida,

A senhora nde terd nenbnme despesa @ ndo receber nenkem pagamcxto para participar desta pesguisa, &
pods e retiar dala a qualmer momeato. Iiso nio i prejadicar o andarento do sen tatamaents nem atendinantog
posteriores malizados nos hospitads @ posios de wade Caso ooorm algum dano milaconade 2 sea pasticipagdo m
pesquisa, sstd garantde sen diretto legal 2 indenimacdo. Sempme gue julzar necessans vook poder antmr am coxtate
com o pesquisador responsdvel palo esudo

Esbe tarmeo serd fuito sm dws vias, o wma delas Scard com a sanbom.

CONTATOS:

Pesquizadores Responsaveds:
Prof. Fabio Julians Magrlo. Enderego: Univerddade Federal da Grande Donrados: Rodovia Dourados - Habnm, km

12, DowradosME. Telefones: (67) 81280615,

Mestranda Loana Mana Tassoni Fermo. Endemego: Universidede Federal da Grande Dowrades: Rodowia Dowrades -
Itakmee, km 12, Douradoa®)5. Talafnnes: (57) #932-3339.

Comit# de Eiica em Pesquisa da UFGD: Endareco: Universideds Federal da Grande Dourades: Rodevia Dourados
- Ttalvam, fem 12, Diourados/M5. Talefone: (67) 3410-2328.

Drados Pesseais da Parcipante:

En, . RG i
, declaro ter side informade e concorde em participar, come vohmtarie, do
projeto de pesguiza acima descrite.

Enderegoc
Telafome

[ }Eu qgoero receber o resulfade do exame para HPV

{ ) EuNAO quere receber o resultado do exame para HPV.

() Pemuio s2zunda via do resultado d= Biopsia

[ ) Permite o ammazenamento do material coletado para pesquisas famras
Dronmadis. de de

Assiratura do Participante Vohmtario Assiranira do Pesquisader Responsavel
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