
Correlação entre citologia, colposcopia, 
histologia e tipagem viral em lesões 
precursoras de câncer de cérvice 
uterina na infecção pelo Papiloma 
Vírus Humano (HPV) 

SINOPSE 

Realizou-se um estudo prospectivo de mnrço a setembro de 
1991, incluindo todns ns pncientes encnminhndns no ambulatório de 
Doenças Sexualmente Trnnsmissíveis do Hospitnl de Clínicns de 
Porto Alegre (HCPA), que apresentassem infecção pelo Papiloma 
Vírus Humano (HPV) a nível de cérvice uterina. As pacientes fo­
ram submetidns a umn rotinn preliminar com exames citológicos, 
colposcópicos e histológicos das lesões cervicais. A nmostra totnli­
zou em 76 pacientes. Um subgrupo de 11 pacientes foram subme­
tidas a tipagem vira!. Verificamos que 64 (84,2%) das pacientes 
apresentaram zonas de transformação ntípica (ZTA) nn colposcopia 
e destas, quando submetidas ao exame citopntológico, 7 (10,9%) já 
possuíam algum grau de displasia. Já no exame histológico, em 15 
(23,4%) mulheres foi evidencindo neoplasin intra-epitelial NIC e 
uma (1,6%) apresentava ca microinvnsor. De todns ns pacientes 
submetidas a tipagem viml, 11 (100%) possuíam o tipo 16 e/ou 18, 
sendo que destas, 3 evidenciaram NIC e 1 carcinoma microinvnsor 
(36,4%). Concluímos que o rastrenmento da infecção pelo HPV 
deve ser baseado no exame citológico, colposcópico e histológico 
das lesões, além da determinação do tipo vira! a fim de estabelecer 
o prognóstico e avaliar a necessidade de tratnmento mnis agressivo. 

UNITERMOS: Papilomn Vírus Humano, Carcinoma de cérvice, 
Displasia. 

ABSTRACT 

A prospcctivc study was colldllcled jro111 March to Seple/1/bcr 
1991 on ali patienls referrcd to lhe sexually Tmns111issible Discases out­
patien/ c/inic of lhe Univcrsity Hospital of Porto Alegre, who presenteei 
infection by hwiW/1 papillo111avirus (HPV) a/ lhe u/erine cen•ix /eucl. 
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Patienls wcre sub111illcd to a prcli111inary routinc involving cytologica/, 
colposcopic tllld ilistological extwlination of cervical /csions. Thc sa111plc 
consisted ofa total of76paticnls. A subgroup of11 patients was sublnil­
ted to 1•iml typing. Atypical transfoml!llion zoncs (A TZ) wcrc dctcctcd by 
colposcopic in 84,2% of fite paticnts (64). Cytopathological exa111ination 
of 111ese pntients showed tlwt 7 (10,9%) already presented son1e dcgrec of 
dysplasin. Histological exa111ination revcalcd intraepililclial neoplasias in 
'15 (23,4%) wo111Cn 11111111 111icroinvasi!'e cnrcinollla in one (1,5%). O f ali 
patients subnlitted to !>ira/ typing, 11 (100%) had typc 16 and/or 18; 3 of 
lilCIIlprcscntcd intracpithclinlneoplasitl, anti onc 111icroinvasive carcinollltl 
(36,4%). Wc concludc tlwt scrccning for HPV infcction slwuld bc bnscd 
on cytologiml, colposcopic 111111 llistological testes of lhe lesions in nddition 
to dctcnllination of vim/ typc in arder to estnblish n prognosis an.d to 
eva/unte lhe nccd for /l/ore aggressil'c trcn/lllcnt. 

KEY WORDS: H1111111n Papillolllavims, Ccn•ix cnrcino1nn, Dysplasin. 

INTRODUÇÃO 

O Papiloma Vírus Humano (HPV) é um agente 
sexualmente transmissível que tem sido implicado na 
gênese do câncer de colo (1,2). 

A infecção pelo I-IPV no trato genital vem au­
mentando em incidência e, atualmente, talvez seja a 
doença vira! sexualmente transmissível mais comum 
(3,4). O contágio ocorre após o contato de uma lesão 
com uma superfície epitelial sadia (5) e o período de 
incubação é de 1 a 8 meses (6). Um único subtipo 
vira! ou mais podem estar presentes nas lesões (7,8,9). 
Atualmente mais de 60 genotipos já foram descritos, 
sendo que, seqüências de DNA dos tipos 16 e, menos 
freqüentemente, 18 tem sido isolados em mais de 90% 
das neoplasias intra-epiteliais (NIC) (2,8), enquanto os 
tipos 6 e 11, que estão mais relacionados à infecção do 
trato urogenital e apresentam-se na forma exofítica, 
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infreqüentemente estão associados a le­
sões displásicas e ao câncer genital (10) . 

Os fatores de risco para aquisição 
desta infecção incluem múltiplos parcei­
ros, início precoce da atividade sexual, o 
não uso de preservativos e contato com 
parceiros infectados (11). Outros co-fato­
res que talvez estejam implicados são o 
fumo, imunossupressão, vaginites, infec­
ção pelo herpes simples e extensas zo­
nas de transformação atípicas (12, 13, 14, 
15, 16, 17). 

As manifestações clínicas da infec­
ção pelo HPV podem incluir desde a 
presença de verrugas em região genital, 
até manifestações mais inespecíficas que, 
em ordem decrescente de freqüência, são: 
corrimento, ardência/ prurido, dispareu­
nia e fissuras. Porém, muitas pacientes 
permanecem assintomáticas (18). Nestas, 
é freqüentt:; encontrar-se amostras atípi­
cas no exame citopatológico (Papanico­
lau) de rotina, o qual pode revelar coilo­
citose, discariose e/ ou evidência de NIC 
(19,20). Estas pacientes devem ser sub­
metidas a um estudo colposcópico e aná­
lise de amostras de biópsias nos locais 
indicados pela colposcopia (21,22). 

O presente estudo tem como obje­
tivo correlacionar imagens colposcópicas 
entre outras variáveis à infecção pelo HPV. 

MATERIAIS E MÉTODOS 

Foi realizado um estudo prospecti­
vo no ambulatório de Doenças Sexualmen­
te Transmissíveis (DST) no Hospital de 
Oínicas de Porto Alegre (HCPA) durante 
o período de março a setembro de 1991. 

A amostra totalizou em 76 pacien­
tes com sinais morfológicos e/ ou bis to­
patológicos de infecção pelo HPV a ní­
vel de cérvix. Todas as pacientes foram 
submetidas a uma avaliação utilizando­
se um colposcópio de Zeiss com aplica­
ção de solução de ácido acético 5% e, em 
alguns casos, lugol. As imagens colpos­
cópicas foram avaliadas utilizando-se a 
Nomenclatura Internacional dos Acha­
dos Colposcópicos (23) . Para confirmar a 
suspeita clínica, toda a amostra foi sub­
metida ao estudo histológico da área al­
terada. Os critérios citológicos utilizados 
foram coilocitose mínima, bi-multinuclea­
ção, discariose, disceratose, aumento do 

volume celular, espessamento da membrana celular, cromatina mar­
ginal e fragmentada, espessamento da membrana celular e citoplas­
ma claro. Foram realizadas 11 determinações virais no Instituto 
Fournier- França, através de técnica de hibridização molecular. 

As pacientes que preencheram o pré-requisito básico para serem 
incluídas na amostra, ou seja, infecção pelo HPV de colo uterino 
comprovado histologicamente, foram submetidas a um protocolo es­
pecífico que continha informações sobre número do prontuário no 
HCPA, nome, idade, início das relações sexuais, sintomatologia, resul­
tado do teste de Schiller, exame citopatológico, colposcopia e biópsia. 

RESULTADOS 

Observou-se em nosso estudo que 46,1% (35) das pacientes 
estavam compreendidas na faixa etária de 21 a 30 anos (Figura 1). 
Cerca de 47,4% (36) das pacientes mantiveram a primeira relação 
sexual entre 16 e 20 anos (Figura 2). 

FIGURA 1: 
Idade das Pacientes 

o-10 11-20 2t-30 3t-o40 -41-60 liHIO •60 

FIGURA 2: 
Idade da Primeira Relacao Sexual 
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Grande parte da amostra, 47,4% (36) 
compareceu ao ambulatório para reali­
zar revisões ginecológicas de rotina, sem 
apresentar sintomas. O principal sinto­
ma referido foi leucorréia (21-27,6%) se­
guido de dor pélvica, dispareunia e ar­
dência (14-18,4%); prurido (11-14,5%) e 
sangramento (3-3,9%) . Duas pacientes 
(2,6%) queixavam-se de edema vulvar. 
Da amostra, 9 (11,8%) apresentavam sin­
tomas associados (Figura 3). 

O teste de Schiller foi realizado em 
todas as pacientes, sendo positivo em 
68,4% (52) (Figura 4). 

A imagem colposcópica mais en­
contrada foi pontilhado, que esteve pre­
sente em 35 pacientes (46,0%), seguido 
de mosaico, em 27 (35,5%), e epitélio bran­
co, em 16 (21,0% ). As demais imagens 
foram menos freqüentemente encontra­
das (Figura 5, Tabela 1). Cerca de 84,2% 
(64) da mostra apresentava ZT A em di­
ferentes graus (Figura 6) e as demais, 
imagens inflamatórias como colpite ou 
apenas áreas de ectopia. Nenhuma pa­
ciente possuía col poscopia completamen­
te normal. Das 64 pacientes com evidên­
cia de ZTA na colposcopia, 7 (10,9%) apre­
sentavam algum grau de displasia; ao 
exame citopatológico, já no exame histo­
patológico, em 15 (23,4%) foi diagnosti­
cado NIC e em uma (1,6%) ca microin­
vasor. 

Na amostra, 11 mulheres foram se­
lecionadas aleatoriamente e submetidas 
a tipagem vira! (Figura 7). Destas, 4 pa­
cientes (36,4%) apresentavam o tipo 16, 
2 (18,2%) o tipo 18 e 5 (45,4%) os tipos 
16 e 18 associados. 

No exame citopatológico de raspa­
do de cérvix 60 pacientes (79,0%) apre­
sentavam um resultado negativo para 
células malignas e 9 (11,8%) algum grau 
de displasia. Em 7 (9,2%) pacientes o 
material foi insuficiente. 34 (44,7%) apre­
sentavam alterações compatíveis com in­
fecção pelo HPV. A biópsia foi mais sen­
sível, evidenciando 17 casos de NIC e 1 
de câncer microinvasor, representando 
23,7% do total das análises histológicas 
(Figura 8). 
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FIGURA 3: 
Slntomatologla 
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FIGURA 4: 
Teste de Schlller 

RESULTADO 

FIGURA 5: 
Achados Colposcoplcos na ZTA 
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FIGURA 8: 
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TABELA 1 
Achados Colposcópicos 

* N - 76 PACIENTES 
ACHADOS N % 

ECTOPIA 5 6,6 
ZT A Ieicoplasia 4 5,3 

mosaico 27 35,5 
epitélio branco 16 21 
orifício gland. 10 13,2 
vasos atípicos 1 1,3 
pontilhado 35 46 

PROCESSO INFLAMA TÓRIO 
colpite difusa 9 11,8 
colpite focal 15,8 

CONDILOMA ACUMINADO 4 3,3 

DISCUSSÃO 

Agentes infecciosos transmitidos se­
xualmente há muito tempo têm sido im­
plicados na gênese do carcinoma de cér­
vix (24,25). Há cerca de 150 anos, foi 
realizado um clássico estudo por Rigo­
ni-Stern, evidenciando que mulheres ca­
sadas desenvolviam câncer uterino mais 
freqüentemente que mulheres solteiras. 
Este foi o primeiro a sugerir que o cân­
cer cervical estaria relacionado com a ati­
vidade sexual (26). 

Atualmente, o HPV tem sido o prin­
cipal agente envolvido com o carcinoma 
genital, sendo que os tipos virais 16 e 18 
têm sido fortemente associados com es­
ta transformação maligna (23,25,27). Con­
forme evidenciou nosso estudo, 3 (27,3%) 
das 11 pacientes que portavam tais ge­
notipos virais apresentavam histologica­
mente algum grau de displasia e uma 
possuía um carcinoma microinvasor (21) . 

1) Conforme demonstrado por Nu e­
v o et a!, em um estudo publicado em 
1990, cerca de 61% das pacientes, com 
diagnóstico de infecção por HPV confir­
mado pela biópsia, apresentavam algu­
ma alteração nas amostras citopatológi­
cas. 3) Na nossa população, 44,7% das 
pacientes demonstravam alterações com­
patíveis com HPV neste exame. 2) Já no 
estudo realizado por Nasc et ai (22) ape­
nas 21% das pacientes evidenciaram al­
terações citopatológicas sugestivas. Dis­
plasia foi evidenciada em 11,8% (9) da 
amostra quando utilizado o critério cito­
patológico; ao passo que 22,4% (17) foi o 
índice encontrado no estudo histopato­
lógico. A partir disto podemos inferir que 
o exame citopatológico possui deficiên­
cias na identificação de displasia, no en-
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tanto pela sua fácil realização continua sendo utiliza­
do como técnica de rastreamento. 

Conforme sugeriram Singer e McCance (28), o 
estudo colposcópico realizado cuidadosamente é ca­
paz de reconhecer alterações subclínicas causadas pe­
la infecção por HPV e assim prevenir a progressão de 
lesões para estágios avançados de NIC (9). Em nosso 
estudo observamos que todas as pacientes apresenta­
vam alguma alteração no exame colposcópico, sendo 
que cerca de 84% já possuíam alguma imagem com­
patível com diferentes graus de ZTAs. 

Quanto à sintomatologia, segundo evidências da 
literatura, muitas pacientes são assintomáticas, o que 
também foi verificado em nosso estudo. Os sintomas 
quando presentes são inespecíficos, portanto outra for­
ma de rastreamento desta infecção deve ser utilizada. 
A melhor forma para isto seria submeter a população 
a exames citopatológicos e colposcopias periódicas e 
em casos suspeitos realizar estudo histológico. Nos 
casos comprovados de infecção por HPV, o ideal seria 
incorporar alguma técnica de detecção do tipo vira! 
envolvido, no sentido de determinar o grau de onco­
genicidade de tal infecção. O único método que per­
mite a diferenciação entre os mais de 60 genotipos de 
HPV é a técnica de hibridização molecular. Nos casos 
de pacientes portadoras dos tipos 16 e/ ou 18, o trata­
mento deveria ser mais extensivo e regular. Os casos 
de genotipos não tão fortemente relacionados a anca­
gênese poderiam ser acompanhados realizando-se exa­
mes citopatológicos, colposcopia e, quando necessá­
rio, biópsia dirigida, tendo em vista que muitas lesões 
regridem espontaneamente e que o tratamento de tal 
patologia, atualmente, é muito agressivo. 
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SINOPSE 

Embora ainda nãa 
tase intramural (MIM) 01 
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