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Resumo

Com este trabalho pretendeu-se fazer uma revisdo bibliogréfica acerca dos rastreios do

cancro da mama, do colo do ttero e por final do c6lon e recto.

Nos dias de hoje, o cancro continua a ter um papel significativo no nimero de mortes

entre 0s portugueses.

Mas estd cientificamente provado que os rastreios sdo uma forma eficaz de reduzir a
morbilidade e a mortalidade deste problema que mata tantos portugueses, em todas as

faixas etarias.

Esta dissertacdo encontra-se dividida em trés capitulos, onde serdo abordados os
seguintes pontos: epidemiologia do cancro, detec¢do precoce do cancro pelo rastreio,

aspectos clinicos com estadiamento e tratamento.

Estes mesmos capitulos sdo precedidos de uma introducao e finalizados com uma breve
conclusdo, onde se procurou valorizar o importante papel dos Médicos de Familia, no

sucesso dos rastreios.

Palavras-chave — Rastreio, prevencao, Cancro da Mama, Cancro do Colo do Ijtero,

Cancro do Célon e do Recto, diagndstico precoce e tratamento.



Abstract

With this work, we pretend to give a biographical review of the screening [Irograms in

Portugal: Breast cancer, Cervical cancer and colorectal cancer.

Cancer is one of the leading causes of death in Portugal.

The screening programmes are one of the leading tools to prevent mortality, in these

pathologies.

We have divided this work into three chapters: Epidemiology of the above cancers,

Early cancer detection, Clinical aspects of cancer, Staging and Treatment of cancer.

Finally, we would go writing a conclusion, about the review and the important rule

which the general Practimer plays in screening.

Key words - screening, prevention, Breast cancer, Cervical cancer and colorectal

cancer, early detection, treatment.



Introducao

Actualmente o cancro da mama, o cancro do colo do utero e o cancro do célon e do
recto sdo um importante problema de saide publica a nivel nacional e internacional,

pelo que a problemética da sua abordagem continua a ser pertinente e actual.

Os dados epidemioldgicos s@o claros: estamos perante neoplasias com grande
prevaléncia na mulher € no homem, com um aumento da sua incidéncia ao longo dos

altimos anos a escala mundial.

O cancro da mama representa 10% de todos os novos casos de cancro invasivo

diagnosticado no mundo a cada ano, e 22% dos cancros diagnosticados na mulher.

Em Portugal, a incidéncia de cancro da mama varia segundo Marques (2003), um pouco
em «funcdo das regides, sendo diagnosticado cerca de 3500 a 4000 novos casos por

ano», dando uma média diaria de 10 novos casos (Pereira, 2006).

Em Portugal a taxa de padronizagao de cancro do colo do ttero, estimada para o ano de
2000, foi de 17 casos por 100,000 mulheres, correspondendo a 958 casos de cancro do
utero. Em termos de mortalidade, em Portugal ocorreram respectivamente 220, 220 e

207 6bitos por cancro do colo do ttero em 2002, 2003 2 e 2004 respectivamente.

No ano de 2004 verificou-se uma taxa de mortalidade bruta de cerca de 3,81 /100,000

mulheres em todas as idades (Costa, 2007).

O cancro do célon e do recto é um problema de ambos 0s sexos. A taxa de mortalidade
padronizada na populacdo com idade inferior a 65 anos € de 6,5 / 100,000 nos homens e
de 4,1 /100,000 nas mulheres. No entanto a taxa de mortalidade para todas as idades

aumenta para 20,4 /100,000 nos homens e 12,1/100,000 nas mulheres.



A implementacdo de programas como “A Europa contra o Cancro” é um reflexo do

esfor¢o para reduzir a incidéncia e a mortalidade por cancro.

Em Portugal, € igualmente, objectivo do Plano Nacional de Sadde, a diminui¢@o da taxa

de incidéncia e mortalidade por cancro.

O Plano Nacional de Saude prevé as seguintes metas prioritdrias para as Doencas

Neoplasicas:

Plano Nacional de Satiide «Metas Prioritarias para as Doencas Neoplasicas»

Indicador Situacao actual Projeccao para 2010 Meta para 2010

Taxas de rastreio ND 60% da pop.alvo

% de sobrevivéncia 71,9 ND 75
a0s 5 anos’

Taxas de rastreio ND 60% da pop.alvo

% de sobrevivéncia 55,6 ND 68
a0s 5 anos’




Taxas de rastreio ND 60% da pop.alvo

Taxa de mortalidade
padronizada por
cancro do colon e
recto antes dos 65

anos/ 100000 79 7.9 6
individuos'
% de sobrevivéncia 46,3 ND 55

a0s 5 anos (homens)2

Quadro 1: Plano Nacional de Saude «Metas Prioritarias para as Doengas Neopldsicas

(1) DGS. Os dados da situacdo actual referem-se a 2001. (2) Eurocare. 3. Os dados da situagcdo
actual referem-se a 1998. ND — Nio se encontra disponivel q

Por isso os programas de rastreio da mama, do colo do ttero e o programa piloto de
rastreio do cancro do célon e do recto s@do muitos importantes. Em outros paises a
prevencdo do cancro do célon e do recto determinou ja uma reducdo significativa e
mortalidade nas populagdes rastreadas. A utilidade preventiva levou a uma poupanca de

recursos financeiros no servico de sauide.

O Programa Regional de Rastreio do Cancro do Célon e do Recto ja se encontra a

decorrer, em alguns Centros de Saide da regido centro.

Este programa de rastreio ird ser implementado por fases até 2019. A regido centro
encontra-se na vanguarda dos rastreios. Os rastreios da mama e do colo do ttero sdo

realizados desde 1990.

Para finalizar, esta breve introducdo, basta apenas dizer que esta dissertacio € uma
revisdo sobre o rastreio do cancro da mama, cancro do colo do utero e sobre o Programa
Regional de Rastreio do cancro do célon e do recto, sendo que este se encontra a

decorrem em fase piloto.

Estruturalmente esta dissertacao encontra-se dividida em 3 capitulos (respectivos a cada

cancro abordado), cada um abordando os seguintes pontos:

—
s



- Epidemiologia do cancro: incidéncia, mortalidade e factores de risco;

- Metodologia do respectivo rastreio;

- Aspectos clinicos, relativos a classificacdo dos tumores e formas de tratamento.

Finalmente este trabalho € finalizado com uma breve conclusao.

—
=



Objectivos do trabalho

Com este trabalho foi efectuada uma revisdo bibliografica acerca de importancia dos
rastreios do cancro da mama, cancro do colo do utero e cancro do célon e do recto, na

prevencdo da doenca e consequentemente na obtencdo de ganhos em satde.

Metodologia

Foi realizada uma pesquisa nas bases de dados da: Direc¢do Geral de Saide, Direc¢do
de Servicos de Epidemiologia e Estatistica de Satde, na Endonews, Revista Portuguesa
de Clinica Geral, Administracdo Regional de Satde do Centro (ARS Centro), British
Medical Jornal, American Joint Committee on Cancer (AJCC), Revista de Obstetricia e
Ginecologia, Journal of Clinical Oncology, Organiz¢do Mundial de Saide (OMS), New
England Journal of Medicine, Annls of Internal Medicine, Jouranl of the National
Cancer Institute, guidelines, revisdes e ensaios clinicos aleatorizados e publicados até
2008 em Portugués e em Inglés, utilizando as seguintes palavras-chave: Rastreio,
Cancro da mama, Colo do ttero, Cancro do célon e do recto, Screening, ARSC,

Estadiamento, Papanicolau.

Obtiveram-se deste modo (26) artigos /guidelines, os quais foram incluidos na revisao.

—
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Capitulo I - Cancro da Mama




1. Epidemiologia do Cancro da Mama
1.1 Incidéncia e Mortalidade do Cancro da Mama

O cancro da mama representa 10% de todos os novos casos de cancro invasivo

diagnosticados no mundo em cada ano, e 22% dos cancros diagnosticados nas mulheres.

E mais comum nos paises industrializados, mas a tendéncia mundial para um estilo de
vida mais ocidental, tornou-o no cancro mais frequente, inclusivamente nos paises
menos desenvolvidos. As taxas de incidéncia estdo a subir e o nimero de novos casos
de cancro da mama invasivo poderd chegar perto dos 1,5 milhdes / ano até 2010 (Smith,

2004).

Tal como no resto do mundo, também na Europa, o cancro da mama ocupa os primeiros

lugares das neoplasias que atingem a populacao.

Na Europa as estimativas de 2004, em ambos os sexos indicam, o diagndstico de

2,886,800 novos casos de cancro e 1,711,000 mortes por esta patologia.

De seguida é apresentado um quadro ilustrativo acerca da incidéncia dos cancros mais

comuns verificados na Europa em 2004, em ambos 0s sexos:



Localizaciao N° Casos Percentagem %

Pulmao 381500 13,2%

Mama 370100 12,8%

Utero 133800 4,6%

Cavidade Oral e Faringe 97800 3,4%

Laringe 46100 1,6%

Quadro 2- Incidéncia dos cancros mais comuns verificados na Europa em 2004, em ambos os sexos

Fonte: (Boyle, P. & Ferlat, J. 2005)

s
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Localizaciao Ntimero de Obitos Percentagem %

Pulmao 341800 20%

Estomago 137900 8,1%

Linfoma 65200 3,8%

Esdfago 39000 2,3%

Quadro 3: Mortalidade dos cancros mais comuns verificados na Europa em 2004, em ambos 0s sexos

Fonte: (Boyle, P. & Ferlat, J. 2005)

Em Portugal, a incidéncia de cancro da mama varia, segundo Marques (2003) um pouco
em func¢do das regides, sendo diagnosticados cerca de 3500 a 4000 novos casos por ano,

dando uma média didria de 10 novos casos (Marques, 2003).



Segundo dados do Instituto Nacional de Estatistica, o cancro da mama tornou-se a
principal causa de morte, por neoplasia na mulher, no entanto a mortalidade pelo cancro

da mama tem vindo a estabilizar ou mesmo a diminuir.

Mulheres

Continente 12,4

Beja 12,0

Braganca 11,1

Coimbra 12,7

Faro 14,7

Leiria 12,0

Portalegre 15,7

Santarém 13,3




V. Castelo 10,6

Viseu 13,8

R. Aut. Madeira 19,7

R. Centro 11,6

R. Alentejo 15,9

Quadro 4: Tumor maligno da mama feminina (CID 10: C50). Taxas de mortalidade padronizada

(1100,000 hab) na populagdo com idade inferior a 65 anos de idade, segundo a residéncia e o sexo, nos

distritos do Continente, Regides Auténomas e Regides de Saude — 2005

(método directo da populagdo — padrio europeu)

Fonte: Instituto Nacional de Estatistica (INE)
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Mulheres

Continente 19,4

Beja 20,7

Braganca 13,0

Coimbra 19,9

Faro 21,2

Leiria 19,2

Portalegre 23,9

Santarém 20,6

V. Castelo 17,0

=



Viseu 20,1

R. Aut. Madeira 28,4

R. Centro 18,0

R. Alentejo 24,3

Quadro 5: Tumor maligno da mama feminina. Taxas de mortalidade (1100,000) padronizadas pela idade,

segundo a residéncia e o sexo nos distritos do Continente, Regides Auténomas e Regides de Saude - 2005

Fonte: INE



1.2 Factores de Risco para o Cancro da Mama

Existem uma série de factores que aumentam a predisposi¢do das mulheres para

adquirirem o cancro da mama, tais como:

1) Idade: entre 75% a 80% dos casos ocorrem apds os 50 anos de idade;

2) Primeira menstruacdo antes dos 11 anos de idade;

3) Menopausa tardia;

4) Primeiro filho depois dos 35 anos de idade;

5) Nuliparidade;

6) Historia familiar: 90% dos casos de cancro da mama ocorrem ao acaso, siao
esporddicos; apenas 10% sdo ligados a predisposicao genética. A historia de
cancro em familiares triplicam o risco, principalmente se ocorrerem antes dos 70

anos de idade;

7) Bidpsia da mama com hiperplasia atipica;

8) Ja ter tido cancro da mama,;

9) Obesidade: aumenta o risco principalmente depois da menopausa;

10) Dieta rica em gordura;

11) Consumo excessivo de alcool;

12) Radioterapia em tecido mamario;

13) Reposicao hormonal de estrogéneo associados ao ndo a progesterona.

(Marques, 2003)
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2. Deteccao precoce do Cancro da Mama

2

E muito importante fazer o exame de rastreio antes de surgirem quaisquer sinais ou
sintomas. SO assim se pode detectar e tratar precocemente o cancro da mama. Se for
detectada precocemente, a probabilidade do tratamento ser eficaz e bem sucedido é

muito mais elevada,

2

E muito importante o rastreio do cancro da mama antes do desenvolvimento dos

sintomas.

A) Auto- exame da mama

B) Mamografia de rastreio

C) Exame clinico da mama

D) Mamografia de diagndstico

A) Auto exame da mama

O auto-exame da mama deverd ser feito mensalmente para avaliar quaisquer alteracoes

nas mamas.

A melhor altura para realizar o auto-exame da mama, € aproximadamente uma semana
depois da menstruacdo. Se a menstruagao for irregular devera realizar o auto-exame no

mesmo dia de cada més.

Para realizar o auto-exame de forma correcta, a mulher deverd colocar-se de pé em
frente a um espelho, com os bracos caidos ao longo do corpo e seguir os seguintes

passos (Austoker, 2003):

S



1) Deve-se comparar as duas mamas, tendo atencdo a forma e ao tamanho. Nao é
invulgar que uma mama seja maior que a outra. Deve-se verificar se as mamas
apresentam nddulos ou saliéncias. Também se deve observar se houve alguma
mudanca no tamanho ou no aspecto das mamas, como sejam a formacdo de
rugas ou pregas, depressdes ou escamacdo da pele. Deve — se igualmente
verificar se os mamilos estdo normais, ou se pelo contrdrio estdo retraidos ou
escondidos. Nos mamilos deve-se tentar detectar a possivel presenca de nédulos,
o aparecimento de algum tipo de secrecdo ou perda de liquido. Também ¢é
aconselhdvel verificar as mesmas caracteristicas mas com os bragos em

diferentes posicdes (Austoker, 2003);

2) Levantar o braco esquerdo e examinar a mama esquerda com a mao direita,
pressionando com a ponta dos dedos. Comecar pela extremidade exterior,
realizando movimentos circulares, apalpando assim toda a mama. De seguida
deve-se examinar a drea proxima da axila, passando pela clavicula, bem como a

zona abaixo da mama (Austoker, 2003);

3) Pressionar suavemente o mamilo e verificar se existe algum tipo de secre¢do ou

perda de liquido;
4) Repetir os passos 2 e 3 na mama direita;

5) Repetir os passos 2 e 3 nas duas mamas deitadas. Deve-se estar deitada de
costas, com o braco sobre a cabeca e colocar uma almofada sobre o ombro do
lado da mama a ser examinada. E importante lembrar as mulheres que o auto-

exame da mama ndo substitui a mamografia regular de rastreio.



B) Mamografia de rastreio

2

E um exame radioldgico das glandulas mamadrias efectuado as mulheres que ndo tém
queixas a nivel da mama. E praticado com um cardcter regular no grupo etério entre os

45-69 anos de idade.

2

E um exame simples e rdpido que permite detectar muito cedo as anomalias suspeitas

que podem aparecer ao nivel da mama.

A deteccdo precoce dos pequenos cancros aumenta inegavelmente a esperanga de vida

das mulheres.

C) Exame clinico da mama

Durante um exame clinico da mama, o médico palpa as mamas em diferentes posicoes:

enquanto esta de pé, sentada e deitada.

O médico pode pedir que levante os bracos acima da cabeca, que os deixe caidos ou que

faca forca com as maos contra as coxas.

O médico procura quaisquer diferengas entre as mamas, incluindo diferencas invulgares,
de tamanho e de forma. Na pele é verificada a presenca de vermelhidao, depressdes
cutaneas ou outros sinais anormais. Os mamilos devem ser pressionados para verificar
se existe alguma secrecdo ou perda de liquido. O médico poderd examinar toda a mama,
usando a ponta dos dedos para sentir quaisquer alteracdes e / ou nédulos, examinando
igualmente a drea axilar e a drea da clavicula, primeiro de um lado e depois de outro.
Um nédulo apresenta, geralmente o tamanho de uma ervilha, antes que alguém o
consiga sentir ou apalpar. Devem ser verificados os ganglios linfaticos perto da mama,

para ver se estdo inchados (Sousa, 1993).

S



D) Mamografia de diagnéstico

A mamografia de diagndstico € constituida por imagens de raio X da mama, para que
sejam obtidas imagens mais claras e detalhadas de qualquer drea que pareca suspeita ou

anormal.

3. Programa de rastreio do Cancro da Mama

O Programa de Rastreio do Cancro da Mama por mamografia é englobada no dmbito do

Plano Oncoldgico Nacional e na Rede Europeia de Rastreio do Cancro da Mama.

O rastreio do cancro da mama € dirigido a mulheres com idades compreendidas entre os

45 e 0s 69 anos de idade.

Sdo ainda aceites, mas ndo convocadas, as mulheres com idades até aos 74 anos que ja

estejam integradas no rastreio.

Em termos de convocatoria, serdo convidadas, as utentes rastreiadas em anos anteriores,
assim como as utentes inscritas nos Centros de Sadde que ainda ndo integram o

programa, do grupo etario: 45 — 69 anos de idade.

O papel do Medico de Familia € fundamental para o sucesso do Rastreio do Cancro da

Mama. Todos os Médicos de Familia devem:

1) Aconselhar a pratica do auto-exame da mama a partir dos 20 anos de idade;

2) Realizar o exame clinico da mama periodicamente e em todas as mulheres a

partir dos 41 anos de idade, uma vez por ano;

S



3) Estimular a participagdo no rastreio e orientar a mulher rastreada, quando

necessario.

Os resultados do rastreio negativo sdo enviados para os Médicos de Familia dos Centros

de Saude.

As utentes com classificacdes duvidosas ou positivas s@o convocadas directamente pelo

Programa para estudo complementar na Unidade de Aferi¢ao do Programa.

Actualmente em Portugal, com uma populacido feminina de 5 milhdes, aparecem 4500
novos casos de cancro da mama, ou seja, 11 novos casos por dia, morrendo por dia 4

mulheres por dia com esta doenga.

Para aliviar esta situacdo, o auto-exame, o exame clinico e a mamografia sio meios

eficazes para um diagnéstico precoce da doenga.

4. Rastreio do Cancro da Mama - Vantagens

1) E um exame que obtém grandes éxitos. A mamografia de rastreio é o tnico
exame que permite detectar, na grande maioria dos casos, as lesdes num estadio
onde nao podem ser apalpadas e quando elas ndao provocam a aparicdo de
sintomas. A mamografia permite ganhar pelo menos dois ou trés anos sobre o

comego do tratamento;

2) O despiste por mamografia aumenta a possibilidade de cura. O diagndstico
precoce de cancro permite igualmente, com mais frequéncia, prolongar a vida

das mulheres atingidas;

3) O rastreio por mamografia melhora a qualidade de vida das mulheres atingidas;



4) O rastreio por mamografia permite tranquilizar um grande ndmero de mulheres.
A grande maioria das mulheres que se submetem ao rastreio receberdo um

resultado que confirmard que ndo tem qualquer sinal de cancro da mama;

5) O rastreio permite melhorar a qualidade dos cuidados de saude prestados as

mulheres atingidas, devido a mobilizacdao do corpo médico;

6) A mamografia de rastreio do cancro da mama € totalmente gratis.

Para que o cancro da mama seja diagnosticado precocemente, € importante que:

1) Faca um auto exame das mamas mensalmente apds o periodo menstrual;

2) Vi ao médico especialista em patologia maméria, uma vez por ano;

3) Participe em programas de rastreio.

Sintomas mais comuns do cancro da mama:

1) Aparecimento de nédulos ou endurecimento da mama ou debaixo do brago na

zona da axila;

2) Mudangas no tamanho ou no formato da mama;

3) Alteracdo na coloragao ou na sensibilidade da pele da mama ou da sua aréola;

4) Corrimento pelo mamilo, com ou sem sangue;

5) Retraccao da pele da mama ou do mamilo.

(Marques, 2003)
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5. Estadiamento no Cancro da Mama

O correcto estadiamento do tumor € hoje um elo fundamental para se decidir qual o
melhor tipo de tratamento, avaliar a resposta terapéutica e prever o progndstico. S6 com
uma uniformizacdo de conceitos foi possivel avaliar e comparar os resultados
terapéuticos de instituicao para instituicdo e por isso foi mundialmente aceite o sistema
TNM do American Joint Committe on Cancer e do Union Internationale Contre le

Cancer (UICC, 2002) .

No seguinte quadro podemos ver a ligacdo entre estiddio e sistema TNM

Estadiamento

Estadio I T1 NO MO

Etadio I1 b T2 N1 MO

T3 NO MO




Estadio III b T4 N Qualquer MO

T Qualquer N3 MO

Estadio IV T Qualquer N Qualquer Ml

Quadro 6: Ligag@o entre os estadiamentos do cancro da mama e o sistema TNM

6. Classificacio TNM

Tumor Primério — a medida clinica para classificar o tumor primério (T) € aquela

julgada de maior importancia para o caso em particular, ou seja, o exame fisico ou
exame radioldgico. Na classificacdo pT o tamanho do tumor é a medida apenas do
componente invasivo. O tamanho do tumor primério € medido para a classificacao T

antes que qualquer tecido seja removido para estudos.

Ganglios Linféticos — Os ganglios linfaticos da mama drenam por meio de trés trajectos

principais: mamadria interna, axilar e transpeitoral. Para propostas de classificacdo, os
ganglios intramamdrios sdo designados regionais. As metdstases para qualquer outro
ganglio, incluindo cervical ou em cadeia mamadria interna contralateral s@o classificadas

como distantes (M1).

Os ganglios linféticos regionais sdo os seguintes:

- axilares

- mamarios internos

- supraclaviculares
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Nos casos em que os ganglios regionais ndo podem ser avaliados, removidos ou nao vao
previamente para exame patoldgico, sao designados por NX ou PNX. Casos em que ndo

sao detectados metdstase nos ganglios regionais sdo designados por NO ou PNO.

Metéstases a distancia - as células tumorais podem disseminar-se pelo sistema linfatico

ou vascular. Os quatro principais locais de disseminagdo sdo os 0ssos, os pulmdes, o

cérebro e o figado, no entanto, qualquer local € possivel de metastizacao.

Os casos me que as metastases a distancia ndo podem ser avaliadas sdo designadas
como MX, quando estdo ausentes a designacdo é MO e quando uma ou mais sao

identificadas a designagdo é MI.

Actualmente os ganglios supraclaviculares positivos sdo designados de N3 em vez de

MI (AJCC; 2004).

T (Tumor)

TX — O tumor nao pode ser avaliado

TO — Sem evidéncia de tumor primitivo

T — Carcinoma in situ

TIS (DCIS) — Carcinoma ductal in situ

TIS (LCIS) - Carcinoma lobular in situ

TIS (Paget) — Doenca de Paget do mamilo sem tumor

T1 — Tumor com 2 cm ou menos de maior dimensao:

T1 mic — microinvasdo de didmetro maximo igual a 0,1cm
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T1 a—- 0,5 cm ou menos de maior dimensao

T1 b — maior que 0,5 cm e menor que 1 cm de maior dimensao

T1 ¢ — diametro maximo maior que 1 cm mas menor ou igual a 2cm

T2 —Tumor >2cme <=5cm

T3 — Tumor > 5 cm de maior dimensio

T4 — Tumor de qualquer tamanho mas com extensao directa a parede do térax, ou a pele

T4 a — extensao directa a parede do térax, nao incluindo o musculo peitoral

T4 b — edema ou ulceracdo da pele da mama, ou ndédulos cutineos satélites

confinados a mesma mama

T4 c—T 4 ae T4 b juntamente

T4 d — carcinoma inflamatodrio

Ganglios Linfaticos Regionais (N)

NX — Nao pode ser avaliado os ganglios linfaticos regionais

NO — Sem metéstases nos ganglios linfaticos regionais

N1 — Metdstases em um ou mais ganglios axilares homolaterais méveis

N2 — Metdstases em um ou mais ganglios axilares homolaterais fixos ou aderentes ou
metastases em ganglios mamadrios internos homolaterais clinicamente aparentes, na

auséncia de metastases axilares clinicamente evidentes

N2 a — metéstases em ganglios axilares homolaterais fixos ou aderentes entre si

Oou a outras estruturas
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N2 b — metéstases em ganglios mamaérios internos homolatarais clinicamente

aparentes, na auséncia de metéstases axilares clinicamente evidentes

N3 — Metastases em ganglios infraclaviculares homolaterais com ou sem envolvimento
de ginglios axilares ou em ganglios mamadrios internos homolaterais clinicamente
aparentes na presenca de metdstases axilares clinicamente evidentes ou metdstases em
ganglios supraclaviculares homolaterais com ou sem envolvimento de ganglios axilares

€ mamarios internos

N3 a - metdstases em ganglios infraclaviculares homolaterais

N3 b — metastases em ganglios mamarios internos e axilares homolaterais

N3 ¢ — metastases em ganglios supraclaviculares homolaterais

Metastases a Distancia (M)

MX — Nao podem ser avaliadas as metéstases a distancia

MO — Sem metastases a distancia

M1 - Metastases a distancia

w
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7. Tratamento do Cancro da Mama

A compreensao adequada de factores de progndstico do cancro da mama pode ajudar a

seleccionar o tratamento adequada para cada doente (Abraham, 2005).

Os factores apontados sdo o envolvimento ganglionar, o tamanho e grau do tumor, o
estado dos receptores de estrogéneo (RE) e progesterona (RP), o estado do marcador
biolégico HER 2/ neu (human epidermal growth factor receptor), o perfil de expressao

genética, os antigéneos de proliferacdo nuclear e a idade da doente.

Ganglios Linfaticos - um dos marcadores de prognéstico mais potentes no cancro da

mama é o ntimero de ginglios linfiticos positivos. A medida que o seu nimero
aumenta, as taxas de recorréncia também aumentam, diminuindo as taxas de
sobrevivéncia. Os doentes sdo frequentemente agrupados como tendo ganglios
negativos, 1 a 3 ganglios positivos, 4 a 9 ganglios positivos e 10 ou mais ganglios

positivos (Tsangaris, 2000) .

Tamanho do tumor - E particularmente util em doentes com géinglios

anatomopatoldgicamente negativos. As doentes com ganglios negativos € com um

tumor com menos de 10cm tém um progndstico favoravel.

Grau do tumor — a taxa de recidiva aumenta a medida que o grau do tumor aumenta

Estados dos receptores de estrogéneos e de receptores de progesterona — o estado destes

receptores no tumor primadrio, presente em 50% a 80% dos carcinomas da mama, é um
factor poderoso para predizer a resposta enddcrina. Cerca de 80% dos tumores com
receptores hormonais positivos respondem a terapéutica hormonal, enquanto que os

tumores negativos t€ém menos de 10% de possibilidade de responder. Assim, as doentes
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com cancro que tém receptores positivos tém um melhor progndstico do que as que

apresentam cancro com receptores negativos.

Estado HER 2/neu — € um marcador tumoral bioldgico detectado em 25% dos casos de

cancro da mama. A sua expressdo correlaciona-se com um comportamento mais

agressivo do tumor, logo um pior progndstico.

Perfis da expressdao genética — Oncotype DX € um novo exame gendémico de

diagnéstico do cancro da mama. Este exame quantifica a probabilidade de recorréncia
de cancro em mulheres com cancro da mama diagnosticado de novo em estadio I ou II
com ganglios negativos e receptores de estrogéneos positivos. As doentes sdo divididas
em grupos de baixo risco, risco intermédio e alto risco, com base na expressao de um
painel de 21 genes. Tem-se verificado, que a pontuacdo de recorréncia determinada por
este exame € um predictor de prognostico melhor que as medidas padrao como a idade,

tamanho do tumor e grau do tumor (Mirshahidi, 2005).

Antigéneos de proliferacdo nuclear — um dos marcadores mais utilizados € o Ki 67, que

€ um antigéneo nuclear presente em células na fase activa do ciclo celular mas ausente
na fase de repouso. Isto permite avaliar o grau de proliferacao celular, dando assim uma

no¢ao da actividade proliferativa e do grau de malignidade de um determinado tumor.

Idade da doente — as doentes mais jovens, especialmente com menos de 35 anos, tém

um pior progndstico comparativamente com doentes mais velhas, com mais de 50 anos

de idade.

Mais de 90% dos diagnésticos do cancro da mama sao feitos numa fase inicial da
doenca, sendo potencialmente curdveis com cirurgia conservadora, radioterapia e

terapéutica sistémica ( Abraham, 2005).
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Cirurgia — Os métodos cirtrgicos disponiveis incluem a mastectomia radical modificada
e a linfademectomia com cirurgia dos ganglios axilares. Os resultados de estudos tem
demonstrado de forma conclusiva que o tratamento conservador da mama com
linfadectomia ou tumorectomia e radioterapia produz taxas de sobrevivéncia sem
doenca e sobrevivéncia global equivalentes as da mastectomia. Actualmente o
tratamento conservador da mama com radioterapia € o tratamento de primeira linha

preferido no cancro da mama, em fase inicial.

A margem de tecido normal removido com o tumor na cirurgia conservadora da mama €

o factor de progndstico mais importante no controlo da doenca a nivel local.

Bidpsia de ganglio sentinela — A evolugdo da cirurgia menos extensa a nivel axilar € um

avango recente importante na continuacao do afastamento de terapéutica local intensiva.

A biopsia de ganglios sentinela € um procedimento pouco invasivo para estadiamento
axilar. O ganglio sentinela é definido como o primeiro ganglio da cadeia linfdtica que
recebe a drenagem linfatica primdria. O uso desta técnica permite evitar a dissecacao
completa da axila se o ganglio sentinela ndo revelar a existéncia de cancro. Se o ganglio

for positivo a doente necessita de dissecagao axilar completa (Tsangaris, 2005).

Radioterapia — Estudos revelam que a radioterapia diminui claramente a taxa de

recorréncia locorregional em doente s sujeitas a linfadectomia (Tsangaris, 2005).

Os campos usados na radioterapia incluem campos tangenciais a mama e parede
tordcica e um campo de refor¢o no leito tumoral. A radioterapia pds-mastectomia estd
indicada em doentes de risco elevado como as que t€ém 4 ou mais ganglios positivos,
extensdo ganglionar extra-capsular evidente, com tumor primdrio maior que 5cm ou

margens de ressec¢do profundas positivas ou muitas proximas do tumor primario.
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As novas técnicas de radioterapia incluem irradiacdo da mama, irradiacdo parcial da

mama e braquiterapia e braquiterapia intersticial.

Tratamento sistémico — O uso da terapéutica sistémica adjuvante, baseia-se na teoria da

existéncia de micrometastases ocultas no momento em que € feito o diagndstico nas

doentes em que, mais tarde € identificada doenca a distancia (Tsangaris et al, 2000).

O tratamento adjuvante é definido como o uso de terapéutica sistémica para a doenca
metastdsica microscOpica apds a ressec¢do cirurgica do tumor primdrio. A
quimioterapia e a terapéutica anti-estrogenica sao duas formas principais de tratamento

adjuvante, e as doentes podem ser submetidas a um ou a ambos.

Quimioterapia adjuvante — Os citostdticos sdo frequentemente administrados em

combinagdo para atingir as células tumorais, a partir de diferentes pontos do ciclo

celular para evitar o desenvolvimento do tumor (Mirshahidi, 2005).

Terapéutica enddcrina adjuvante — E recomendada apenas em doentes com cancro da
mama positivos para os receptores de estrogéneos e progesterona. O tamoxifeno € a

terapéutica enddcrina mais utilizada (Mirshahidi, 2005).
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Capitulo II - Cancro do Colo do Utero

IS
O



1. Epidemiologia do Virus do Papiloma Humano (HPV)

1.1 Incidéncia e mortalidade

Nao ha uma caracterizac@o epidemioldgica dos tipos de HPV que ocorrem na populagdo
feminina portuguesa, uma vez que os dados existentes se reportam principalmente a

mulheres com displasia ou cancro invasivo.

Até recentemente os testes existentes informavam apenas acerca do grau de risco
oncogénico do virus, sendo alto ou baixo. Nos ultimos anos foram introduzidos no

mercado testes que permitem determinar o(s) genétiopo(s) de HPV presente(s) na lesao.

Em Portugal, assume-se que os genétipos de HPV tenham de um modo geral, uma
distribuicao semelhante a de outros paises da Unido Europeia. Assim, os genétipos 16 e
18 sdo os mais prevalentes e responsdveis por cerca de 70% a 75% dos casos de cancro
do colo do ttero e os gendtipos 31 e 45, foram por exemplo apenas encontrados em 6%

das mulheres portuguesas, com cancro do colo do ttero (Trottier, 2006).

Em Portugal, a taxa padronizada de incidéncia do cancro do colo do utero, estimada
para o ano de 2000, foi de 17 casos por 100,000, correspondendo a 958 casos de cancro

do colo do ttero (Pinheiro e tal, 2003).

Outros dados nacionais, Grupos de Diagnostico Homogéneos (GDH), apontam para
cerca de 1000 novos casos todos os anos (1090 casos em 2005) com uma taxa de

incidéncia de 20,95% / 100,000 mulheres de todas as idades (Costa et al, 2007).

O risco cumulativo (0- 74 anos de idade) de uma mulher desenvolver cancro do colo do
utero foi estimado em 1,3% e o risco cumulativo de morrer por esta causa, em todas as

idades, foi estimado em 0,7% (Trottier, 2006).
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Em termos de mortalidade em Portugal ocorreram respectivamente 220, 220 e 207

6bitos por cancro do colo do ttero em 2002, 2003 e 2004 respectivamente.

No ano de 2004 verificou-se uma taxa de mortalidade bruta de cerca de 3,81/100,000

mulheres, em todas as idades (DGS, 2007).

No entanto, estes valores podem estar subavaliados por nao incluirem cancros do colo

do utero que foram registados como neoplasias malignas do ttero.

Em 2004, os valores mais altos para as taxas de mortalidade padronizadas por é4rea

geografica, verificaram-se na regido de Setubal e na Regiao Autébnoma da Madeira.

Em Portugal no ano de 2004, o nimero total de vidas potencialmente perdidos por

cancro do colo do tutero, até aos 70 anos de idade, foi de 2292,5 casos (DGS, 2005).

Mais de metade das mortes anuais a nivel nacional ocorrem, em mulheres com idades

inferiores a 60 anos de idade (DGS, 2005).

Grupo etario Incidéncia por 100,000 Mortalidade por 100,000
Total 20,95 3,81
>=15 24,52 4,45
15-19 0,00 0,00
20-24 0,61 0,00
25-29 3,15 0,24
30-34 10,85 1,23
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40-44 39,20 4,62

50-54 42,85 6,02

60-64 31,91 5,97

70-74 32,15 8,71

80-84 27,11 12,45

Quadro 7: Incidéncia e mortalidade por cancro do colo do ttero em 2005, por grupo etdrio, em Portugal

Fonte: DGS, 2006

A persisténcia de taxas elevadas de incidéncia e de mortalidade por cancro do colo do
utero ao longo do ciclo de vida das mulheres sugere, baixa cobertura nacional de
rastreios, que iria permitir conter a doenga em fases mais precoces e em idades

progressivamente mais jovens.

IS
N



1.2 Factores de Risco do Cancro do Colo do Utero

Um factor de risco é algo que aumenta a possibilidade de se vir a desenvolver a doencga.
Estudos identificaram alguns factores que podem aumentar o risco. Quando presentes

em simultaneo, estes factores aumentam ainda mais o risco.

- Virus do HPV :

A infeccdo por HPV € o principal factor de risco para o cancro do colo do utero. As
infeccdes por HPV sdo muito frequentes. Estes virus sdo transmitidos de pessoa em
pessoa através do contacto sexual, sendo que a maior parte das pessoas, ja foi num dado

momento infectada com HPV (Trottier, 2006).

Alguns tipos de HPV podem provocar alteragdes do colo do ttero, como verrugas,

cancro e outras complicacdes genitais.

Os médicos devem verificar se hd sinais de HPV, mesmo que ndo existam verrugas ou
outros sintomas. Se uma mulher tiver uma infec¢do, o médico pode sugerir algumas

formas para evitar o contagio.

O exame do Papanicolau pode detectar alteragdes nas células do colo do utero causadas

por HPV.

- Nao realizar o exame do Papanicolau regularmente:

O cancro do colo do utero é mais frequente em mulheres que ndo realizam
periodicamente o exame do Papanicolau. A realizacdo deste exame possibilita a
deteccdo de células pré-cancerigenas. O tratamento das alteragdes cervicais pré-

cancerigenas previne muitas vezes o desenvolvimento de cancro (Cérvas, 2007);
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- Sistema Imunitario Enfraquecido:

As mulheres infectadas com VIH, ou sob medica¢do inibidora do sistema imunitario
apresentam, risco maior de desenvolver cancro do colo do utero. Nestas mulheres o

rastreio deve ser mais rigoroso;

- Idade: O cancro do colo do utero ocorre mais frequentemente a partir dos 40 anos de

idade;

- Histéria sexual:

As mulheres que tenham tido muitos parceiros sexuais apresentam um risco aumentado
para o desenvolvimento de cancro do ttero. As mulheres que tenham tido relagdes
sexuais com homens que, por sua vez, tenham tido muitas parceiras sexuais, apresentam

maior risco para desenvolver cancro do colo do ttero (Trottier, 2006);

- Tabagismo:

As mulheres fumadoras com infeccdo do HPV apresentam um risco acrescido de

desenvolver cancro do colo do utero;

- Toma da pilula durante um longo periodo de tempo:

Tomar a pilula durante longos periodos de tempo, 5 anos ou mais, pode aumentar o
risco de desenvolvimento do cancro do colo do tdtero, em mulheres infectadas com

HPV;

- Ter muitos filhos:

Estudos sugerem que as mulheres infectadas com HPV que tenham muitos filhos

podem, ter risco acrescido para o desenvolvimento do cancro do colo do utero;



- Dietilestilbestial (DES):

Pode aumentar o risco de desenvolver uma forma rara de cancro do utero e outros tipos

de cancro do aparelho reprodutor feminino.

1.3 Sintomas do Cancro do Colo do Utero

As alteracdes pré-cancerigenas e os cancros precoces do colo do ttero, ndo tendem a
provocar dor ou outros sintomas. Quando a doenca se agrava, as mulheres podem

apresentar um ou mais dos seguintes sintomas:

- Hemorragia vaginal anormal:

e  Hemorragia entre periodos menstruais regulares;

e  Hemorragia apds relagdo sexual, irrigacdo vaginal ou exame pélvico;

Periodos menstruais mais prolongados e mais intensos do que no passado;

e  Hemorragias ap6s a menopausa.

(Monk, 2007)

- Aumento do corrimento vaginal

- Dor pélvica

- Dor durante as relacdes sexuais
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2. Histoéria natural da infec¢ao por HPV

HPV e Infeccio

O HPV € um virus cujo genoma € constituido por DNA circular de cadeia dupla
contendo cerca de 8000 pares de bases e com uma capside composta por duas moléculas

proteicas, L1 e L2. (Moniz et al 2002).

Foram identificadas até a data mais de 200 tipos de HPV, dos quais cerca de 40

infectam, preferencialmente a vulva, vagina, colo do ttero, pénis e areas perianais.

De acordo com o seu potencial oncogénico, os HPV podem ser classificados como virus
de “baixo risco” ou de “alto risco”. Dos cerca de 15 HPV de alto risco, os genotipos 16
e 18 sdo responsdveis por 70% a 75% dos casos de cancro do tdtero (Monk, 2007,

European Centre of Disease Prevention and Control, ECDC 2008).

Os HPV de baixo riso estdo associados ao desenvolvimento de verrugas genitais. Em

90% destas situagdes sao identificados os HPV 6 e 11.

Transmissdo da Infeccio

O HPV ¢€ responsavel por uma das infecgdes de transmissao sexual mais comum a nivel

mundial.

As infecgdes genitais por HPV sdo geralmente transmitidas por via sexual, através do
contacto epitelial (pele ou mucosa) directo e, mais raramente, por via vertical, durante o

parto. Estdo descritas alguns casos de transmissdo por contacto orogenital.

A exposi¢do nos primeiros anos apds o inicio da vida sexual é frequente. Estudos
realizados nos Estados Unidos da América revelam que 54% das mulheres estio

infectadas por HPV aos 48 meses, ap0s o inicio da vida sexual (Winer et al, 2003).
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O risco estimado de infec¢do por HPV ao longo da vida é da ordem dos 50 % a 80%,

em ambos 08 SexXO0s.

Desenvolvimento do Cancro do Colo do Utero

O Cancro do Colo do Utero (CCU) tem uma etiologia bem conhecida, relacionada com
a infeccdo por HPV em quase 100% dos casos. Na generalidade dos casos os gendtipos
de HPV de alto risco sdo determinantes mas ndo suficientes para o seu
desenvolvimento. Sendo o cancro do colo do utero tipicamente monoclonial, isto €, em
cada caso apenas estd envolvido um tipo de HPV na sua evolu¢do para cancro, no
entanto a infeccdo por um tipo ndo diminui a probabilidade de infec¢do concomitante

por outros genotipos.

Das mulheres infectadas, 20% a 30% apresentaram mais do que um tipo de HPV (

Trottier, 2006).

A persisténcia da infeccdo por genétipos oncogénicos de HPV, associado a factores de
risco pode, em algumas mulheres, levar ao desenvolvimento de cancro do colo do tutero.
Os factores de risco conhecidos, de progressao da infec¢ao para HPV ao cancro do colo
do dtero, centram-se na susceptibilidade individual, na robustez da resposta

imunoldgica e em outros factores que modelam a resposta do hospedeiro.

Situagdes que reduzem essa imunidade como por exemplo a desnutri¢do, tabagismo,
multiplas infeccdes sexuais (infec¢do concomitante por Virus Herpes Simplex,
Chamydia trachamatis) qualquer situacdo associada a imunodeficiéncia, infec¢do por
VIH/ SIDA, uso prolongado de corticosteroides ou imunosupressores, e outros factores
associados ao hospedeiro como o sistema HLA (Human Leukocyte Antigen) ou
polimorfismo do gene supressor de tumores, podem favorecer a persisténcia da infec¢ao

e contribuir para a progressao para lesdo epitelial.
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As mulheres com inicio precoce das relacdes sexuais e com multiplos parceiros nos
primeiros anos de vida sexual, ou com um parceiro que tenha mualtiplas parceiras,

apresentam um maior risco para esta infeccao ( Winer et al, 2003).

Na maioria dos casos, a infeccdo por HPV ¢ transitdria e auto-limitada devido a resposta
imunoldgica. No entanto, se a resposta imunolédgica local e sistémica ndo for suficiente
para erradicar a infeccdo, as particulas virais propagam-se por contiguidade, infectando
outras células da mucosa. Estima-se que s6 10% a 20% das infec¢Oes podem tornar-se

persistentes.

A progressdo das lesdes microinvasivas e invasivas nao tratadas estd associada com a
integracdo do genoma de HPV no DNA da célula hospedeira, que promove a
instabilidade genética, originando a replicacdo andrquica das células com acumulagao
de mutagdes genéticas e o aparecimento de displasia de grau varidvel que podem, se ndo

detectadas e tratadas, evoluir para carcinoma invasivo.

A infeccdo persistente por HPV tem um periodo de laténcia prolongada, de cerca de 20
anos ou mais, entre o inicio da infec¢do e o desenvolvimento de lesdes de alto grau e de

cancro invasivo.

O cancro do colo do ttero desenvolve-se lenta e progressivamente, e a idade de maior

incidéncia de doenca € entre os 45 anos e 0s 55 anos.
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3. Rastreio do Cancro do Colo do Utero

As alteragdes citoldgicas no colo do tutero sdo habitualmente assintomdticas, bem como

as lesdes pré-cancerosas nas fases iniciais do cancro.

Estes factos, mais o longo periodo de progressao das lesdes, levam a que se

desenvolvam um programa de rastreio do cancro do colo do utero.

O rastreio citologico por Papanicolau contribuiu para a detec¢do de muitas lesdes pré-
cancerosas, cujo tratamento, quando efectuado precocemente, reduziu progressivamente

a incidéncia de cancro do colo do utero.

Em Portugal, o rastreio € recomendado com o objectivo de identificar e tratar
precocemente lesdes precursoras de cancro do colo do utero, reduzindo assim a

mortalidade atribuida a este cancro.

Apesar das recomendacdes, em Portugal o rastreio do cancro do colo do fttero é
essencialmente oportunistico, o que podera ter contribuido para que, no ano de 2005

fossem registados 1090 novos casos de cancro do colo do ttero (GDH, 2005) .

A Regido Centro constitui, uma excep¢do uma vez que tem um rastreio de base
populacional a funcionar nos Centros de Satide desde ha mais de 15 anos, inicialmente
coordenado pelo Instituto Portugués de Oncologia (IPO) do centro e desde ha trés anos

pela Administracao Regional do Centro (ARS).

De acordo com o Registo Oncolégico Nacional (ROR), a Regiao Centro apresenta
valores de incidéncia de cancro do colo do utero mais baixos, relativamente a média

nacional e igualmente mais baixos comparativamente com a Unido Europeia.

| &
O



Os dados relativos a realidade nacional além de insuficientes ndo sao consistentes. Um
estudo efectuado na Unido Europeia em 2002 referia que, em Portugal apenas 19,2%
das mulheres tinham feito uma citologia nos dltimos trés anos, enquanto um outro
estudo da responsabilidade do Observatério Nacional de Saide (ONSA, 2005) refere

que esse valor era de 57,8%.

Um grupo de peritos considerou que a populacdo feminina abrangida pelo rastreio em
Portugal seria a seguinte: 40% das mulheres teriam efectuado o rastreio de forma
oportunistica; 8% de forma sistemdtica € 52% nao teriam sido abrangidas pelo rastreio

(Winer, 2007).

No entanto, o rastreio tem limitag¢des, pois depende do método utilizado, da qualidade
da amostra, da técnica de colheita e da capacidade de interpretacdo dos técnicos

responsaveis pela observacao das amostras.

As condicionantes do rastreio citoldgico sdo menos relevantes na técnica de citologia
em meio liquido, tendo as células centrifugadas melhor distribuicdo em lamina, o que
facilita e melhora a qualidade da leitura pelo técnico, conferindo assim uma maior
sensibilidade e especificidade ao teste. Com a citologia de meio liquido € ainda possivel
utilizar a amostra residual para fazer testes de tipificacio do HPV, sem que seja

necessario realizar novas colheitas.



Fluxograma do Programa de Rastreio do Cancro do Colo do Utero
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Figura 1: Fluxograma do Programa de Rastreio do Cancro do Colo do Utero

4. A Citologia — exame de Papanicolau



- Trompas
Fundo do dtero

Figura 2: imagem do aparelho reprodutor feminino

A citologia € realizada por esfregaco, observando os seguintes passos:

1. Visualiza¢ao do Colo:

Nao utilizar espéculos lubrificados ou luvas com talco. Se a mulher apresentar um
quadro infeccioso intenso é recomenddvel tratamento antes de efectuar a colheita. A
mulher ndo deve usar cremes, 6vulos ou efectuar irrigacdes vaginais nas 72 horas antes

da citologia;

Figura 3: Visualiza¢do do Colo Normal Figura 4:Colo do Utero com Cervicite



2. Técnica de colheita:

A colheita deve ser efectuada com Cervex Brush, de modo a abranger o exocolo, zona

de transi¢do e endocolo, de acordo com as seguintes instrug¢des:

- Inserir os filamentos centrais do Cervex Brush, no canal endocervical e exercer

pressdo sobre os filamentos laterais promovendo o seu contacto com o exocolo;

- Exercendo pressdo suficiente para manter os filamentos laterais sobre tensdo, segure
no cabo entre o polegar e o indicador e rode a escova cinco vezes na direc¢ao dos

ponteiros dos reldgios.

3. Execugdo do esfregacgo:

Estender o material na lamina de modo uniforme e numa s6 direc¢do, efectuando um

esfregaco nem seja demasiadamente fino ou espesso, para evitar provocar artefactos.

Executar o esfregaco num s6 lado da lamina, usando ambos os lados da escova e
passando-a vdrias vezes sobre a 1amina, num movimento uniforme, iniciado numa das

extremidades e terminando na outra;

4. Técnica de fixagao:

Fixar de imediato, sem nunca deixar que o esfregaco seque, utilizando laca de fixacao

forte para cabelos.

(ARS Centro, Manual)
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Ap0Os a realizacio do esfregaco, deve-se realizar os seguintes procedimentos:

1. Identificacdo da lamina:

Identificar correctamente a lamina com marcador de acetato ou l4pis de carvao, com o

primeiro e ultimo nome a mulher ou com o nimero nacional de utente;
2. Envio da lamina:

Enviar uma lamina por mulher em carteira adequada. A carteira deve estar devidamente
identificada com o carimbo do Centro de Sadde. A periodicidade do envio das ldminas

deve ser semanal.

As carteiras com as laminas devem ser acompanhadas das respectivas Fichas de

Rastreio.
3. Preenchimento das Fichas de Rastreio

E obrigatério o preenchimento de todos os campos da Ficha de Rastreio, com letra bem

legivel, utilizando letras maitsculas.

A ficha serd validada pelo Centro de Saude, de acordo com as normas em vigor para

Exames Complementares de Diagndstico.
4. Laboratérios de Referéncia

Os laboratérios de referéncia e a sua zona de influéncia sao divulgados nas Sub-regides

de Saude.

O
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5. Resultados

As citologias sdo classificadas de acordo com a terminologia de Bethesda ( ARS

Centro, Manual).Verificar o esquema apresentado acerca dos resultados

possiveis das citologias.



Resultado de Citologia Procedimento

* Negativa para lesao intraepitelial ou

neoplasia maligna ) _ )
Seguir as recomendacdes enviadas no

¢ Atipia de significado indeterminado resultado citolégico

do epitélio escamoso “Asc-US”

Quadro 8: Resultados de citologias e procedimentos
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6. Envio de relatérios citolégicos

O tempo de resposta do relatério citolégico deve ser no méximo de 15 dias uteis, apds a

recepcao da lamina no laboratério de referéncia.

Os resultados sdo depois enviados ao Coordenador do Concelho do Programa de

Rastreio sob a forma de:

- Listagens ordenadas por Unidade de Saude e por Médico, podendo ser utilizados

suportes informaticos;

- Relatério individual destinado ao Médico de Familia acompanhados de carta a

entregar as utentes.

Cronologia das Citologias Fase de Rastreio Momento
correspondente
1* Citologia 1* fase do rastreio Em qualquer altura da vida da

mulher, na faixa etdria do

rastreio

2% Citologia 2* fase do rastreio 12 meses apds a 1? citologia,

se tiver resultado negativo

3? Citologia 3% fase do rastreio Executado 3 anos apds a 2*
citologia, se esta tiver

resultado negativo

4? Citologia 4% fase do rastreio Executadas de 3 em 3 anos se
o resultado da ultima for

negativo

Quadro 9: Cronologias das citologias
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5. Vacinacao no Cancro do Colo do Utero

A existéncia de um tumor maligno com uma histéria natural complexa, mas bem
conhecida e associada ao virus HPV, em quase 100% dos casos, levou ao

desenvolvimento de duas vacinas.

Desde Dezembro de 2006, encontra-se comercializada em Portugal a vacina tetravalente

- Gardasil ® desenvolvida contra os HPV 16 e 18 e contra os HPV 6 ¢ 11.

Desde Outubro de 2007 esta também comercializada em Portugal, a vacina bivalente -

Cervarix X desenvolvida contra os HPV 16 e 18.

Ambas as vacinas sdo constituidas por particulas semelhantes aos virus (virus like
particles — VLP), ndo infecciosas, produzidas por tecnologia de DNA recombinante e
destinam-se a prevenc¢do de infeccdes por HPV, incluindo infec¢des persistentes, lesdes
intraepiteliais de baixo grau LSIL, lesdes precursoras do cancro HSIL e finalmente

cancro do colo do tutero (NACL, 2007).

Adicionalmente, a vacina tetravalente previne também a incidéncia de condilomas e

lesdes intraepiteliais vulvares e vaginais de alto grau.

Nao sdo conhecidos os valores minimos de anticorpos necessdrios para conferir
protec¢do contra o HPV. No entanto sabe-se que os virus like particles sdo a altamente
imunogénicos, pela sua formulacdo e via de administracio, € que a resposta imunitdria
registada até ao momento € muito superior a induzida pela infeccdo natural (Cérvas,

2007).

Nao € igualmente conhecida a duragdo da proteccdo induzida pelas vacinas para além
do periodo abrangido pelos estudos clinicos realizados pelos fabricantes, que é cerca de

seis anos.



Ambas as vacinas estdo recomendadas a raparigas e mulheres jovens num esquema
vacinal de 3 doses por via intramuscular e para nenhuma delas estd estabelecido a

necessidade de refor¢os (Rambout, 2007).

A vacinacdo deve ser efectuada preferencialmente a jovens adolescentes, antes do inicio
da sua vida sexual. Em Portugal foi decidido administrar a vacina contra o HPV, por

rotina no Programa Nacional de Vacinac¢do (PNV) a jovens com 13 anos de idade.

Nenhuma das vacinas existentes confere protec¢do contra todos os HPV oncogénicos e

o seu efeito sO se verifica a médio / longo prazo.

A continuidade e desenvolvimento do Rastreio do Cancro do Colo do Utero é assim

fundamental.

Justificacdo da Vacina contra o HPV no Programa Nacional de Vacinacido

A vacinacdo, bem como a vacina contra o HPV, de jovens no inicio da adolescéncia,
tem como objectivo diminuirem a incidéncia das doencgas possiveis pelas vacinas, com

destaque para o cancro do colo do ttero.

Esta decisdo baseia-se na informacdo epidemioldgica sobre as infec¢des e doencas
causadas pelo HPV, em Portugal, sua incidéncia, letalidade e mortalidade e nas
limita¢des e dificuldades verificadas com o rastreio do cancro do colo do ttero a nivel

nacional.

Para além de ndo conferir protec¢do contra todos os gendtipos com potencial

encogénico, o impacto da vacinagdo na incidéncia do cancro do colo do ttero, sé se



z

verificard a médio e longo prazo, pelo que € necessdrio incentivar um programa e

rastreio organizado, cujos resultados na redug@o da doenga se verificam a curto prazo.

6. Estadiamento do Cancro do Colo do Utero

Categorias Estadio da FIGO

TNM

TO Naio ha evidéncia de tumor

T1 I Carcinoma do cervix

confinado ao tutero

Tlal TIA 1 Invasdo do estroma até 3mm e

com 7mm ou menos de

extensdo horizontal




Quadro 10:Estadiamentos do Cancro do Colo do Utero

Fonte: FIGO (Federagdo Internacional de Ginecologia e Obstetricia)

Nota: A profundidade da invas@o nio deve ser maior do que Smm, medida a partir da

base do epitélio, superficial ou glandular, do qual se origina.

A profundidade da invasdo € definida como a medida do tumor, desde a jungdo
epitelial-estromal da papila dérmica adjacente mais superficial até ao ponto mais
profundo da invasdo. O envolvimento de espago vascular, venoso ou linfitico ndo

alterard a classificacao:



T1b 1B Lesdo clinicamente visivel,
limitada ao colo, ou lesao

microscopica maior que T1

a2/IA2

T1 b2 1B2 Lesdo clinicamente visivel

com 4cm em sua maior

dimensio

T2 a ITA Sem invasdo do paramétrio

T3 I Tumor que se entende a

parede pélvica, compromete o
terco inferior da vagina, ou
todos os casos  com
hidronefrose sdo incluidas
excepto quando  existem

outras causas
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T3 b I B Tumor que se estende a
parede pélvica ou causa
hidronefrose ou rim ndo

funcionante

M1 IVB Metastases a distancia

Quadro 11: Classificacdo das lesdes

Fonte: UICC e FIGO

Ganglios Linfaticos Regionais (N):

NX — Os ganglios linféticos regionais ndo podem ser avaliados

NO — Auséncia de metdstases em ginglios regionais

N1 — Metastases em ganglios regionais

Metastases a Distancia (M):

MX — Nao podem ser avaliadas

MO - Sem metdastases a distancia

M1 — Metastases a distancia
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7. Tratamento do Cancro do Colo do Utero por estadio
Estadio 1 - Tumor limitado ao ttero
1. Estadio I a 1 — profundidade da invasdo <= 3mm
- Sem invasao e / ou linfatica — Conizagao ou Histerectomia total
- Com invasao e / ou linfética extensa — Histerectomia radical modificada
2. Estddio I a 2 — profundidade de invasdo > 3mm e <= Smm
- Histerectomia radical modificada e linfadectomia
3. Estddio Ib 1 — profundidade de invasdo > Smm
- Extensdao > 7mm
- Tumor < 4cm
- Histerectomia radical modificada e linfadectomia
- N™e / ou invasio dos paramétrios, e / ou invasdo das margens
- Radioterapia e quimioterapia
- N, sem invasdo dos paramétrios e sem invasdo das margens
- Controlo
4. Estadio Ib 2 - Tumor > 4 cm
- Radioterapia - Laparotomia exploradora
- N"e /ou da invasdo dos paramétrios e/ ou invasio das margens

- Braquiterapia e quimioterapia



- N7, sem invasao dos paramétrios e sem invasao das margens

- Braquiterapia

Estadio II — Extensao tumoral para além do ttero sem atingir um 1/3 inferior da

vagina nem a parede pélvica

1. Estddio Il a — invasdo da vagina sem invasdo dos paramétrios

a. Tumor < 4cm

- Histerectomia radical modificada e linfadectomia

-N", e/ ou invasdo dos paramétrios e/ou invasdo das margens

- Radioterapia e quimioterapia

N, sem invasdo dos paramétrios e sem invasdo das margens

- Controlo

b. Tumor >=4cm

- Radioterapia - laparotomia exploradora

- N" e/ ou invasdo dos paramétrios e/ou invasdo das margens

- Braquiterapia e quimioterapia

- N, sem invasdo dos paramétrios e sem invasiao das margens

- Braquiterapia

2. Estdadio Il b — invasdo proximal dos paramétrios

- Quimioterapia e radioterapia



3. Estddio Ill - Extensdo tumoral para além do iitero, atingindo 1/3 inferior da

vagina ou a parede pélvica

a. Estadio III a —invasao d 1/3 inferior da vagina sem invasao dos paramétrios

b. Estadio III b — invasdo completa dos paramétrios

- Quimioterapia e radioterapia

4. Estddio IV — Invasdo de orgdos extragenitais

- Tratamento individualizado

(Ginecologia — HUC)

Assim, em fun¢do do estadiamento do cancro do colo do ttero, os tratamentos podem
variar, indo desde a conizacdo do colo uterino, passando pela histerectomia total,
histerectomia radical modificada, linfadectomia, laparotomia exploratdria, radioterapia

e finalmente a quimioterapia.

Deste modo, passamos a explicar cada um destes procedimentos de forma sucinta:

Conizagdo do colo uterino — (biopsia em cone) — extrai-se do colo uterino uma por¢ao

de tecido em forma de cone, com entre 1,25 cm e 2,5 cm de cumprimento para 2cm de
largura. O corte faz-se com laser, electrocauterizado (calor) ou com um bisturi. E
necessdario anestesiar. Por vezes a conizacdo faz-se depois de se terem obtido resultados

anormais no Papanicolau para facilitar o diagndstico ou extirpar a zoa anormal.

Histerectomia total — a histerectomia “tradicional” inclui a remocao do ttero e do colo

uterino com ou sem remocdo dos ovdrios ou as trompas de Faldpio, através de uma
grande incisdo abdominal. E o tipo de histerectomia mais invasivo e também o mais

vulgar.



Histerectomia radical modificada — € um procedimento no qual o ttero e o colo do udtero

sao removidos, juntamente com os ovarios e as trompas de Fal6pio

Linfadectomia — Remocgdo dos ganglios linfaticos

Laparotomia exploratéria — € uma cirurgia que consiste na abertura do abdémen, tendo

como finalidade a sua exploracio, exame e tratamento.

Radioterapia — € uma especialidade médica focada no tratamento oncolégico, utilizando

radiacdes ionizantes. Ha duas maneiras de utilizar a radia¢do contra o cancro:

- Teleterapia — utiliza uma fonte externa de radiagdo com isétopos radioactivos ou

aceleradores lineares

- Braquiterapia - € uma forma de radioterapia na qual a fonte de radiacdo é colocada no
interior ou préoximo ao corpo do doente; materiais radioactivos, geralmente pequenas
capsulas sdo colocados junto do tumor e vao libertando doses de radia¢do directamente

sobre ele, afectando a0 minimo os 6rgdos mais proximos

-

Quimioterapia — utiliza farmacos anti-neoplésicos para matar as células cancerigenas. E
considerado um tratamento sistémico, uma vez que os firmacos entram na corrente
sanguinea e afectam as células de todo o corpo. No tratamento do cancro do colo do
utero, ¢ usual combinar a quimioterapia com a radioterapia. Os farmacos anti-
neoplasicos usados no tratamento do cancro do colo do utero sdo geralmente

administrados por via intravenosa

S
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Capitulo III - Cancro do Célon e do Recto




1. Epidemiologia do Cancro do Célon e do Recto

1.1 Incidéncia e Mortalidade

As doengas neoplésicas tém vindo a contribuir para uma percentagem progressivamente

mais levada da mortalidade em geral.

Actualmente sdo a segunda causa de morte em Portugal, j4 muito proximas das doencas

cerebrovasculares.

De acordo com os dados mais recentes fornecidos pelo International Agency for
Research on Cancer, em 2002 ocorreram em todo o mundo, cerca de um milhao de
novos casos de cancro de cdlon e do recto (CCR). No mesmo ano a Organizacio
Mundial de Saide (OMS) previa que 8,7% do total de dbitos por neoplasia maligna,
num total de 622,000 mortes fossem atribuidos ao CCR, sendo esta cifra apenas

excedida pelos tumores da pulmao e do estdomago (Melo, 2003).

No entanto convird realcar que a incidéncia do CCR ndo é uniforme ao longo do globo,
havendo uma grande discrepancia entre as taxas verificadas nas regides mais
desenvolvidas, da ordem dos 60/100,000 habitantes, comparativamente as observadas
nas regides menos desenvolvidas, as quais habitualmente nao ultrapassam 8/100,000

habitantes (Pignone, 2002).

Em Portugal, e de acordo com as estatisticas mais recentes, 0 CCR representa a primeira
causa de morte por cancro, com 3319 mortes em 2005, superior a mortalidade por
tumores da traqueia, bronquios e pulmao com 3213 6bitos, que corresponde a uma taxa
bruta de mortalidade de 31,5/100,000 (21,7/100,000 ap6és a padronizacdo para a idade

pela populagdo europeia (DGS, 2005).



Tendo em consideracdo os valores absolutos da mortalidade devido ao CCR, por sexo
no nosso Pafs, verifica-se que esta € nas mulheres, pela primeira vez em 2005, superior
a do cancro da mama (1407 vs 1399 O6bitos), enquanto nos homens se revelam ja

superiores aos do cancro da prostata (1797 vs 1636 6bitos) (DGS, 2005).

Perante o atras descrito, ndo restam duvidas que o CCR constitui em Portugal um grave

problema de Sadde Publica.

1.2 Factores de risco

- Idade >=a 50 anos;

- Dieta rica em gorduras e pobre em fibras;

- Ingestao caldrica excessiva;

- Histdria de cancro célon-rectal ou pélipos adenomatosos;

- Doenca intestinal inflamatdria crénica (colite ulcerosa, colite de Crohn);

- Sindromes hereditarios com ou sem Polipose (Lynch, Polipose adenomatosa familiar),
Sindroma de Gardner, Sindroma de Turcot, Sindroma de Pentz Jeghers, Sindroma

Juvenil Familiar)

Idade: a idade € um factor de risco para o adenocarcinoma colon-rectal. A idade média
dos doentes de cancro do célon e recto € de 67 anos de idade. A sua taxa de incidéncia
aumenta de 1,59 por 1,000 aos 65-69 anos de idade para 3,87 por 1,000 em pessoas com

mais de 84 anos de idade (ARS Centro, Programa).
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Alimentagdo: a ingestdo caldrica aumentada, com alto consumo de gorduras e carne,
estd associada ao aumento do risco do cancro do colon-rectal, enquanto a ingestdo de
frutas e verduras, legumes e fibras pode ser protectora. Outros factores, como a
suplementac¢do de calcio estdo associados a uma modesta reducao do risco de cancro do

cdlon e recto.

Mais de 60% dos cancros do célon e recto ocorrem em doentes com lesdes
preexistentes, como adenomas benignos. Doencgas intestinais inflamatdrias crénicas

também predispdem o doente ao cancro do cdlon e recto.

A polipose adenomatosa familiar (PAF) é uma condicdo autossdmica dominante
caracterizada pelo desenvolvimento precoce de multiplos adenomas, representando

cerca de 1% de todas as causas de cancro (Pinto, 2006).

Os doentes com PAF que ndo forem tratadas, desenvolverdo cancro do célon e recto e

morrerdo na quarta década de vida.

O cancro do célon e recto hereditario sem polipose (sindrome de Lynch) € uma doenca
de caricter autossomico dominante que predispde ao cancro. O risco aumenta aos 20
anos e ¢ muito alto depois dos 45 anos de idade. Aos 60 anos, o risco € entre os 57% e

os 80% (Pignone, 2002).

O sindrome de Gardner € uma variante da PAF, caracterizada por adenomas colo-rectais
e manifestacdes extra-intestinais como osteomas, lipomas, fibromas, tumores dismoides

e fibromatose mesentérica.

O sindrome de Turcot € outra variante da PAF, caracterizado por adenomas célo-rectais

e tumores do cérebro (Pignone, 2002).
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O sindrome Pentz Jeghers € uma rara condi¢do autosémica dominante caracterizada
pela associacdo de polipose gastrointestinal (hamartomas), pigmentacdo mucocutanéa e

risco acrescido de neoplasia em multiplos 6rgaos.



ESQUEMA



2. Objectivos do rastreio do Cancro do Célon e do Recto

Objectivo Geral

- Diminuir a mortalidade por cancro do célon e recto;

- Diminuir a incidéncia de cancro invasivo do célon e recto;

- Garantir o diagnéstico e tratamento atempado das situacoes detectadas.

Estratégias

- Implementagdo do rastreio do cancro do célon e recto na regiao Centro;

- Execucdo de rastreio de base populacional, centrando nos médicos de familia /equipas
de saude, de acordo com os procedimentos metodoldgicos técnica e cientificamente
aceites, possuindo uma relagdo custo-efectividade comportdvel, com um sistema de
informacdo dedicado, universal, facilitador do desempenho dos intervenientes e que

permita a monitoriza¢do do processo de avaliacao de resultados.

Obijectivos Especificos

- Implementar o programa de rastreio nos Centros de Saude da Administracdo Regional

de Saide do Centro (ARS Centro), durante os anos de 2008/9 e 2010 (alargamento);

- Informatizar o programa de rastreio;

- Atingir por fases a populagdo dos grupos etérios de 55 a 70 anos até 2011;

- Incluir no programa a populagao dos 50 aos 54 anos em 2012;

- Aumentar significativamente a taxa de diagnodstico precoce (estddio Dukes A) do

cancro do c6lon e recto na Regido Centro);
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- Atingir uma taxa de participacdo igual ou superior a 50% no 6° ano do programa

(2013);

- Proceder a controlo de qualidade e a divulgacao bienal dos resultados.
(ARS Centro, Programa)

3. Testes de rastreio do Cancro do Célon e do Recto

A Pesquisa de Sangue Oculto nas Fezes (PSOF) Haemoccult ® 1, ¢ um método
qualitativo, rdpido e simples, para a identificacdo de sangue oculto nas fezes, que pode

ser um sinal de doengas do aparelho digestivo, inclusive de cancro do célon e recto.

O Haemoccult ® é usado internacionalmente em larga escala. E recomendado aos
médicos para detec¢do precoce de cancro do célon e recto, em pessoas assintomaticas,
sujeitas a um risco médio na populacdo. A evidéncia de sangue oculto nas fezes é um
método comprovado de deteccdo precoce de cancro intestinal, num estado ainda
curavel. Pode inclusivamente impedir o seu desenvolvimento, mediante a descoberta e a
excisdo de lesdes em fase preliminares benignas. A sequéncia Adenoma-carcinoma ¢é
mundialmente reconhecida, sendo que cerca de 90% de todos os carcinomas colorectais

sdo precedidos de adenomas ou displasia.

Estudos clinicos significativos, evidenciaram que o uso do Haemoccult® em programas
de rastreio de base populacional promove a reducgdo significativa de mortalidade da
populacdo por cancro do célon e do recto. Todavia, o Haemoccult® ndo constitui um
teste especifico para o cancro do célon e do recto, ou para outras doengas especificas do

aparelho digestivo.



Devido ao carécter intermitente das micro hemorragias, a PSOF, deverd ser efectuada
num total de seis. Duas amostras efectuadas em cada uma das trés dejecgdes

consecutivas, ou de trés dias seguidos.

O teste € positivo desde que pelo menos uma das amostras seja positiva.

O surgimento de um teste positivo implica a realizagao de uma colonoscopia total.
O PSOF deve ser efectuado anualmente, ou pelo menos de dois em dois anos.

Convém esclarecer que nem todos os tumores e adenomas de grandes dimensdes
sangram, nem quando tal ocorre, o fazem de forma continua (falsos negativos), e que
por outro lado, um teste positivo ndo € exclusivo do cancro do célon e do recto (falso

positivo).

Para aumentar a especificidade do teste e reduzir os falsos positivos, o doente devera
evitar carnes vermelhas e alimentos com elevada peroxidase como alguns vegetais e

frutas.

Cerca de trés dias antes do exame, o doente deve evitar a ingestdo de vitamina c,

aspirina e anti-inflamérios ndo esteroides.

A sensibilidade do PSOF varia entre os 30% e os 80% para CCR e os 0% e os 40% para
adenomas, podendo falhar a deteccao de adenomas de risco € mesmo de CCR numa

percentagem que pode ir até aos 70% (Soares, 1998).
A especificidade para polipos e CCR varia entre 0s 95% e os 98% (Soares, 1998).

® .. - . .
Em Portugal usa-se o Haemoccult = ou similar, ndo re-hidratado por haver maior

experiéncia internacional em rastreios de base populacional. Os testes mais recentes da
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PSOF sao especificos para a Hemoglobina Humana, e tém sido disponibilizados por

alguns laboratérios (Ransohoff, 1992).

Estudos preliminares mostram uma melhor sensibilidade e especificidade na deteccao
de lesdes do colon. Este exame também dispensa dieta, o0 que aumenta a sua adesdo. No
entanto este exame € mais caro. Também nao existem estudos de rastreio com este novo

método.

No rastreio do CCR, cerca de 2% dos testes sao positivos. O valor preditivo positivo
(VPP), ou seja, a probabilidade de existir doengca numa pessoa cujo teste foi positivo é

de 10% para CCR e de 40% para o adenoma e CCR.

A adesdo —r compliance ao rastreio por PSOF € relativamente baixa,variando entre 40%

e 50%.

A PSOF realizada periodicamente de dois em dois anos reduz a incidéncia de CCR e
diminui a mortalidade por CCR. Os estudos mostram que a PSOF seguida de colonospia
total, nos testes positivos, reduziu entre 15% e 33% a mortalidade por CCR (Mandel,

1999).

Se oferecermos uma PSOF bienal a 10,000 pessoas durante 10 anos e se dois ter¢os das
pessoas efectuarem pelo menos um teste, iremos prevenir 8,5 mortes por CCR. Isto
significa que o Numero Necessario de Pessoas a Rastrear (NNPR), durante 10 anos para
evitar uma morte € de 1,176. Este beneficio € superior ao do Programa de Rastreio do

Cancro da Mama por mamografia (Mandel, 1999).



3.1 Diferentes alternativas ao Programa de Rastreio — com base em Programas

Europeus e Americanos

Sigmoidoscopia Flexivel (SF)

A sigmoidoscopia flexivel (SF) de 60 cm € para algumas organizacdes uma opgao
alternativa ou complementar da PSOF no rastreio do CCR. A rectosigmoidoscopia
rigida ndo é um método aceitavel de rastreio, por ser mais desconfortidvel e com menos

alcance do que a SF (Selbey, 1992).

A SF deve ser realizada com uma periodicidade de 5 a 10 anos.

Argumentos positivos a SF no rastreio:

- A maior parte das lesdes ocorrem no célon distal (ascendente) e recto;

- Estudos sugerem elevada sensibilidade na detec¢do das lesdes;

- Estudos revelam que esta abordagem reduz a mortalidade por CCR entre 60% a 80%

(Selby et al, 1992);

- Relativa seguranca e facilidade de execugdo;

- A longa duragdo do efeito protector, pode apresenta custos globais menores que a

PSOF.

Argumentos negativos a SF no rastreio:

- Nio existem estudos randomizados que avaliem a eficécia e a eficiéncia do rastreio;

- A periodicidade da realizacdo do exame nao estd bem definida (5 a 10 anos).



PSOF combinada com a SF

Algumas organizagdes usam a associagdo dos dois testes nos seus programas de

rastreio, que permite teoricamente ultrapassar as principais limita¢des dos dois métodos.

Colonoscopia

Este € o teste mais eficaz para detectar pdlipos e CCR quando comparado com a PSOF
ou a SF. No entanto, o seu custo, os seus riscos, a baixa adesdo da populagdo, a destreza
técnica, a sua acessibilidade e a falta de recursos tornam a colonoscopia impraticavel

como método de rastreio inicial (Pignone, 2002).

O papel da colonoscopia, em programas de rastreio estd reservado como método como
método de diagndstico em individuos com PSOF positivo, ou como método de

diagnéstico de algumas lesdes previamente diagnosticadas pela SF.

Clister Opaco com Duplo Contraste (CODC)

Nao ha estudos que evidenciem uma reducdo da mortalidade por CODC. A sua
sensibilidade € inferior a da colonoscopia, especialmente por lesdes inferiores de 1 cm

(Pignone, 2002).

3.2 Novos testes de rastreio

- O estudo do ADN nas fezes e a pesquisa do ADN associado a neoplasia colonrectal

mostra resultados promissores (sensibilidade de 85% a 90% e especificidade de 93%);

- A colonoscopia virtual € uma tecnologia a emergir com alguns resultados em estudo e

diagndstico precoce preliminar
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Estes novos métodos estdo ainda em investigacao (Melo, 2003).

Relativamente ao toque rectal e ao doseamento de marcadores oncoldgicos, como por
exemplo o CEA, estes ndo estdo recomendados em individuos assintomaticos (Soares,

1998).

4. Recomendacoes nos diferentes grupos de risco

Grupos de baixo risco: ndao se recomenda o rastreio do CCR em individuos

assintomdticos, com idade inferior a 50 anos de idade, com factores de risco pessoal ou

familiar (Soares,1998);

Grupos de risco intermédio: Existe evidéncia de beneficios na aplicagdo de programas

baseados na realizac¢do periddica de PSOF ou de SF. Para a maioria das organizagdes o
rastreio do CCR no grupo etdrio acima dos 50 anos devera ser recomendado com PSOF

com periodicidade anual ou bienal (Pignone, 2002);

Grupos de alto risco: Aos individuos com um parente de primeiro grau com CCR ou

adenoma, recomenda-se a realizacdo de PSOF a partir dos 40 anos, com uma

periodicidade anual (Pignone, 2002).



5. Descricao do Programa de Rastreio do CCR na Regiao Centro

A prevengdo primdria do CCR nido pode deixar de ser tida em conta, através do combate

contra os principais factores de risco: dietas hipercaldricas e o sedentarismo.

Os antecedentes familiares de cancro e polipos intestinais e as doengas inflamatorias

cronicas do célon sdo por si importantes factores de risco do CCR.

Cabe aos médicos de familia avaliar este tipo de situacdes e encaminha-las para a

consulta de especialidade.

Em 2008, a Administracdo Regional de Saide do Centro (ARS Centro) implantou nos
Centros de Satde da regido, um programa de rastreio do CCR baseado no teste PSOF

bienal, seguido de uma colonoscopia total, nos casos positivos.

A organizagdo do rastreio serd controlada nos servigos de saide da ARS Centro —
Centros de Saudde, através de um seguimento continuado pelo médico de familia com

convocatodria / reconvocatoria dos seus utentes com base nos registos Sinus.

Serad garantida a acessibilidade diagndstica e terapé€utica, uma catamnese atempada e
completa e a monitorizagdo da qualidade do programa com base num sistema de

informacao dedicado e recorrendo a auditorias periddicas.

Das diversas modalidades de rastreio possiveis, a PSOF, seguido de uma colonoscopia
total (CT), nos casos positivos demonstrou a sua eficicia em estudos controlados
aleatdrios, sendo o modelo de rastreio populacional com maior experiéncia a nivel

mundial.

(ARS Centro, 2008)



Populacio Alvo

A populagdo feminina e masculina assintomdtica, com idade igual ou superior a 50 anos
e igual ou inferior a 70 anos, inscritas nos centros de saide da area da ARS Centro,

depois de ponderados os critérios de exclusao.

Critérios de Inclusio:

1) Ambos os sexos;

2) Idade >= 50 anos e <= 70 anos;

3) Inscricao no centro de satde, com atribui¢cdo do niimero nacional de utente.

Critérios de Exclusao Tempordrios:

1) Utente com alteracdes significativas do transito intestinal nos tltimos 4 meses;

2) Utentes com rectorragias nos ultimos 6 meses;

3) Realizaga@o nos ultimos 2 anos de colonoscopia total ou colonografia por TAC.

Critérios de Exclusao Definitiva:

1) Individuos com antecedentes pessoais de cancro do célon e recto;

2) Individuos com antecedentes pessoais de pdlipos do célon e recto;

3) Individuos com antecedentes pessoais de doenga inflamatoria do intestino (colite

ulcerosa e doenga de Crohn);

4) Familiares de doentes com polipose adenomatosa familiar ou sindrome de

Lynch.



Populacgdo elegivel: os utentes de ambos os sexos, incluidos no intervalo etério considerado, que

cumpram os critérios acima referidos e aceitem participar no programa de rastreio.

Os critérios de exclusdo definitiva implicam o acesso a um programa de controlo e vigilancia

clinica especifico

Distribuicao por Fases

Ano de inicio do rastreio Data de Nascimento

2010 1945 a 1950

2012 1957 a 1962

2014 1964

Quadro 12: Distribui¢@o por fases do rastreio do cancro do Célon e do Recto

Fonte: ARS Centro, 2008
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6. Estadiamento dos tumores colon-rectais

O estadiamento dos tumores colon-rectais consiste na caracteriza¢do histolégica e na

definicdo da correspondente extensdo local, regional e a distancia. Os objectivos do

estadiamento do cancro do célon — rectal sdo os seguintes:

1) Seleccao do tratamento;

2) Seleccao dos doentes para a terapéutica adjuvante, pds operatoria;

3) Progndstico da expectativa de vida.

Classificacdo TNM 2002 do cancro do colon e do recto :

T — Tumor Primitivo

TX — O tumor primério nao pode ser avaliado

TO — Sem evidéncia de tumor

TIS — Carcinoma in situ; intraepitelial ou invasao da lamina prépria

T1 — O tumor invade a submucosa

T2 — O tumor invade a muscularis propria

T3 — O tumor invade além da muscularis prépria e chega a subserosa ou a tecidos

pericdlicos ou perirrectais ndo peritonizados

T4 — O tumor invade directamente outros érgaos ou estruturas e/ou perfura o peritoneu

visceral

(UICC)

o)
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Ganglios Linfaticos Regionais (N):

NX — Os ganglios linfaticos ndo podem ser avaliados

NO - Sem metdastases ganglionares regionais

N1 — Metastases em um a trés ganglios pericélicos ou perirrectais

N2 — Metastases em quatro ou mais ganglios pericélicos ou perirrectais

Metastases a distincia:

MX — Metastases distantes ndo podem ser avaliadas

MO - Sem metdastases a distancia

M1 — Metastases a distancia



7. Factores de prognostico no Cancro do Célon e do Recto

Estadio TNM Sobrevivido apos 5 anos

Estadio I T2, NO, MO 80-85%

Estadio I11 T2,N1-3,M0 70-75%

Estadio I11 T4, N1 -3, M0 25-45%

Quadro13: Factores progndsticos no Cancro do Célon e do Recto

Total Homens Mulheres

Continente 5,2 6,6 3,9

Beja 79 10,5 5,5

Braganca 2.4 4,9 0,0




Coimbra 54 7,3 5,0

Faro 9,7 12,0 7.5

Leiria 33 34 3,2

Portalegre 29 6,0 0,0

Santarém 4,1 6,2 2,4

V. do Castelo 2,8 5,0 0,9

Viseu 4,2 4.4 4,1

R. Aut. Madeira 4,3 3,8 4.8

R. Centro 3,9 4,7 3,2




R. Alentejo 5.9 8,1 3,8

Quadro 14: Tumor maligno do célon e recto (CID 10: C18). Taxas de mortalidade padronizadas
(11000,000 hab) na populagido com idade inferior a 65 anos, segundo a residéncia e o sexo, os distritos do

Continente, Regides Auténomas e Regides de Satde — 2005

(método directo da populagdo — padrdo europeu)

Total Homens Mulheres

Continente 15,7 20,5 12,0

Beja 19,4 25,7 14,5

Castelo Branco 14,4 16,9 12,7

Evora 15,4 20,3 11,5

Guarda 13,9 16,0 12,1
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Lisboa 17,9 243 12,9

Porto 14,6 17,9 12,3

Settibal 21,2 29,2 14,5

Vila Real 10,4 12,8 8,5

R. Aut. Acores 17,2 17,4 18,2

R. Norte 14,0 17,1 11,7

R. Lisboa e Vale do 18,2 25,3 12,9

Tejo

R. Algarve 20,2 25,0 16.1

Quadro 15: Tumor maligno do célon e recto. Taxas de mortalidade padronizada (1100,000 hab) segundo

a residéncia e o sexo, nos distritos do Continente, Regides Auténomas e Regides de Saide - 2005



8. Tratamento do Cancro do Célon e do recto

Cerca de 90% dos doentes com cancro do colon e 84% dos doentes com cancro do recto

sao tratados cirurgicamente, com fim curativo (Pinto, 2006).

Os objectivos cirtrgicos da resseccao de um cancro colorrectal primdrio sdo obter uma
remog¢ao en bloc que inclua segmento adequado de célon normal proximal e distal ao
tumor. Margens laterais adequadas sdo necessarias. Os ganglios linfaticos regionais tem
de ser retirados. A resseccdo e o exame de pelo menos 12 ganglios linfaticos é
necessario para permitir o estadiamento correcto do cancro colon-rectal e para decidir a

quimioterapia subsequente (Gil, 2006).

A ressec¢do associada a anastomose primdria e o procedimento cirdrgico de escolha
para cancros colorectais intraperitoniais. A resseccao radical deve ser realizada na forma
de hemicolectomia direita ou esquerda, com remocdo extensiva dos ganglios linfaticos

correspondentes.

Para os carcinomas do recto médios e baixos sdo propostos, dois procedimentos
padrao: ressec¢ao anterior ou resseccao abdominoperineal. As recessdes que preservam
o esfincter anal sdo cada vez mais utilizadas. O estoma tempordrio e usado com
frequéncia no tratamento electivo do cancro colon-rectal no caso de anastomose colon-

rectal muito baixa ou colon-anal (Gil, 2006).

Quimioterapia - apds a cirurgia curativa as taxas de sobrevida global aos 5 anos variam

entre 75% e 80% para o cancro do célon em estddio II e 60% no estadio III. O beneficio
da quimioterapia adjuvante € bem estabelecido no cancro do célon, no estadio III, pois
reduz o risco de recorréncia em 19-40%, e de morte em 16-33%. O beneficio esta

menos esclarecido nos cancros de estadio II (Gil, 2006).



Fluorouracil e Levamis - a combinagdo tornou-se padrdo para a terapia adjuvante nos

doentes com cancro do célon em estadio III ressecado.

Fluorouracil e L.eucovorina - esta combinacao durante um tratamento de 6 meses

parece ser a associacdo mais eficaz para o cancro do célon no estadio I1IB.

Radioterapia - a radioterapia pode ser Neoadjuvante ou Adjuvante.

A radioterapia neoadjuvante parece ser a menos toxica relativamente a radioterapia

adjuvante.

A radioterapia neoadjuvante deve ser recomendada aos doentes com cancro rectal no

estadio I A, II B, III B (Gil, 2006).

Nos estados Unidos, a conferéncia de consenso dos Institutos Nacionais de Sadde,
determinou que a radioterapia adjuvante e a quimioterapia devem ser um padrdo para

doentes com cancro do célon e do recto em estadio II e III (Gil, 2006).



Conclusao

Os Médico de Familia ttm um papel importante na promog¢do da satide e na prevengao
da doenca. A prética de Medicina Familiar procura a redu¢dao da morbi-mortilidade com
base na evidéncia de que uma intervencao precoce melhora os resultados da saide dos

doentes.

Neste sentido, as estratégias de rastreio podem ser uteis, desde que bem desenhadas e
cientificamente aceitdveis, quer se baseiem na populagdo quer em intervencoes
oportunistas na consulta. Estas estratégias podem identificar a existéncia de marcadores
que indiquem a possibilidade de um individuo vir a contrair determinada doenca no

futuro.

Tais estratégias de rastreio diferem do diagndstico precoce ou imediato, no qual perante
a apresentacdo de sinais e sintomas, o médico efectua um raciocinio diagndstico por

vezes confirmado pelos resultados de exames auxiliares.

O rastreio populacional define-se como a aplicacdo de um ou mais testes associados a
individuos assintomaticos, com o objectivo de detectar um marcador oculto da doenca,

assim identificando aqueles que podem vir a desenvolver uma determinada doenga.

Os custos da realizacdo de um rastreio devem ser analisados em fun¢do do nimero de

casos que sao descobertos.

Para justificar a realizacdo de rastreios devem estar reunidas vérias condigdes,
relacionadas com a doenca. A doenca também deve ter um periodo de evolucdo pré-
clinica e ser reconhecida como importante, tanto por médicos como pelos doentes, quer
pela morbilidade que desencadeia quer pela mortalidade que estd associada. Deve ser

conhecida a altura da vida que € mais importante para realizar o rastreio, sendo exemplo



disso o rastreio do cancro da mama, rastreio do cancro do colo do udtero e mais

recentemente o rastreio do cancro do célon e do recto.

O rastreio a populacdo deve ser de fécil realizacdo, barato para o Servico Nacional de
Saude (SNS), e de confianga. Também serd importante que se assegure a existéncia de

resposta aos casos encontrados, na forma de tratamento.

Também serd sempre importante nunca esquecer que o papel do Médico de Familia,

para o sucesso de um programa de rastreio, é fundamental.

Assim, os Médicos de Familia devem adquirir conhecimentos bdsicos acerca dos
aspectos epidemioldgicos dos programas de rastreio, bem como fazer uma actualizacdo
constante dos conhecimentos em diversas dreas, para assim melhor servir o seu doente e

se conseguirem melhores ganhos em satde.
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