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RESUMO

Cenario: O cancer do colo do Utero é o terceiro tipo de cancer mais comum entre as mulheres
no mundo. Durante o processo de carcinogénese é reconhecido o desenvolvimento de lesdo
precursora denominada neoplasia intraepitelial cervical (NIC). O principal fator de risco
associado ao surgimento da NIC e do cancer do colo do Utero é a infeccdo pelo HPV. Com o
recente desenvolvimento de vacinas contra tipos especificos do HPV, abre-se uma nova
estratégia para o controle da doenca. Entretanto, a grande diversidade de genétipos de HPV
bem como a distribuicdo heterogénea em diferentes regides do mundo pode interferir na
eficacia da imunizagdo. O conhecimento da prevaléncia dos genétipos de HPV na populagdo
é uma das medidas para prover informagdes que auxiliem nas politicas publicas de prevencao
do céncer do colo do utero e no acompanhamento epidemiologico da doenca apos implantagédo
da estratégia de imunizacdo. Objetivo: Descrever os genotipos do HPV e as caracteristicas
sociodemograficas das mulheres com lesGes precursoras do cancer do colo do Gtero atendidas
em dois centros de referéncia em oncologia no Estado de Pernambuco. Método: Estudo
epidemiologico observacional transversal de base hospitalar, onde se analisaram dados
secundarios de um banco de dados de um estudo ancora. Foram analisados 325 registros de
mulheres com NICs atendidas em dois hospitais de referéncia em oncologia: o Instituto de
Medicina Integral Prof. Fernando Figueira e o Hospital de Cancer de Pernambuco no periodo
de julho de 2014 a fevereiro de 2016. Os HPVs foram genotipados em 142 registros. No estudo
ancora, um questionario foi aplicado para a coleta de dados epidemioldgicos e foi coletado
material para analise a partir de biopsias do colo do utero. A andlise do gendtipo de HPV foi
realizada através de sequenciamento do DNA viral apds amplificacdo por técnica de PCR e
em seguida comparada as sequéncias identificadas nos bancos de dados depositados no
GenBank. Os dados foram armazenados em banco de dados de planilha Excel e analisados no
programa STATA 12. Foi feita distribuicdo de frequéncias das variaveis sociodemograficas,
gineco-obstétricas e dos genotipos dos HPVs. A associacao entre o HPV 16 e o grau de lesao
precursora (NIC 1, 2 ou 3) foi feita através do teste de quiquadrado de Pearson, considerando
nivel de significancia de 5%. O estudo original foi aprovado pelo Comité de Etica das duas
Instituicdes onde os dados foram coletados e todas as participantes assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. Resultados: As mulheres deste estudo tinham faixa etéria
de 25 a 39 anos (59,4%), declararam-se pardas (59,7%), casadas (66,5%), sem atividade
remunerada (52,9%) e com inicio de atividade sexual antes dos 18 anos (69,4%). A quase

totalidade (95,6%) ja havia realizado exame preventivo do colo uterino, tendo ocorrido o



primeiro exame antes dos 25 anos de idade em 76,5%. Na analise do material de bidpsia dessas
325 mulheres foi observado prevaléncia de 14,7% de les&o precursora de baixo grau (NIC 1)
e 85,3% de lesdo precursora de alto grau (NIC 2 ou 3). Entre as 142 genotipagens o tipo de
HPV mais prevalente foi o HPV 16 (51,7%), seguido pelo HPV 35 (6,9%) e HPV 45 (6,2%).
O HPV 18 foi encontrado em apenas 2,1%. Houve associacao entre o HPV 16 e lesdes de alto
grau (NIC 2 ou 3) (p=0,008). Conclusdo: O HPV 16 foi o gen6tipo predominante nas lestes
precursoras, principalmente nas les6es de alto grau (NIC 2 ou 3). O HPV 35 aparece como 0
segundo mais frequente nas lesdes de alto grau, sugerindo a necessidade de investigar sua

importancia em estudos posteriores.

Palavras-chave: HPV, NIC1, NIC 2, NIC 3, LIAG, LIBG, neoplasia do colo do Gtero, cancer
do colo do utero.



ABSTRACT

Context: Cervical cancer is the third most common cancer amongst women in the world. It is
recognized, during the process of carcinogenesis, the development of precursor lesions, which
is called cervical intraepithelial neoplasia (CIN). The main risk factor associated with the onset
of CIN and cervical cancer is an HPV infection, especially when it is caused by HPV types of
high oncogenic potential. The recent development of vaccines against specific types of HPV
has enabled new strategies for disease control. However, the wide range of HPV types, as well
as its heterogeneous distribution in different regions of the world, may interfere with the
efficacy of immunization. Thus, it is important to know the prevalence of HPV types in the
population to provide information that will assist public policies for cervical cancer
prevention. This knoledge may also contribute to the disease epidemiological follow-up after
immunization strategy has been implanted. Purpose: To describe HPV genotypes and other
risk factors for precursor cervical lesions in two oncology reference centers located in the state
of Pernambuco, Brazil. Methodology: In this cross-sectional observational, hospital-based
epidemiological study, we analyzed secondary data from an anchor study containing 325
records of women with CINs treated at two oncology reference hospitals in the state of
Pernambuco, Brazil, from July 2014 to February 2016. HPVs were genotyped in 142 of these
records. In the original study, a questionnaire was applied to the collection of epidemiological
data, as well as material for analysis using biopsies of the cervix. HPV type analysis was
performed by viral DNA sequencing after amplification by PCR technique. It was then
compared to the sequences identified in the databases deposited in GenBank. The data were
stored in an Excel spreadsheet database and analyzed in the STATA 12 program.
Subsequently, we performed the frequency distribution of sociodemographic, knowledge,
obstetric and HPV types. The association between HPV 16 and the degree of precursor lesion
was made using the chi-square test at a significance level of 5%. The original study was
approved by the Ethics Committee of the two institutions where data were collected and all
the participants signed the Informed Consent Term. Results: In the analysis of these 325
women biopsy material, we observed the prevalence of 14.7% of low grade precursor lesion
(CIN 1) and 85.2% of high grade precursor lesion (CIN 2 or 3). Among the 142 genotypes,
the most prevalent HPV type was the HPV16 (51.7%), followed by HPV35 (6.9%) and HPV45
(6.2%). HPV18 was found in only 2.1%. There was an association between HPV16 and high
grade histological types (CIN 2 or 3) compared to low grade (CIN 1) (90.5% versus 9.5%, p

= 0.008). Conclusion: The women of this study predominated in the age group 25-39 years



old (59.4%); declared to be brown (59.7%), married (66.5%), catholic (56.3%), without paid
activity (52.9%) and with sexual activity before the age of 18 (69.4%). Almost all of them
(95.6%) had already undergone cervical cancer screening, and in 76.5% the first examination
occurred before the age of 25 years. HPVV16 was the predominant type in precursor lesions,
mainly in high grade lesions (CIN 2 or 3). HPV35 appears as the second most frequent lesion

in high grade, suggesting the need to investigate in later studies its importance to these lesions.

Keywords: HPV, CIN 1, CIN 2, CIN 3, HSIL, LSIL, neoplasm of the cervix, cervical cancer.
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.  INTRODUCAO

O céncer do colo do Utero é o terceiro tipo de cancer mais comum no mundo entre as
mulheres, excluido o cancer de pele ndo melanoma, com aproximadamente 530 mil casos
novos e respondendo por 265 mil Obitos anualmente, sendo sua incidéncia fortemente
influenciada pela situacdo econdmica e geografica. Regides menos desenvolvidas, como em
muitos paises na Africa, a incidéncia é superior a 40 casos por 100 mil habitantes o que se
contrapde ao observado em paises desenvolvidos como na Austrélia e Nova Zelandia em que
a incidéncia é proxima a cinco casos por 100 mil habitantes. A doenca tem incidéncia
aumentada a partir dos 20 anos de idade, atingindo pico na faixa etaria de 45 a 49 anos.:

No Brasil, segundo dados do Ministério da Saude/Instituto Nacional de Céncer Joseé de
Alencar Gomes da Silva (INCA), sdo estimados mais de 16 mil novos casos para 0 ano de
2018. Por ser um pais de dimensdes continentais e de importantes contrastes econdmicos,
observa-se grande variacdo de incidéncia nos diferentes estados da Unido, variando de 35
casos em 100 mil habitantes no estado do Amazonas a 8,5 casos em 100 mil habitantes no
estado de S&o Paulo.2 A estimativa para regido Nordeste é de um total de cinco mil casos,
sendo a incidéncia em Pernambuco de 20,4 para cada 100 mil mulheres, representando a
segunda neoplasia mais comum entre as mulheres neste estado.2

InfeccOes por determinados virus, parasitas e bactérias sdo fatores de risco bem
estabelecidas para determinados tipos de cancer. A OMS estima que cerca de 15% dos casos
de cancer no mundo sejam atribuidos a alguma infec¢do. Os principais agentes infeciosos
relacionados ao cancer, além do HPV, sdo: o Helicobacter pylori, os virus da hepatite B e
hepatite C, o virus do Epstein-Barr, o Virus Linfotrépico de céluas T humano (HTLV) e o

Herpes virus tipo 8. Diversos tipos de cancer como: gastrico, hepatocarcinoma,



nasofaringioma, determinados tipos de linfoma e leucemias e sarcomas séo atribuidos a esses
agentes infecciosos.s Se relacionam diretamente a infecgdo pelo HPV o céancer do colo do
Utero, o cancer de vulva, o de anus, o de pénis e de cabega e pescogo.4

A relacéo do virus do HPV e cancer do colo do Utero, apesar de bem definida nos dias
atuais, foi proposta ha cerca de 40 anos por Zur Hausen.s Inicialmente foram observadas
particulas virais em verrugas genitais e condilomas acuminados, achados reforcados por
estudos subsequentes de Della Torre et al. e Laverty et al., que encontraram particulas virais
do HPV em lesBes do colo do Utero.s,7

S&@o definidos cinco géneros de HPV e sdo descritos mais de 100 tipos de
Papillomavirus relacionados a infeccdo em humanos conforme demonstrados na Figura 1.s O
virus do HPV e relativamente pequeno com 55nm de didametro, com uma molécula circular de
DNA de dupla hélice contida no capsideo, uma proteina icosaédrica. O genoma viral esta
dividido em trés regides de acordo com sua localizacao e propriedades funcionais: uma distal
(L - Late) contendo dois genes L1 e L2, uma proximal (E - Early) e uma longa regido de
controle (LCR).9 A regido L codifica as proteinas responsaveis pela estrutura do capsideo
viral, tendo a proteina L2 ainda importante papel na interacao do virus a superficie celular e
no transporte do virus para o nucleo da célula infectada. A regido E (early) € composta por
estruturas do genoma E1, E2, E4, E5, E6 e E7 que desempenham diferentes funcGes
relacionadas a sintese de proteinas nao estruturais. A proteina E1 reconhece e liga a regido de
replicacdo viral ao genoma do hospedeiro, a E2 liga o promotor da transcricao viral ao DNA,
a E4 interage com citoesqueleto de queratina e facilita a montagem e liberacdo do virus, E5
inibe a apoptose e induz proliferacdo celular ndo programada, E6 induz a sintese de DNA e
telomerase além de inibir p53 e 0 E7 interage com histonas também gerando inativacdo dos

supressores tumorais e reguladores do ciclo celular. A regido LCR (long control region)



localiza-se entre as regides L1 e E6 contendo genes estimuladores ou repressores da replicacéo

viral.1o (Figura 2)

potyA,

4140)

Figura 2 — Estrutura do genoma do HPV (Fonte: IARC Working Group on the
evaluation of carcinogenic risk to humans 2005)

Em relacdo ao cancer do colo do Gtero, os mais de 100 gendtipos de HPV descritos séo
classificados conforme o seu potencial oncogénico, ou seja, o risco de desenvolvimento de

cancer. Podem ser agrupados em alto risco para cancer (HPV 16, 18, 31, 33, 34, 35, 39, 45,



51, 52, 56, 58, 59, 66, 68, 70) e baixo risco (HPV 6, 11, 40, 42, 43 e 44).9 Os HPVs de baixo
potencial oncogénico séo aqueles relacionados as verrugas e os condilomas, sendo os princi-
pais responsaveis pela ocorréncia destas apresentacées o HPV 6 e o HPV 11. Entre os HPVs
de alto risco destacam-se 0 HPV 16 e o HPV 18 responsaveis por cerca de 70% dos casos de
cancer do colo do Utero e os HPV 31, HPV 33, HPV 45, HPV 52 e HPV 58 por cerca de outros
20%.11 Estudos de prevaléncia dos tipos de HPV no mundo mostram importante variagéo entre
0s gendtipos dependendo da regido pesquisada. Nos casos de doenca invasiva observa-se que
apesar de discreta variagdo na distribuicdo dos HPVs no mundo, os genotipos mais frequentes
sdo semelhantes independente da regido estudada.12,13

Existem dois tipos histologicos principais relacionados ao cancer do colo do Gtero: o
carcinoma escamoso e 0 adenocarcinoma. Ambos compartilham como principal fator de risco
a infeccéo pelo HPV, embora a relagdo da infeccdo do HPV com tipo escamoso seja ainda
mais evidente.14,15 A infeccdo pelo HPV é causa necessaria da doenca, mas nao suficiente para
o desenvolvimento da neoplasia do colo do utero. Mesmo mulheres com exame citologico
normal a positividade para 0 HPV € alta e mais de 50% dos adultos sexualmente ativos serao
infectados por algum dos tipos de HPV pelo menos uma vez ao longo de sua vida; contudo a
ocorréncia de doenca invasiva do colo do utero é evidenciada apenas para uma minoria dessas
mulheres.16,17

Apos exposicdo ao HPV a maior parte das mulheres ird eliminar o virus e ndo
apresentara sinais clinicos de infeccdo. Um pequeno grupo apresentara infeccdo latente, que
pode ser definida pela auséncia de lesdo clinica e pela presenca do virus, mesmo que algumas
vezes 0 Vvirus ndo seja detectado nos testes convencionais (Figura 3).1s Parte dessas mulheres
desenvolvera alteragdes clinicas de doenca com achados patologicos de lesbes intraepiteliais.
As lesdes intraepiteliais, por sua vez, podem evoluir para formas mais agressivas ou mesmo

apresentarem regressdo espontanea. As lesdes de baixo grau apresentam maior chance de



regressdo que as lesdes de alto grau e esse conhecimento é importante para o tratamento dessas

lesdes.19,20
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Figura 3 — Modelo de evolucao da Infeccédo pelo HPV (Adaptado de Gravitt, 2017)
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O tempo de progressdo desde o aparecimento das lesbes intraepiteliais até a
desenvolvimento do cancer do colo do Utero é em geral longo.1s Além da presenca do HPV e
do gendtipo do HPV presente na leséo, sdo determinantes no processo carcinogénico aspectos
imunoldgicos, genéticos e relacionados aos habitos de vida.21 A observacdo de aumento de
incidéncia em determinados grupos familiares especificos sugere que fatores genéticos podem
se relacionar a predisposicdo do desenvolvimento da doenca.22

Alguns fatores imunolégicos estdo sendo investigados como importantes na génese do
desenvolvimento do cancer do colo do Utero. A percepcao de que variacdes na producdo de
citocinas inflamatdrias que regulam fatores de crescimento, incremento de angiogénese e
blogueios em vias supressoras tumorais estdo relacionadas a predisposicdo ao cancer e devem
se tornar possiveis instrumentos de intervencdo medica no futuro.2z Estudos avaliando
polimorfismos génicos responsaveis por maiores producdes de interleucina 8 (1L-8) encontrou

que pacientes carreadoras de variacdo génica, responsaveis por produgdo de maiores niveis



dessa interleucina, poderiam responder com maior atracdo de granulécitos para o sitio de
infeccdo e assim apresentarem melhor reacdo de defesa e menos propensdo a doenca.24 Outro
estudo sugere que polimorfismo do gene p73, membro da familia do gene supressor tumoral
p53, funciona como marcador genético de susceptibilidade ao cancer do colo do Utero, por
estar associado ao aumento do risco de desenvolvimento da neoplasia.2s
Além de fatores de susceptibilidade individual, fatores ambientais e relacionados a
habitos de vida também estdo implicados no aumento do risco para o cancer do colo do Utero.
Alguns deles, como: 0 maior nimero de parceiros sexuais durante a vida, a idade precoce do
primeiro intercurso sexual e da primeira gravidez, a elevada paridade, o baixo nivel
socioecondmico, o0 aumento do tempo de uso de contraceptivos orais e o tabagismo podem ser
responsaveis por aumento do risco de desenvolvimento do cancer do colo do Utero.is21 De
forma contraria, determinados fatores de reducdo de incidéncia do cancer do colo do Utero
podem ser descritos, como: a realizacdo de rastreio regular com Papanicolaou, reduzindo a
evolucédo de lesBes intraepiteliais para o cancer, o uso de preservativo e a circuncisao do
parceiro, atuando como possivel medida na reducdo da transmissdo do HPV, além da
vacinacdo por impedir a infeccdo viral. 26,27
Acbes para reducdo da incidéncia do cancer do colo do utero sdo amplamente
difundidas pelo mundo. George Nicholas Papanicolaou, em 1920, elaborou uma técnica para
estudar células vaginais e do colo do atero, propondo que o método de citologia esfoliativa
poderia ser empregado para diagnosticar o cancer de colo do Utero.2s Posteriormente outros
pesquisadores propuseram novas classificacbes das alteragdes encontradas nos materiais
citologicos do colo do Utero. Reagan e Patten, em 1953, subdividiram os achados em displasias
em leve, moderada e acentuada.2e Ralph Richart, em 1973, utilizou os termos neoplasia
intraepitelial cervical em substituicdo ao termo displasia.so0 Com objetivo de uniformizar a

nomenclatura e reduzir o numero de diagndsticos discordantes, em 1988, foi realizada a



primeira de uma série de conferéncias de consenso em Bethesda (EUA), surgindo a
nomenclatura de Bethesda. A nomenclatura cria o conceito de leséo intraepitelial de baixo

grau (LSIL/LIBG) e leséo epitelial de alto grau (HSIL/LIAG).31 (Tabela 1)

Classificagiio citolégica de Classificagiio histolégica Classificagiio Sistema de Bethesda Classificagiio citolégica
Papanicolaou (1941) da OMS (1952) histolégica de Richart (2001) Brasileira (2006)
(1967)
Classe I
Classe 11 - - Alteragbes benignas Alteragdes benignas

Atipias de significado | Atipias de significado

indeterminado indeterminado
Classe 111 Displasia leve NICT LSIL LSIL
Displasia moderada ¢ | NIC e NICIII HSIL HSIL
acentuada
Classe IV Carcinoma in situ NICHI HSIL HSIL

Adenocarcinoma in situ | AIS

(AIS)

Classe IV Carcinoma invasor Carcinoma invasor Carcinoma invasor Carcinoma invasor

NIC: Neoplasia intraepitelial cercical; LSIL: Low grade intraepithelial lesion; HSIL: High grade
intraepithelial lesion; AIS: Adenocarcinoma in situ

Tabela 1- Histérico da nomenclatura utilizada nas lesdes do colo do Gtero (Fonte: Diretriz
Brasileira para o Rastreamento do cancer do colo do dtero INCA/MS)

A identificacdo de lesGes precursoras através da citologia oncética cervical associada
a intervencdo quando indicada é fator bem estabelecido na reducdo de incidéncia de doenca
invasiva e também da mortalidade relacionada ao cancer do colo do uUtero.32 O achado de
alteracdes citologicas suspeitas e a sua correta classificacdo é fundamental para que condutas
adequadas possam ser tomadas. Possiveis medidas como confirmacdo diagndstica com nova
citologia, realizacdo de colposcopia confirmatdria com manutencdo do seguimento clinico ou
indicacdo de tratamentos mais invasivos como cirurgias de alta frequéncia, conizacao,
traquelectomia e histerectomias, sdo indicados a depender dos achados encontrados nos

€Xames.33,34,35



Programas de rastreamento sdo importantes como prevencao secundaria e atuam nas
lesGes ja estabelecidas, enquanto medidas de prevencdo priméaria tem por objetivo evitar o
desenvolvimento inicial da doenga. Em relagdo ao cancer do colo do utero a reducdo da
infecgdo pelo HPV é o principal fator modificador da histdria natural da doenga.ss Diversas
estratégias com foco em educacdo em saude, promovendo conhecimento sobre formas de
contagio com doenca sexualmente transmissivel (DST) objetivando mudanca no
comportamento de risco, além de distribuicdo e uso de preservativos e vacinacdo sdo
importantes.ss,37

A imunizacdo contra o HPV surge como importante estratégia na prevengdo do
desenvolvimento do cancer do colo do Gtero. O conhecimento dos gendtipos virais mais
frequentemente associados as doencas permitiu o desenvolvimento de vacinas contra
genaotipos virais especificos.ss Atualmente ha trés tipos de vacinas comercializadas: a vacina
bivalente contra os tipos de HPV 16 e HPV 18, a quadrivalente contra os tipos de HPV 16, 18,
6 e 11, e mais recentemente foi disponibilizada a vacina nonavalente, que além da cobertura
ja alcancada na quadrivalente tem protecdo adicional sobre os tipos HPV 31, 33, 45, 52
58.39,40,41

A vacina quadrivalente, adotada pelo Ministério da Saude (MS) do Brasil, esta
indicada pelo calendéario vacinal a realizacdo de duas doses em meninas de 9 a 14 anos de
idade, duas doses em meninos de 11 a 14 anos de idade. Em individuos portadores do virus
do HIV, submetidos a transplante de drgdos solidos ou de medula Gssea e pacientes
oncoldgicos, a vacina esta indicada de 9 a 26 anos de idade e existe a orientacdo da realizacao
de trés doses.42 A indicacdo da vacina em criancas e adolescentes se justifica pela efetividade
ser maior em pacientes ndo expostas previamente ao HPV, o que justifica a utilizacdo como
medida de preventiva. Portanto, a vacina ndo tem uso terapéutico no tratamento de pacientes

com céncer do colo do utero ou em pacientes com les6es secundarias a infecgdo pelo HPV 3843



Além da acdo esperada sobre 0s tipos virais incluidos na composicao da vacina, existe ainda
descricdo de potencial efeito de protecdo cruzada para outros tipos virais ndo presentes na
vacina. Ha evidéncia de possivel acdo imunoldgica cruzada para os tipos HPV 31, HPV 33 e
HPV 45, porém ainda é pouco conhecido o impacto de tal protecéo e o seu potencial beneficio
na prevencdo do desenvolvimento do cancer do colo do Utero.4s,45

A determinacdo dos tipos de HPVs circulantes e 0 monitoramento ap6s introducgéo da
vacina sao fundamentais na estratégia de imunizacdo contra o virus. O Brasil apresenta grande
heterogeneidade em seus aspectos socioecondmicos e culturais e o conhecimento sobre a
prevaléncia dos tipos de HPV nas diversas regides do pais permitira a adogdo de medidas de

ajustes das politicas de saude, otimizando recursos e ampliando beneficios a populagao.ss
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I1. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral
Descrever os gen6tipos do HPV e as caracteristicas da populacdo com lesdes precursoras

do colo do Utero em dois centros de referéncia em oncologia no Estado de Pernambuco.

2.2 Objetivos Especificos

Descrever as caracteristicas socioecondmicas e demograficas da populacdo de estudo

- Descrever as caracteristicas ginecologicas, obstétricas e relacionadas aos cuidados em
salde da populagéo de estudo

- Descrever a prevaléncia dos genotipos de HPV nas lesdes precursoras do cancer do
colo do utero

- Determinar a associagdo entre o genotipo do HPV com o grau histologico da lesdo

encontrada na bidpsia
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I1l. METODOS

3.1 Desenho do estudo

Estudo epidemioldgico observacional transversal de base hospitalar, onde se analisou
dados secundéarios de um estudo ancora, multicéntrico coordenado pelo INCA (Instituto
Nacional de Cancer José de Alencar Gomes da Silva) em trés capitais do pais (Rio de Janeiro,
Belém e Recife), sendo este um braco do projeto intitulado de “Fatores associados a historia
natural do cancer do colo do Utero em mulheres atendidas nos principais centros de referéncia

em oncologia do Estado de Pernambuco”.

3.2 Local de estudo

O estudo foi realizado em dois centros de referéncia em oncologia na cidade do Recife:
Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP) e Hospital de Cancer de

Pernambuco (HCP).

3.3 Periodo do estudo

O estudo foi realizado no periodo de julho de 2014 a fevereiro de 2016

3.4 Populacéo e amostra do estudo
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A populacdo do presente estudo é proveniente da populacéo do estudo ancora (de Recife),
que sdo de mulheres atendidas nos ambulatérios de oncologia, ginecologia e patologia
cervical, do IMIP e do HCP.

Desta, foram estudadas uma subamostra de 325 mulheres com lesdes precursoras de baixo
(NIC 1) e alto grau (NIC 2 e 3) presentes no banco de dados do estudo original. Foram

genotipadas 142 amostras dessas mulheres com NIC.

3.5 Critérios e procedimentos para selecao das participantes para este estudo

3.5.1 Critérios de Inclusao

Foram incluidas mulheres admitidas no ambulatério dos centros de referéncia,

encaminhadas devido a alguma anormalidade citologica ou histopatoldgica, para consulta

especializada, com idade igual ou superior a 18 anos, sem tratamento oncoldgico prévio.

3.5.2 Critérios de exclusao

Foram excluidas do estudo as mulheres cujas bidpsias apresentavam neoplasia invasiva

(cancer), resultado inflamatdrio ou resultado normal no exame histopatolégico.
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FLUXOGRAMA DE SELECAO DOS PACIENTES

Mulheres com idade > 18 anos portadoras
de citolégico ou histopatolégico compativel
com leséo precursora ou cancer do colo do

tero (n=822)

Excluidas pacientes com histo-

patolégico com leséo invasiva

(cancer) ou com resultado nor-
mal ou inflamatdrio

Histopatoldgico compativel com
NIC 1, NIC 2 0uNIC 3
(n=325)

Pacientes que ndo permitiram realizacéo

Gen6tipos identificados de biopsia para genotipagem do HPV e
(n=142) pacientes que a identificagdo do HPV

nao foi possivel no material coletado

(n=183)
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3.6 Variaveis de analise

3.6.1 Variaveis bioldgicas e sociodemogréficas

Idade

Raca ou cor
Situacéo conjugal
Escolaridade
Procedéncia

Atividade remunerada

O O o o o oo o

Renda pessoal

3.6.2 Variaveis relacionadas aos cuidados de satide e habitos de vida

1 Conhecimento do exame preventivo

]

Conhecimento sobre capacidade de identificacdo de cancer de colo uterino pelo
preventivo

Periodicidade da realizacdo do exame preventivo

Idade do primeiro exame citoldgico

Orientacdo por profissional de satde da necessidade de repeticdo do exame
Motivo da consulta

Consulta diagnostica realizada no SUS

Fez exame de prevencdo antes da doenca atual

O o 0o o o g o

Exposicdo atabaco

3.6.3 Variaveis relacionadas a historia gineco-obstétrica



NUmero de partos

O o o o O
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Idade de inicio da atividade sexual
NUmero de parceiros sexuais
Utilizacdo de métodos contraceptivos

Tipos de contraceptivos alguma vez ou atualmente utilizados

3.7 Definicdo de termos e variaveis

3.7.1 Termos

TERMOS

DEFINICAO

Lesdo precursora de
baixo grau

Lesdes citologicas de baixo grau e as lesdes histoldgicas NIC 1

Lesdo precursora de
alto grau

Compreendem as lesbes citologicas de alto grau e as lesdes
histoldgicas NIC 2 e NIC 3

Genotipo viral

Constituicdo genética do virus do HPV

3.7.2 Variaveis

3.7.2.1 Variaveis biologicas e sociodemograficas

VARIAVEIS | DESCRICAO CATEGORIZACAO

Idade Variavel numérica discreta | 1. 18-24
expressa em anos completos no | 2. 25-39
dia da entrevista referente a | 3.40-49
idade registrada no prontuario e | 4. 50-59
conferida pelo documento de | 5. maior ou igual a 60
identidade.




16

Cor/Raca Variavel categdrica referente a | 1.Branca
autodenominacdo  que  a|2.Parda
participante atribui a sua cor, | 3.Negra
adaptado a classificacdo do | 4.Outra
Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE).

Situacgéo Variavel categdrica referente a | 1.Solteira
conjugal situacdo conjugal no momento | 2.Casada/Unido consensual
da entrevista. 3.Divorciada/Desquitada/Separada/Vilva

Escolaridade Variavel categorica referente a | 1.Nenhuma

anos completos de estudo 2.1a3anos
3.4a7anos
4.8 —11anos
5.>11anos
Procedéncia Variavel categodrica referente | 1. Recife e Regido Metropolitana
ao local onde a mulher reside | 2. Zona da Mata
na atualidade. 3. Agreste
4. Sertao
5. Sertdo do S&o Francisco
Atividade Variavel categorica referente a | 1.Sim
remunerada situacdo de trabalho com renda | 2.Néao

no momento da entrevista.

Renda pessoal | Variavel numérica discreta | 1. Até 1/2 salario minimo
referente a renda pessoal (em | 2. Entre 1/2 a 1 salario minimo
salarios minimos para o ano de | 3. Acima de 1 salario minimo
2015)
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3.7.2.2 Variaveis relacionadas aos cuidados de saude e habitos de vida

identificacdo de cancer
de colo uterino pelo
preventivo

preventivo identificar o cancer de colo
uterino

VARIAVEIS DESCRICAO CATEGORIZACAO
Conhecimento do | Variavel dicotdmica, referente ao|1.Sim
exame preventivo conhecimento prévio sobre o exame |2. N&o
preventivo (ou papanicolaou)
Conhecimento  sobre | Variavel dicotbmica referente ao | 1.Sim
capacidade de | conhecimento da capacidade do exame | 2.N&o

Periodicidade da
realizacdo do exame
preventivo

Variavel categorica ordinal referente ao
intervalo que o exame preventivo foi
realizado

1. Nunca realizou

2. Anual ou mais de uma
Vez por ano

3. Bianual ou trianual

4. Com intervalo de mais de
3 anos ou irregularmente
5.Ndo sabe ou
respondeu

Nao

Idade do primeiro
exame citologico

Variavel numérica discreta expressa em
anos completos no dia do primeiro
exame preventivo

1. Até 24 anos

2. 25-49 anos

3. lIgual ou acima que 50
anos

4. Nao sabe

Orientacéo por
profissional de salde da
necessidade de
repeticdo do exame

Variavel dicotdbmica, referente a ter
recebido orientacdo de profissional de
saude sobre a necessidade de repetir o
exame preventivo.

1. Sim
2. Nédo
3. ndo sabe

Motivo da consulta

Variavel categérica nominal, referente a
razdo pelo qual procurou atendimento
médico

1. Apareceu
problema
2.Exame ginecoldgico de
rotina.

algum

Consulta diagndstica
realizada no SUS

Variavel categérica  dicotdmica,
referente se o diagndstico foi realizado
no SUS.

1.Sim
2.Nédo
3.Nao sabe
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Fez exame de
prevencdo antes da
doenca atual

Variavel dicotdmica, referente a ter
realizado em algum momento o exame
preventivo antes da doenga atual.

1.Sim
2.Ndo

Exposic¢éo ao tabaco

Variavel categdrica nominal, referente
exposicao atual ou prévia ao tabaco

1.Atual
2. Ex-fumante
3. Nunca fumou

3.7.2.3 Variaveis relacionadas a histdria gineco-obstétrica

VARIAVEIS

DESCRICAO

CATEGORIZACAO

Numero de partos

Variavel numérica discreta, definida
como 0 numero de vezes que em
ocorreu nascimento de concepto

. Nenhum

1-2

3-4

5-6

. Maior ou igual a7

N

Idade de inicio da
atividade sexual

Variavel numérica discreta, definida
em anos completos no primeiro
intercurso sexual

. Até 13 anos
. 14-17 anos
. 18 anos ou mais

A WN P

Numero de parceiros | Variavel numérica discreta, definida | 1. Até 2
sexuais por nimero de parceiros sexuais até o | 2. 3-5

dia da entrevista 3. Acimade5
Utilizacdo de métodos | Varidvel  dicotbmica  categdrica | Sim ou ndo
contraceptivos referente a utilizagdo ou ndo de algum

método contraceptivo.
Tipos de | Variavel categorica nominal referente | 1.Pilula
CONtracentivos ao modo de contracepcao que amulher | 2.Injecdes

P refere ja ter utilizado ou utilizar 3. DIU

alguma  vez ou

atualmente utilizados

4. Condom masculino
5. Condom feminino
6. Ligadura tubaria

7. Coito interrompido
8. Tabela

. Nao sabe/ndo informou
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3.8 Coleta de dados

Foi aplicado um questionario para a coleta de dados epidemioldgicos apos a assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE (Anexo 1) e foi coletado material

para analises a partir de bidpsias do colo do Utero.

3.8.1 Instrumento de coleta de dados epidemiolégicos

Um questionario estruturado, aplicado por profissional de satde especialmente treinado a
todas as mulheres elegiveis (Anexo 2), contendo perguntas que abrangem aspectos

sociodemograficos, relacionados aos habitos de vida, passado ginecoldgico e obstétrico.

3.8.2 Coleta, armazenamento e processamento de material bioldgico.

Apos a assinatura do TCLE e entrevista, as mulheres se submeteram a bidpsia do colo do
Utero para coleta de material para genotipagem do HPV. A bidpsia foi realizada com uma
pinca saca-bocado e armazenada em criotubos em 1 mL de RNA Later. Esse material foi
enviado ao laboratdrio de Pesquisa Translacional do IMIP onde foi armazenado em um freezer
-80 graus. O DNA total foi extraido a partir das células do fragmento da bidpsia utilizando o
Kit QiaAMP DNA Mini Kit (Qiagen) e quantificado em espectrofotdmetro Nanodrop.

Para avaliacdo dos tipos de HPV, um segmento do gene L1 do DNA viral foi amplificado
por reacdo em cadeia de polimerase (PCR) utilizando o conjunto de primers
PGMY09/PGMY11 e quando necessario com PCR em ninho utilizando os iniciadores
PGMY9/PGMY11 e GP5+/GP6+. Os produtos amplificados foram purificados com o Kit

“Tlustra GFX PCR and DNA Gel Band Purification Kit” e sequenciados na Plataforma de
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Sequenciamento do INCA em sequenciadores automaticos de DNA3730XL e 3130XL

Genetic Analyzer (ambos da Applied Biosystems).

3.9 Processamento e analise dos dados

Os dados foram armazenados em banco de planilha do Excel e analisados no programa
STATA 12.0. Foi feita distribuicdo de frequéncias absolutas e relativas das variaveis
sociodemograficas, de conhecimento, gineco-obstétricas e dos tipos dos HPVs. A associacdo
entre o HPV 16 e o grau de lesdo precursora foi feita atraves do teste de quiquadrado de

Pearson considerando nivel de significancia de 5% (p<00,5).

3.10 Aspectos eticos

O presente estudo respeitou 0s preceitos éticos estabelecidos pela Resolugédo 466/12, do
Conselho Nacional da Saude, que estabelece as Diretrizes e Normas Regulamentadoras de
Pesquisas envolvendo Seres Humanos. O estudo original foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisas com seres humanos do IMIP e do HCPE (anexo 3). Todas as participantes

assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
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Foram incluidas 325 mulheres com histopatoldgico confirmando les&o intraepitelial de

baixo ou alto grau (NIC 1, 2 ou 3). Na analise destas pacientes foi observado um predominio

na faixa etéria de 25 a 39 anos (59,4%), seguido da faixa entre 40 e 49 anos (22,5%). Em

relacdo a raca/cor 194 mulheres declaram-se parda (59,7%). A maioria era casada (66,5%) e

ndo exercia atividade remunerada (52,9%). Um total de 138 mulheres (42,5%) declaram-se ter

oito ou mais anos de estudo, enquanto 61 mulheres (18,7%) haviam estudado por tempo

inferior a 3 anos. Da populacéo estudada 147 (45,3%) era procedente da Regido Metropolitana

do Recife. (Tabela 1).

Tabela 1 — Caracteristicas bioldgicas e sociodemograficas de mulheres com lesdo
precursora atendidas em centros de referéncia na cidade do Recife, 2014-2016.

Caracteristica N=325 %

Idade (em anos)

18-24 25 7,7
25-39 193 59,4
40-49 73 22,5
50-59 21 6,4
> 60 13 4,0
Raca/Cor

Branca 90 21,7
Parda 194 59,7
Negra 32 9,8
Outras 9 2,8
Situcgéo conjugal

Solteira 27 8,3



Casada/ Unido consensual
Divorciada/Separada/Vilva

Escolaridade

0 (Nenhuma escolaridade)
1-3

4-7

8all

>11 anos

Procedéncia

Recife e regido metropolitana
Zona da Mata

Agreste

Sertdo

Sertdo do Sé&o Francisco
Atividade remunerada
Sim

Néo

Renda pessoal

Até 2 SM

Entre %2 SM a 1SM
Acima de 1 SM

216
82

17
44
126
117
21

147
62
95
17

153
172

149
77
99

66,5
25,2

52
13,5
38,8
36,0

6,5

45,3
19,1
29,2
5,2
1,2

47,1
52,9

45,8
23,7
30,5
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SM: Saléario minimo

Sobre os fatores relacionados aos cuidados em salde e habitos de vida 313 (96,3%)

referiram ter conhecimento da existéncia do exame preventivo, porém apenas 60% tinham

ciéncia que o exame era capaz de identificar o cancer de colo uterino. Um total de 311

mulheres (95,6%) ja havia realizado exame preventivo em algum momento da vida, destas

mais da metade (54,7%) referiu realizacdo de exame anualmente, 25 (7,7%) a cada dois ou
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trés anos e 14 (4,3%) nunca havia realizado exame preventivo. Entre as mulheres a idade de
realizacdo do primeiro exame ocorreu antes dos 25 anos de idade em 73,2% e entre 25 e 49
anos de idade, 14,1%. O motivo do encaminhamento para a realizagdo da consulta foi o
surgimento de algum sintoma em 78 mulheres (24%), enquanto a maioria (76%) teve seu
problema atual identificado de forma assintomatica por exame realizado por profissional de
satde. O uso atual de tabaco foi referido por 17,9% e outras 18,4% declararam-se ex-fumantes

(Tabela 2).

Tabela 2 — Fatores relacionados aos cuidados de saude e habitos de vida em mulheres
com leséo precursora atendidas em centros de referéncia na cidade do Recife, 2014-2016.

Caracteristica N= %

Conhecimento do exame preventivo
Sim 313 96,3
Néo 12 3,7

Conhecimento sobre capacidade de
identificacdo de céncer de colo uterino
pelo preventivo

Sim 182 60,0
Néo 125 40,0
Periodi(_:idade de realizacdo do exame

preventivo

Nunca realizou 14 4,3
Anual ou mais de uma vez por ano 178 54,7
Bianual ou tri anual 25 7,7
Com intervalos de mais de 3 anos ou 107 33,0

irregularmente

N&o sabe ou ndo respondeu 1 0,3
Idade do primeiro exame citologico

Até 24 anos 238 73,2
25-49 46 141

Igual ou acima de 50 3 1,0



Néo sabe
Nunca realizou

Orientacao por profissional de satude da
necessidade de repeticdo do exame

Sim

Nao

Né&o sabe
Nunca realizou

Motivo da consulta

Apareceu alguma queixa

Um profissional de salde fez exame
ginecoldgico

Realizado diagndstico no SUS

Néo
N&o sabe

Realizacdo previa de exame preventivo
antes do diagnostico

Sim

Né&o

Exposicdo ao Tabaco
Atual

Ex fumante

Nunca fuma

24
14

224
85

14

78
247

253
71

311
14

58
60
207

7,4
4,3

69,0
26,1
0,6
4,3

24,0
76,0

77,8
21,9
0,3

95,7
4,3

17,9
18,4
63,7
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SUS: Sistema Unico de Saude

Emrelacdo ao passado obstétrico 47% referiram até dois partos. A maioria das

pacientes iniciou a atividade sexual antes dos 18 anos de idade (69,5%), sendo 14,4% antes

dos 14 anos. Foi referido por 120 mulheres até dois parceiros sexuais (37,0%) enquanto 25,5%

referiram mais de cinco parceiros sexuais ao longo da vida. A maioria (96,6%) ja utilizou
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algum método contraceptivo, sendo o uso de “pilulas™ (anticoncepcional oral hormonal) o

mais frequente com 78,7%, seguido por preservativo masculino (76,0%). (Tabela 3)

Tabela 3 — Caracteristicas gineco-obstetricas em mulheres com lesdo precursora

atendidas em centros de referéncia na cidade do Recife, 2014-2016.

Caracteristica N %

NuUmero de partos

Nenhum 25 7,9
1-2 153 47,0
3.4 99 30,4
5-6 25 1,7
>7 23 7,0

Idade de inicio da atividade sexual

< 14 anos 47 14,4
14-17 anos 179 55,1
> 18 anos 98 30,2
N&o sabe/néo informou 1 0,3

NuUmero de parceiros sexuais

Ate 2 120 37,0
3-5 122 37,5
>5 83 25,5

Utilizacdo de método contraceptivo
Sim 314 96,6
Né&o 11 3,4

Tipos de contraceptivos alguma vez ou
atualmente utilizados (n*)

Pilulas 256 78,7



26

Injecdes 115 35,3
DIU 5 1,5
Condom masculino 247 76,0
Condom feminino 24 7.4
Ligadura tubaria 130 40,0
Coito interrompido 208 64,0
Tabelinha 51 15,6

*0 somatorio(n) é maior que o total de pacientes devido a possibilidade de utilizacdo de mais
de um método, por isso 0 somatorio € superior a 100%

O resultado dos exames histopatologicos das 325 mulheres do estudo demonstrou uma
prevaléncia de 17,6% de lesdes precursoras de baixo grau (NIC 1) e 82,4% de lesdes
precursoras de alto grau (NIC 2 ou 3).

Dos 142 HPVs genotipados o de maior prevaléncia foi o HPV 16 (52,1%), seguido
pelo HPV 35 (7,0%), HPV 45 (6,3%), HPV 58 (6,3%), HPV 31 (4,2%), HPV 51 (4,2%), HPV
52 (3,5%), HPV 18 (2,1%), HPV 61 (2,1%), HPV 33 (1,4%), HPV 39 (1,4%), HPV 62 (1,4%),
HPV 70 (1,4%), sendo outros genotipos de HPV 26, 48, 53, 59, 66, 67, 73, 82 € 84 com menos

de 1% de representacdo cada um. (Tabela 4)

Tabela 4 —Distribuicdo do HPV e grau da lesdo precursora em mulheres atendidas em

dois centros de referéncia na cidade do Recife, 2014-2016.

NIC 1 NIC2e3
Tipo do HPV N % N % Total
HPV 16 7 28,0 67 57,3 74
HPV 35 0 0 10 8,6 10
HPV 45 3 12,0 6 51 9
HPV 58 1 4,0 8 6,8 9

HPV 31 1 4,0 5 4,3 6
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HPV 18 1 4.0 2 1,7 3
Outros HPVs 12 48,0 19 16,2 31
Total 25 100,0 117 100,0 142

Ao analisar a associacao entre o tipo do HPV genotipado e o grau histoldgico da leséo
precursora encontrada na bidpsia observou-se que a propor¢do do HPV 16 no NIC 2 ou 3 foi

significativamente maior do que no NIC 1 (90,5% versus 9,5%, p= 0,008). (Tabela 5)

Tabela 5 — Associacéo entre o HPV 16 em relagdo aos demais genotipos e o grau de leséo
precursora em mulheres atendidas em dois centros de referéncia na cidade do Recife,
2014-2016.

HPV 16 HPV outros Teste
quiquadrado
Grau histolégico N % N % de Pearson
NIC 1 (n=25) 7 28,0 18 72,0

NIC 2 e 3 (n=117) 67 57,3 50 42,7 p=0.008




28

V. DISCUSSAO

A populacédo deste estudo tem caracteristicas semelhantes as encontradas em outras
publicacBes de mulheres acometidas por patologia do colo do Utero, que é de jovens, pardas,
de baixo poder socioeconémico e baixa escolaridade.47,48,49 A média de idade do nosso estudo
foi inferior a descrita para pacientes com cancer de colo uterino que € de 45 a 49 anos, 0 que
pode ser explicado pelo fato de nossa populagédo incluir apenas pacientes com leséo precursora
do cancer do colo do Gtero.1 A renda pessoal declarada pelas mulheres do estudo foi inferior
a metade da renda média feminina, apresentada por dados Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE) no ano de 2015.50 Possivel justificativa para renda pessoal tdo baixa € o
fato do estudo ter sido realizado em uma amostra de pacientes do Sistema Unico de Satde em
um estado do Nordeste brasileiro 0 que nédo representa a populacdo feminina brasileira como

um todo.

Quase totalidade das mulheres declarou conhecimento prévio sobre existéncia do
exame preventivo do cancer do colo uterino (citologia oncotica cervical ou Papanicolaou),
contudo quase metade delas ndo tinham ciéncia da capacidade do exame em identificar o
cancer do colo do Utero. Isto também foi encontrado em um estudo realizado em Mogambique,
publicado em 2017, onde a maioria das mulheres pesquisadas desconheciam a importancia do
exame preventivo e o realizavam devido as queixas ginecoldgicassi. A lesdo intraepitelial
cervical € caracteristicamente assintomatica e o exame Papanicolaou, como exame de rastreio,
deve ser realizado independente de queixas.s2 Por outro lado, cerca de ¥ das pacientes do
presente estudo, procuraram a assisténcia de salde por apresentarem sintomas ginecoldgicos,
sendo a lesdo intraepitelial um achado de oportunidade do exame preventivo realizado

naquela ocasido. A procura pelo Sistema de salde, seja por queixas ginecologicas, clinicas ou
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para consulta obstétrica deve ser encarada como uma oportunidade que os profissionais de

salide tém para oferecer as pacientes o exame Papanicolaou.ss

Um dado relevante no estudo é o elevado percentual de mulheres que ja haviam
realizado exame de prevencao antes dos 25 anos de idade. O MS/INCA recomenda a idade de
25 anos para o inicio do rastreio citolégico do cancer do colo do Utero em mulheres que ja
tiveram ou que tem atividade sexual.2e O motivo da ndo recomendagéo do exame preventivo
em idades inferiores a 25 anos é a baixa taxa de incidéncia de cancer do colo do Utero em
mulheres nessa faixa etaria. O grande percentual de mulheres que iniciaram o rastreio antes
da idade indicada pelo MS pode ser justificado pela precocidade no inicio de atividade sexual,
relatado antes dos 18 anos em quase 70% delas e particularmente antes dos 14 anos em quase
15%. Ha dados publicados em que o rastreio quando iniciado precocemente, antes dos 25 anos,
mesmo nas pacientes que ja iniciaram atividade sexual, ndo traz impacto em reducdo de
mortalidade.s4 Um estudo Britanico de 2014, mostrou que seria necessario realizar 12 mil e
quinhentos a 40 mil exames adicionais em mulheres entre 20 e 24 anos e tratar entre 300 e 900
mulheres com NIC para prevenir um Unico caso de cancer invasor.ss Além disso existe
evidencia de que o tratamento das lesdes precursoras em faixa etaria mais jovem sdo potenciais
causadores de piores desfechos obstétricos como mais partos prematuros, baixo peso ao
nascimento e mais indicacfes de cesariana.ssse Apesar disso, sabe-se que a idade precoce de
inicio de atividade sexual € fator de risco bem descrito e potenciais fatores responsaveis sdo o
maior tempo de exposi¢do ao HPV, a maior vulnerabilidade bioldgica as DSTs e a presenca

mais frequente de ectopia cervical que poderia favorecer a transmissao do virus do HPV .s7

Embora ndo diretamente relacionado ao inicio precoce da atividade sexual, 0 maior
namero de partos também € referido como fator de risco para desenvolvimento de NIC3 e 0
cancer do colo do utero.ss;s9 Elevada paridade, superior a encontrada no nosso estudo, foi

observada em pacientes com cancer do colo do Utero em duas capitais brasileiras, no Sudeste
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e Norte do pais.eo Nesse estudo a populacdo foi composta apenas por pacientes com cancer do

colo do Utero com média de idade mais elevada que da nossa populacéo.

O namero de parceiros sexuais tambem tem sido relatado como fator de risco para
surgimento de lesbes pré-malignas e malignas como fator de risco independente.s1 NO nosso
estudo 1/4 das mulheres referiram ter tido seis ou mais parceiros sexuais, embora ndo tenha
sido definido na literatura 0 nimero de parceiros a partir do qual este risco estaria aumentado.
Uma meta-analise asiatica realizada em 2015 encontrou relativa estabilidade do risco quando
atingido o numero de 4 a 7 parceiros.e1 Apesar da maioria dos estudos fazerem referéncia a
fatores de risco relacionados ao céncer do colo do Utero, tais fatores seriam 0s mesmos
relacionados as lesdes precursoras uma vez que ha relacéo patologica evolutiva e temporal na

historia natural entre as duas entidades.20,62

O HPV tem sido classificado conforme o seu potencial oncogénico. Entre as 142
genotipagens realizadas, encontramos 90% de HPVs de alto potencial oncogénico. Um amplo
estudo realizado no Brasil para avaliar prevaléncia do HPV em populagédo jovem, sexualmente
ativa e sem doenca ginecoldgica, cujos resultados preliminares comecaram a ser divulgados
em novembro de 2017 encontrou positividade para 0 HPV em 54,6% da populacdo no Brasil,
sendo 38,4% de HPV de alto risco. Na populacao estudada na cidade do Recife, 41,2% de
positividade para o HPV sendo 35% de HPV de alto potencial oncogénico.s3 A alta prevaléncia
de HPV, tanto geral como de alto risco, evidenciadas na nossa amostra, muito superior a
encontrada na populacdo sadia, se justifica pelo fato de que todas as pacientes incluidas no

nosso estudo apresentavam lesdo precursora, inclusive a maioria com lesdo de alto grau.

A predominancia do HPV 16 em ambas lesdes de alto e baixo grau era esperada.
Achados semelhantes para lesdes de alto grau foram descritos em uma meta-analise realizada

com estudos na América Latina e Caribe, publicada em 2011, que mostrou prevaléncia para o
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Brasil de 52,7% do HPV tipo 16 e 9% do HPV tipo 18.e4 Um estudo realizado no estado de
Pernambuco, publicado em 2010, incluindo tanto lesdes de alto grau como céncer do colo do
Utero mostrou prevaléncia de 62,5% do genétipo do HPV 16, seguido por 23,6% para o tipo
31 e nenhuma positividade para o HPV 18.e5 Essas evidéncias estdo em consonancia com o
encontrado no nosso estudo, confirmando o resultado de maior prevaléncia do HPV 16 em

NOssO meio.

Em relacdo aos outros tipos de HPV, a prevaléncia do HPV 35 em nosso estudo foi
mais elevada que o demonstrado em outros estudos com dados do Brasil.eo66 Salienta-se a
importéancia deste resultado, uma vez que o HPV 35 ndo é descrito entre os de maior
prevaléncia no Brasil. O HPV 35 juntamente com o HPV 16, HPV 18 e HPV 45 ja foram
descritos como 0s mais relacionados a doencga invasiva na Africa subsaariana.ss Outro estudo
africano, mostrou o HPV 35 como o tipo mais frequente em mulheres com e sem neoplasia do
colo do utero submetidas a coleta de material ginecologico.s7 A analise desses estudos levanta
a discussdo de que o conhecimento das particularidades regionais da populagao é fator
determinante na adocdo de medidas preventivas, impactando, por exemplo, no beneficio da

vacinacao.es

A alta prevaléncia encontrada do HPV 35 é de extrema relevancia visto que este
genotipo nao faz parte de nenhuma das vacinas disponiveis contra o HPV. Caso novos estudos
confirmem a elevada prevaléncia do HPV 35 em lesdes precursoras ou em lesdes invasivas,
tornar-se-a fundamental o acompanhamento deste tipo de HPV na génese dos possiveis novos

casos de cancer do colo do Utero e no impacto da imunizacdo em nosso pais.

Sabe-se que cerca 30% dos casos de cancer do colo do Utero ndo sdo causados pelo
HPV 16 e HPV 18, e, portanto, ndo seriam diretamente protegidos pela vacina quadrivalente

disponibilizada pelo MS. Evidencias atuais sugerem possivel efeito de protecdo cruzada, na
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qual lesdes por tipos de HPV ndo incluidos na composi¢do da vacina poderiam ser prevenidas,

0 que gera um aumento do impacto clinico da vacina.se

Ao analisar a associacdo entre o tipo do HPV e o resultado histopatoldgico da bidpsia,
observamos que a propor¢do do HPV16 nas NIC 2 ou 3 foi significativamente maior do que
na NIC 1 (90,5% versus 9,5%, p= 0,008), sugerindo que o tipo mais oncogénico e mais
prevalente no nosso meio também se relaciona as leses mais agressivas e propensas ao
desenvolvimento de doenca invasiva. Outro resultado relevante é a elevada prevaléncia do
HPV 35 e o fato de todas as mulheres com este tipo de HPV se apresentarem com leséo de
alto grau (NIC 2 ou 3), 0 que nos leva a questionar se este genotipo também possa ter elevada
prevaléncia, em nosso meio, em lesdes mais agressivas, embora o estudo ndo tenha poder

estatistico suficiente para tal concluséo.

Como todo estudo epidemioldgico este estudo tem limitacdes. Entre as limitacGes do
temos a utilizacdo de um banco de dados desenhado para pesquisar o cancer do colo do Utero
e lesdes de alto grau. O pequeno numero de lesBes de baixo grau se deve a ndo incluséo inicial
desse tipo histoldgico no estudo ancora. Isso pode ter implicado na pequena prevaléncia de

lesbes de baixo grau na nossa populacéo.
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VI. CONCLUSAO

O HPV16 foi o tipo mais predominante nas lesdes precursoras, principalmente nas
lesbes de alto grau (NIC 2 ou 3); A presenca do HPV 35 como segundo tipo de HPV mais
frequente nas lesdes precursoras de alto grau foi outro fato que merece destaque,
principalmente pelo fato deste HPV ndo estar presente nas vacinas disponibilizadas
atualmente, sugerindo a necessidade de investigar sua importancia nestas lesdes em estudos

posteriores.
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ANEXOS

ANEXO 1

HOSPITA

O o\
SIMIP =l) T

- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Projeto: Fatores associados & historia natural do cancer de colo uterino em mulheres atendidas
nos principais centros de referéncia em oncologia do Estado de Pernambuco.

Nome do Voluntario:

Hospital:

Vocé esta sendo convidada a participar de um estudo que tem por objetivo descrever as
caracteristicas biologicas do cancer do colo do Utero e que envolve a coleta de material
para a realizacdo de uma bidpsia (analise de pequenas amostras de tecido para o
diagnostico do tipo do tumor).

O Cancer do colo do utero € o segundo tipo de tumor mais comum em mulheres.
Sabe-se que sua origem esté associada ao virus HPV. Conhecer as caracteristicas desse
virus e do tumor que ele originou é importante para compreender melhor a doenca, o
tratamento e as maneiras de prevenir o aparecimento desse tumor, assim como o
desenvolvimento de vacinas.

OBJETIVO DO ESTUDO

Este estudo tem como objetivo identificar os diferentes tipos de HPV presentes nos
tumores do colo do Gtero das pacientes atendidas no Municipio de Recife e associar as
caracteristicas do tumor com as caracteristicas do tipo de virus presente.

PROCEDIMENTOS DO ESTUDO

Se vocé concordar em participar deste estudo sera coletado uma bidpsia do tumor
(exame que diagnostica o tipo de tumor). A coleta de material para a bidpsia seréa feita
por um(a) médico(a) pesquisador(a) participante desse estudo. As amostras serdo levadas
ao laboratorio onde sera identificado o virus associado ao desenvolvimento do tumor. Apos a
utilizacdo para os procedimentos relacionados ao presente projeto, as amostras de tumor serdo
armazenadas no Laboratério de Pesquisa Translacional do IMIP e futuramente no Banco de
Tumores do IMIP. Esse material serd guardado para estudos futuros que eventualmente
venham a ser realizados, acordo com a resolucdo no. 441, de 12 de Maio de 2011.

Vocé também respondera a um questionario com perguntas sobre habitos de vida,
acesso a servicos de saude, atividade sexual e uso de hormdnios ao longo de sua vida. Se vocé
concordar em participar deste projeto de pesquisa 0s pesquisadores participantes também
consultardo seus registros médicos para obter dados que possam ser importantes para
compreender o cancer do colo do Utero.
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METODOS ALTERNATIVOS

Sua participagdo nesse estudo é totalmente voluntéria. Se vocé nao concordar em
responder ao questionario ou permitir a bidpsia de seu tumor, vocé ndo participaré desse
estudo. Se vocé decidir ndo participar do estudo, ndo havera prejuizo ao seu tratamento.

RISCOS

E importante que vocé saiba dos riscos implicados na coleta de uma amostra do tumor. A
coleta da bidpsia de seu tumor pode causar um pequeno sangramento no local. Caso isso
aconteca, esse sangramento sera controlado pelo(a) médico(a) que realizaré a coleta. Se vocé
for submetida a uma cirurgia, como parte do tratamento, sera utilizado o material retirado
durante a cirurgia e ndo havera risco adicional.

BENEFICIOS

Vocé ndo terd beneficios diretos com os resultados dessa pesquisa. Entretanto, 0s
resultados gerados por esta pesquisa poderéo ajudar, no futuro, a compreender melhor o cancer
do colo do Utero e auxiliar na prevencdo e no tratamento do mesmo para outras mulheres.

ACOMPANHAMENTO, ASSISTENCIA E RESPONSAVEIS

Vocé tem direito de saber qualquer informacao gerada nessa pesquisa relacionada
a sua doenca. Essa pesquisa é coordenada pelo Dr. Rodrigo Alves Pinto, e qualquer duvida
a respeito pode ser respondida entrando em contato com o mesmo pelo telefone (81) 8128-
1965.

CARATER CONFIDENCIAL DOS REGISTROS

Além da equipe de saude que cuidara de vocé, seus registros médicos poderao ser
consultados pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Medicina Integral Prof.
Fernando Figueira (IMIP) ou pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital do Cancer
de Pernambuco (HCP) e pela equipe de pesquisadores envolvidos nesse estudo. Seu nome
nao sera revelado ainda que informacdes de seu registro médico sejam utilizadas para
propésitos educativos ou de publicacdo, que ocorrerdo independentemente dos
resultados obtidos.

TRATAMENTO MEDICO EM CASO DE DANOS

Todo e qualquer dano decorrente do desenvolvimento deste projeto de pesquisa e que
necessite de atendimento médico, ficard a cargo da instituicdo onde seu tratamento esta sendo
realizado. Seu tratamento e acompanhamento médico independem de sua participacdo neste
estudo.

CUSTOS
N&o havera qualquer custo ou forma de pagamento para vocé pela sua participacdo nesse
estudo.

BASES DA PARTICIPACAO
E importante que vocé saiba que a sua participacdo neste estudo é completamente
voluntaria e que vocé pode recusar-se a participar ou interromper sua participacdo a
qualguer momento, sem penalidades ou perda de beneficios aos quais vocé tem direito.
Caso voceé decida interromper sua participa¢do no estudo, a equipe de pesquisadores deve
ser comunicada e a coleta e 0 uso das amostras para os fins relativos ao estudo seré@o
imediatamente suspensos.
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O médico responsavel por seu tratamento pode interromper sua participacdo no estudo a
qualgquer momento, mesmo sem a sua autoriza¢do. Caso isso aconteca 0 motivo sera
comunicado a voceé.

GARANTIA DE ESCLARECIMENTOS

Nos estimulamos a vocé ou seus familiares a fazerem perguntas a qualquer momento
do estudo. Neste caso, por favor, ligue para a Dr. Rodrigo Alves Pinto notelefone (81) 8128-
1965 ou no telefone (81) 2122-4185 nas tercas e quartas-feiras a tarde das 13:00 as 17:00
hs no Ambulatério de Oncologia Clinica do IMIP. Se vocé for paciente incluida pelo IMIPe
tem alguma consideracdo ou duvida sobre essa pesquisa, entre em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa em Seres Humanos do IMIP (CEP-IMIP) que objetiva defender os
interesses dos participantes, respeitando seus direitos e contribuir para o desenvolvimento
da pesquisa desde que atenda as condutas éticas. O CEP-IMIP esta situado a Rua dos
Coelhos, 300, Boa Vista, Recife-PE, telefone (81) 2122-4756, e-mail
comitedeetica@imip.org.br. O CEP-IMIP funciona de 22 a 62 feira, nos seguintes horarios:
07:00 as 11:30 (manha) e 13:30 as 16:00 (tarde). Se vocé for paciente incluida pelo HCPe
tem alguma consideracéo ou duvida sobre essa pesquisa, entre em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Hospital do Cancer de Pernambuco, situado a
Avenida Cruz Cabuga, 1597, Santo Amaro, Recife-PE, telefone (81) 3217-8197.

Li as informacdes acima e entendi o proposito deste estudo assim como os beneficios
e riscos potenciais da participacdo no mesmo. Tive a oportunidade de fazer perguntas e
todas foram respondidas. Eu, por intermédio deste, dou livremente meu consentimento para
participar neste estudo.

Entendo que poderei ser submetido a uma bidpsia adicional ao necessario para 0 meu
tratamento e que ndo receberei compensacdo monetaria por minha participacao neste estudo.

Eu recebi uma copia assinada deste formulario de consentimento.

(Assinatura do Paciente) dia més ano

(Nome do Paciente — letra de forma)

/ /
(Assinatura de Testemunha, se necessario) dia més ano

Digital

Eu, abaixo assinado, expliquei completamente os detalhes relevantes deste estudo a paciente
indicada acima e/ou pessoa autorizada para consentir pela paciente.
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ANEXO 2

QUESTIONARIO EPIDEMIOLOGICO

Projeto: Fatores associados a historia natural do cancer de colo uterino em mulheres
atendidas nos principais centros de referéncia em oncologia do Estado de Pernambuco.

QUESTIONARIO INDIVIDUAL
IDENTIFICAGAO |

Unidade de Saude: |__| IMIP |__| Hospital do Cancer de Pernambuco
N° do Prontuario .......c.c.ccceveenienens I T T O
Nome da entrevistada:

Endereco:

Bairro: CEP: | | | | |- | | |
Tel. Residencial: Tel. Celular:

Tel. Comercial: Tel. de contato:

CPF: |-

Nome da mae:

ITIPO DE ENTREVISTA

1. |__| Realizada Totalmente
2. |__| Realizada Parcialmente
3.|_| Néo Realizada
Recusa------- 1|
Outro--------- 2|
Outro, qual?
especifique

Data da realizacdo da entrevista: ||| ||| L_|_|_| |

[EQUIPE |

ENTREVISTADORA: ||
|

SUPERVISOR: |
|

DIGITADOR: |
|

As informacdes prestadas nesta pesquisa terdo carater confidencial e serdo utilizadas
exclusivamente para fins estatisticos

QUADRO 1 - ESSA PESQUISA TEM COMO OBJETIVO TRACAR O PERFIL DAS
MULHERES ATENDIDAS PARA TRATAMENTO NA REDE DE SAUDE DE BELEM/PA.
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1. A Senhora poderia me dizer em que cidade nasceu?
Municipio ||| | | _|INS/NR
UF |__|__|_|NS/NR

2. Quantos anos a Senhora tem?
|__|__|idade ou data do nascimento| | |/|__|__|/|_|__|_| _|NS/NR
dia més ano

3. Qual é a sua situacdo conjugal?

ENTREVISTADORA: LEIA AS ALTERNATIVAS.

1|__| Solteira

2|__| Casada/unido consensual

3|__| Divorciada/desquitada/separada
4)__| Vilva

NAO LEIA5| | NS/NR

4. Qual a série (ou periodo) e qual o grau de escolaridade que Senhora concluiu?

Série ou Periodo Grau de Escolaridade

(00) (Q7) (00) Nenhum

(01) (08) (01) Alfabetizagéo de adultos

(02) (09) (02) Antigo primario/elementar

(03) (10) (03) Antigo ginasio

04) (11) (04) 1° grau/ensino fundamental

05) (12 (05) Antigo classico/normal/cientifico/2°
(06)  (99) NS/NR grau/ensino médio

(06) Superior (3° grau) - incompleto
(07) Superior (3° grau) - completo
(08) Educacao infantil

(99) NS/NR

|| | Série QU | | __| Periodo || _|Grau

ENTREVISTADORA: NAO LEIA AS ALTERNATIVAS

5. Qual a sua religido?

1|__| Eu ndo tenho religido

2|__| Catdlica

3|__| Evangélica/Metodista/Batista/Presbiteriana/Protestante/Crente
4| | Espiritismo de Centro/Candomblé/Umbanda/Africana

5|__| Espiritismo de Mesa/Kardecista

6|__| Budista

7|__|Judaica

8|__| Mulgumana
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9|__| Outra, qual? especifique

6. Qual é a sua cor ou raga?

ENTREVISTADORA: NAO LEIA AS ALTERNATIVAS

1|__| Branca/pele clara/clara
2|__| Parda/morena/mulata/mestica
3|__| Negra/preta/africana/escura

4]__| Indigena
5|__| Amarela/oriental/asiatica
6|__| Outra, qual? especifique

7. Quantos comodos existem na sua casa?
|__|_| cobmodos

8. Quantos comodos da casa sdo usados permanentemente para dormir?
|__|_| cdbmodos

9.Quantas pessoas moram na sua casa?

|__|__| pessoas

10. Atualmente a Senhora tem um trabalho ou atividade remunerada?
1| _|Sim 2| | N&o (PASSE 12)

11. Qual € a sua principal ocupacao? Por exemplo: empregada doméstica, recepcionista,
professora, auxiliar de pesquisa, contadora etc.

12. Agora, por favor, responda-me, qual é a sua renda mensal, contando com salario,
pensdo, aluguel, bico etc.?

RS |

|__| NS/NR

|| Ndo tem renda

13. Contando com salario, penséo, aluguel, bico etc., qual é a renda total de sua familia,
por més?

RS | ]

|__| NS/NR (PASSE QUADRO 2)

|| Nao tem renda (PASSE QUADRO 2)

14. No total, quantas pessoas dependem economicamente desta renda familiar?
|__|__| pessoas

ENTREVISTADORA: LEIA O QUADRO 2.

QUADRO 2 - AS PERGUNTAS QUE FAREI AGORA SAO SOBRE EXAME PREVENTIVO PARA O
CANCER DO COLO DO UTERO.
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16. A Senhora poderia me dizer quais os problemas que o exame preventivo € capaz de
identificar?

ENTREVISTADORA: NAO LEIA AS ALTERNATIVAS. NAO DEIXE ALTERNATIVAS EM
BRANCO.

1 Céancer do colo do Gtero 1|__|sim 2|__|ndo
2 Inflamacgdes 1| |sim 2|__|ndo
3 Infecgdes 1|__|sim 2|__|ndo
4 Doengas sexualmente transmissiveis (DSTS) 1|__|sim 2|__| ndo
5 Qutros: 1|__|sim 2|__| ndo

|__|__|especifique

17. Antes da doenca atual, a Senhora fazia exames preventivos para o cancer do colo do
atero?
1| Sim 2|__| Ndo (PASSE QUADRO 3)

18. Com que idade a Senhora comecou a fazer exames preventivos para o cancer do colo
do utero?
|| | _|anos |__| NS/NR

19. De quanto em quanto tempo a Senhora costumava fazer o exame preventivo?
1|__| Mais de uma vez por ano

2|__| Todo ano

3|__| De 2 em 2 anos

4| | De 3 em 3 anos

5|__| Com intervalo de mais de 3 anos

6]__| Sem regularidade

9_| NS/NR

20. A Senhora foi orientada por algum profissional de salde sobre a necessidade de
repetir o exame preventivo periodicamente?
1|__| Sim 2|__| Néo |__| NS/NR

ENTREVISTADORA: LEIA O QUADRO 3

— ENTREVISTADOR: LEIAQQUADROABAIXQ

QUADRO 3 - PARA RESPONDER AS PROXIMAS PERGUNTAS, GOSTARIA QUE A
SENHORA PENSASSE SOBRE NO SEU PROBLEMA DE SAUDE ATUAL.

3|__| Outro. Qual? ]
(especifique)

5| NS/NR

22. Quando foi a primeira vez que a Senhora procurou um profissional de saude para
cuidar desse problema?



50

| ]

més ano
|__| NS/NR

23. Esta consulta foi realizada na rede SUS?
1|_ | Sim (PASSE 25) 2| |N&o |_|NS/NR

24. Esta consulta foi coberta por algum plano de saude?
1|__| Sim 2|__|N& |_|NS/NR
25. A senhora pagou algum valor por essa consulta?

1| Sim 2| Ndo || NS/NR

26. Qual unidade de satde que esta consulta foi realizada?

ENTREVISTADORA: CASO A INFORMANTE NAO SAIBA O NOME DA UNIDADE DE SAUDE,
PERGUNTAR O LOCAL OU PONTO DE REFERENCIA.

Unidade [

Local ou ponto de referéncia
|__| NS/NR

27. No final da consulta, o profissional de saude pediu para a Senhora fazer algum tipo
de exame?
1|__| Sim 2|__| N&o(PASSE 57) |__| NS/NR(PASSE 57)

:NTREVISTADORA: REGISTRE TODOS OS EXAMES INFORMADOS PELA PACIENTE E
JESCONSIDERE A BIOPSIA NESSE PRIMEIRO BLOCO.CASO A PACIENTE RESPONDA
'OMENTE BIOPSIA PASSE 57.

29. A Senhora fez o(s) exame(s) que o
profissional de saude pediu?
28. Qual(is) foi(foram) o(s) NAO SABE/NAO
exame(s) que o profissional de sa- N
tde pediu? LEMBRA SIM NAO
v \ 4
Exame 1 |__19(PASSE 57) |_11(SIGA30) |57)| 2(PASSE
|__19(PASSE 57
Exame 2 8¢ ) |11 (PASSE 39) '57)' 2(PASSE
|__19(PASSE 57
Exame 3 8¢ ) |11 (PASSE 48) !57)' 2(PASSE
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ENTREVISTADORA: ANOTE O EXAME SOBRE O QUAL VOCE VAI FAZER AS PROXIMAS
I%:’)I%AR\IgB/IlIJEI\IlTAS E AVISE A PACIENTE QUE E SOBRE ESSE EXAME QUE VOCES IRAO

CONVERSAR

30. Quanto tempo depois de receber o pedido a Senhora conseguiu fazer o exame?
1|_|__|dias

2|__|__|semanas

3|__|_|meses

4 | _|anos

99 |__| NS/NR

31. Este exame foi realizado na rede SUS?

1|__| Sim (PASSE 33) 2| | Nao |__|NS/NR

32. Este exame foi coberto por algum plano de saude?

1| Sim 2|__| Néao || NS/NR

33. A Senhora pagou algum valor por esse exame?

1| Sim 2|__| Nédo |__| NS/NR

34. Qual unidade de saude que esse exame foi realizado?

Unidade -
Local ou ponto de
referéncia

|__| NS/NR

35. O profissional de saude que realizou esse exame lhe informou quando a Senhora
deveria buscar o resultado?

ENTREVISTADORA: LEIA AS ALTERNATIVAS.

1|__| Sim, ele(a)marcou a data para pegar o resultado

2|__| Sim, mas ele(a)ndo marcou a data para pegar o resultado
3|_| N&o (PASSE 37)

|__| NS/NR (PASSE 37)

36. Em quanto tempo lhe disseram que o seu resultado estaria pronto?

1|__|__|dias
2|__|__|semanas
3|__|__|meses
4__|__| anos
|__| NS/NR

37.A Senhora pegou o resultado desse exame? )
1|_|Sim 2 |__| Nao (PASSE 39 SE TIVER EXAME 2,CASO CONTRARIO
PASSE 57)
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38. Quanto tempo depois, a Senhora pegou o resultado desse exame?

1| | dias
2|__|__|semanas
3|_|__|meses
4 | _|anos
|__| NS/NR

ENTREVISTADORA: PASSE 39 SE TIVER EXAME 2,CASO CONTRARIO PASSE 57

ENTREVISTADORA: ANOTE O EXAME SOBRE O QUAL VOCE VAI FAZER AS PROXIMLAS
PERGUNTAS E AVISE A PACIENTE QUE E SOBRE ESSE EXAME QUE VOCES IRAO
CONVERSAR.

EXAME Z:

39. Quanto tempo depois de receber 0 pedido a Senhora conseguiu fazer o exame?
1|_|_|dias

2|__|__|semanas
3|__|__|meses
4 | _|anos
|__| NS/NR

40. Este exame foi realizado na rede SUS?
1|__| Sim (PASSE 42)2| | Ndo

41. Este exame foi coberto por algum plano de saude?
1|__| Sim 2|__| N&o |__| NS/NR

42. A Senhora pagou algum valor por esse exame?
1|__| Sim 2|__| Néo |__| NS/NR

43. Qual unidade de saude que esse exame foi realizado?
Unidade I

Local ou ponto de referéncia
|__| NS/NR

44. O profissional de saude que realizou esse exame lhe informou quando a Senhora
deveria buscar o resultado?

ENTREVISTADORA: LEIA AS ALTERNATIVAS.

1|__| Sim, ele(a)marcou a data para pegar o resultado

2|__| Sim, mas ele(a)ndo marcou a data para pegar o resultado
3|_| N&do (PASSE 46)

|__| NS/NR (PASSE 46)

45. Em quanto tempo lhe disseram que o seu resultado estaria pronto?
1|__|__|dias

2|__|__|semanas

3_|_| meses
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4|_|__|anos

|__| NS/NR

46.A Senhora pegou o resultado desse exame? )

1|_|Sim 2|__| Ndo (PASSE 48 SE TIVER EXAME 3,CASO CONTRARIO PASSE
57)

47. Quanto tempo depois, a Senhora pegou o resultado desse exame?

1|_|__|dias
2|__|__|semanas
3|__|_|meses
4 | _|anos
|__| NS/NR

ENTREVISTADORA: PASSE 48 SE TIVER EXAME 3,CASO CONTRARIO PASSE 57

ENTREVISTADORA: ANOTE O EXAME SOBRE O QUAL VOCE VAI FAZER AS PROXIMAS
PERGUNTAS E AVISE A PACIENTE QUE E SOBRE ESSE EXAME QUE VOCES IRAO
CONVERSAR.

EXAME 3:
48. Quanto tempo depois de receber o pedido a Senhora conseguiu fazer o exame?
1| | dias

2|__|__|semanas

3|__|__|meses

4__|__| anos

|__| NS/NR

49. Este exame foi realizado na rede SUS?

1|__|Sim (PASSE51) 2|_|Nao | _|NS/NR

50. Este exame foi coberto por algum plano de saude?

1|__| Sim 2|__| Néo |__| NS/NR

51. A Senhora pagou algum valor por esse exame?

1|__| Sim 2|__| Néo |__| NS/NR

52. Qual unidade de saude que esse exame foi realizado?

Unidade I
Local ou ponto de
referéncia

|__| NS/NR

53. O profissional de satude que realizou esse exame lhe informou quando a Senhora
deveria buscar o resultado?

ENTREVISTADORA: LEIA AS ALTERNATIVAS
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1|__| Sim, ele(a)marcou a data para pegar o resultado
2|__| Sim, mas ele(a)marcou a data para pegar o resultado
3|__| N&o (PASSE 55)

|__| NS/NR (PASSE 55)

54. Em quanto tempo lhe disseram que o seu resultado estaria pronto?

1| | dias

2|__|__|semanas

3|__|__|meses

4 | _|anos

|__| NS/NR

55.A Senhora pegou o resultado desse exame?
1| _|Sim 2 |__| Ndo (PASSE 57)

56. Quanto tempo depois, a Senhora pegou o resultado desse exame?
1|_|_ | dias

2|__|__|semanas

3|_|__|meses

4 | _|anos

|__| NS/NR

ENTREVISTADORA LEIA: AGORA FAREI ALGUMAS PERGUNTAS SOBRE A BIOPSIA.

57. A Senhora sabe 0 que é uma biopsia?

1|_|Sim 2 |__| Ndo (CASO A PACIENTE NAO SAIBA, LEIA O QUADRO
ABAIXO E SIGA 58)

ENTREVISTADORA LEIA: A BIOPSIA E UM EXAME ONDE SE RETIRA UMA AMOSTRA DO
TECIDO DO COLO DO UTERO PARA DETERMINAR SE A LESAO SUSPEITA E MALIGNA OU

BENGINASS QuertsECoifpiaN VEROb aob DEARICPIAS 0 a S e ORIGUALj 7 2AZFRORASTE6)

|__|__| Biépsias || NS/NR

59. Quando foi feita a bidpsia que confirmou o diagnostico da doenca atual?

I T

més ano
|__| NS/NR || NS/NR

60. Essa bidpsia foi realizada pelo SUS?
1|__| Sim (PASSE 62) 2|__| Néo |__| NS/NR

61. Essa biopsia foi coberto por algum plano de saude?
1|__| Sim 2|__| Ndo |__| NS/NR

62. A Senhora pagou algum valor por essa bidpsia?
1| Sim 2|__| Néo |__|NS/NR
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63. Qual unidade de satde onde a Senhora fez a bidpsia?

ENTREVISTADORA: CASO A INFORMANTE NAO SAIBA O NOME DA UNIDADE DE
SAUDE, PERGUNTAR O LOCAL OU PONTO DE REFERENCIA.

Unidade [

Local ou ponto de
referéncia

|| NS/NR

64. A Senhora teve dificuldade para marcar essa bidpsia?

1|__| Nao, consegui marcar logo a biopsia

2|__| Sim, tive muita dificuldade para marcar a biopsia

|__| Outra,Qual especifique

65. Quanto tempo depois de receber o pedido da bidpsia a Senhora conseguiu fazer esse
exame?

1|__|_|dias
2|__|__|semanas
3|__|__|meses
4__|__| anos
|__| NS/NR

66. Depois do resultado da sua bidpsia, algum profissional de satde encaminhou a
Senhora para continuar o tratamento?

1|_|Sim  2|_| Ndo(PASSE QUADRO 4)|__| NS/NR (PASSE QUADRO 4)

67.Quando foi que a Senhora recebeu o0 encaminhamento para continuar o tratamento?

I T

més ano
|| NS/NR

68. Qual a unidade de saude para a qual a Senhora foi encaminhada?

ENTREVISTADORA: CASO A INFORMANTE NAO SAIBA O NOME DA UNIDADE DE
SAUDE, PERGUNTAR O LOCAL OU PONTO DE REFERENCIA.

Unidade [

Local ou ponto de
referéncia

ENTREVISTADORA: SE QUESITO 68 FOR IMIP OU HCPE PASSE 70.

69. A Senhora procurou essa unidade de salde para fazer o tratamento?
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1|__| Sim e consegui marcar a consulta (SIGA 70)
2 |__| Sim, mas ndo consegui marcar a consulta (PASSE 71)
3|__| N&o, eu néo procurei essa unidade  (PASSE 71)
4 |__| Nao porque eu procurei outra unidade de saude.
Qual? || (PASSE 71)

70. Quanto tempo depois de receber o encaminhamento do profissional de sadde a
Senhora conseguiu marcar a consulta nessa unidade de saude?

1| | dias
2|__|__|semanas
3|_|__|meses
4 | _|anos
|__| NS/NR

ENTREVISTADORA: SE QUESITO 68 FOR IMIP OU HCPE PASSE QUADRO 5

ENTREVISTADORA: LEIA O QUADRO 4

QUADRO 4 - AGORA VAMOS FALAR SOBRE O SEU PROBLEMA DE SAUDE QUE TROUXE
A SRA A ESSE HOSPITAL PARA TRATAMENTO.(IMIP OU HCPE)

1 i_i PUIqUt‘ d uuila UII;UIQUIU UIC SQL,JL;C ITIc CIILQIII;II;IUU.

2 |__| Eu ndo consegui comegar o tratamento na outra Unidade de Sadde.
3|__| Eu preferi vir para essa Unidade de Saude.

|__| Outra || |

72. Quanto tempo depois de receber o encaminhamento do profissional de satde a
senhora conseguiu marcar a consulta nesse hospital?

1|__|_|dias
2|__|__|semanas
3|_|__|meses
4|__|__|anos
5| NS/NR

VSTADOREIA O QUADRO ABAIX

ENTREVISTADORA: LEIA O QUADRO 5

QUADRO 5—- AGORA FAREI PERGUNTAS SOBRE MENSTRUACAO, O NUMERO DE FILHOS

UE A SRA. TEM OU TEVE.TAMBEM FAREI PERGUNTAS SOBRE O USO DE METODOS

NTICONCEPCIONAIS.
L e || NS/NR

IO T

74. A Senhora tem ou ja teve atividade sexual?
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1| Sim 2| Ndo (PASSE 88)

75. Com que idade a Senhora teve a sua primeira relacdo sexual?

|__|_|anos |__| NS/NR

76. Desde que a Senhora teve a sua primeira relacéo sexual, quantos parceiros a Senhora
teve?

|__|_| | parceiros |__| NS/NR

77. A Senhora usa ou ja usou algum método para evitar a gravidez?

1| _|Sim

2 |__| N&o. Por qué? |__|_|(PASSE 79)
Especifique

78. Qual (is) o(s) método(s) que a Senhora usa ou ja usou para evitar a gravidez?

ENTREVISTADORA: LEIA AS ALTERNATIVAS.

78.1 Método 78.2 DURANTE QUANTO
TEMPO A SENHORAUSA OU
uUsou

1. Pilulas anticoncepcionais 1] _|Sim 2| _|Néo |_|_|
anos ||| meses

2. INJECOES 1| _|Sim 2] _|N&do |_|_|
anos ||| meses

3. DIU (COM PROGESTERONA) 1| _|Sim 2| _|Néo |_|_|
anos || ] meses

4. CAMISINHA/PRESERVATIVO 1| _|Sim 2| _|Nao

5. CAMISINHA FEMININA 1| _|Sim 2| _|Nao
6. DIAFRAGMA 1| _|Sim 2| _|Nao
7. DIU DE COBRE 1| _|Sim 2| _|Nao

8. LIGADURA DE TROMPAS 1|_|Sim 2|__|Néao
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9. ANEL 1|_|Sim 2|__|Néao
10. IMPLANTES 1| _|Sim 2| _|Néao
11. COITO INTERROMPIDO 1| _|Sim 2| _|Néao
12. TABELA 1| _|Sim 2| _|Néao

ENTREVISTADORA: CASO A INFORMANTE NAO SAIBA O TEMPO DE USO,
PREENCHER COM 99 PARA ANOS E MESES.

79. A Senhora ja ficou gravida alguma vez, incluindo gravidez tubéria, possiveis abortos
ou gravidez atual?
1| Sim 2|__| N&o (PASSE 88)

80. Quantas vezes a Senhora ficou gravida, incluindo gravidez tubaria, possiveis abortos
ou gravidez atual?
||| vezes |__|NS/NR

81. Quantos partos a Senhora teve?
|| _|partos 00|__| nenhum (PASSE 86) |__|[NS/NR (PASSE 86)

82. A Senhora tem ou teve filhos nascidos vivos?
1| Sim 2|__| Nao (PASSE 86)

83. Quantos filhos nascidos vivos a Senhora teve?
|__|__| filhos nascidos vivos

84. Qual era a sua idade quando nasceu o seu primeiro filho?
| | _|anos ou | | _|ldadedo filho mais velho
|__| NS/NR

ENTREVISTADORA: SE 83 = 1(HUM) FILHO NASCIDO VIVO PASSE 86.

85. Qual era a sua idade quando nasceu o seu ultimo filho?
| | _|anos ou |__|__|ldadedo filho mais novo

|| NS/NR

86. A Senhora ja abortou ou perdeu bebé?
1|__| Sim 2|__| N&o (PASSE 88)
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87. Quantos abortos, provocados ou esponténeos, a Senhora teve?
|__|__| abortos |__|NS/NR

ENTREVISTADORA: AS PERGUNTAS A SEGUIR DEVEM SER RESPONDIDAS PELAS

MULHERES QUE TEM 35 ANOS OU MAIS. CASO AENTREVISTADA TENHA 34
ANOS OU MENOS, SIGA PARA O QUADRO 7.

88. A Senhora sabe 0 que é menopausa?
1|_|Sim (SIGA 89) 2 |__| Ndo (LEIA QUADRO 6, E SIGA 89)

LUBRIFICACAO VAGINAL, DORES NOS OSSOS E OUTROS.

QUADRO 6 - A MENOPAUSA OCORRE QUANDO OS PERIODOS DE MENSTRUAGAO DA MULHER TERMINAM,
E 1SSO, GERALMENTE, ACONTECE NAS MULHERES EM TORNO DE 48 A 52 ANOS. MAS TAMBEM PODE
OCORRER MAIS CEDO. ANTES DE OCORRER A MENOPAUSA, A MULHER COMECA A APRESENTAR
ALGUNS SINTOMAS COMO CALORES NO CORPO (TAMBEM CHAMADO DE FOGACHO), ALTERACOES NA
PERIODICIDADE DA MENSTRUACAO, IRRITABILIDADE, INSONIA, QUEDA DE CABELO, FALTA DE

89. A Senhora ja entrou na menopausa ou algum médico lhe disse que a Senhora estava
apresentando sintomas da menopausa?

1|__| Sim

2|__| Ndo (PASSE QUADRO 7)

3|__| NS/NR (PASSE QUADRO 7)

90. Com que idade a Senhora entrou na menopausa?
|_|_|anos || NS/NR

91. A Senhora usa ou ja usou medicacdo hormonal para a menopausa?
1|__| Sim 2|__| N&o (PASSE QUADRO 7)

92. Ha quanto tempo a Senhora usa ou ja usou medicacdo hormonal para a menopausa?

|| _|anos || | meses

ENTREVISTADORA: CASO A INFORMANTE NAO SAIBA O TEMPO DE USO,
PREENCHER COM 99 PARA ANOS E MESES.

|AGORA FAREI ALGUMAS PERGUNTAS SOBRE O USO DO TABACO

QUADRO 7 — AGORA GOSTARIA DE FAZER ALGUMAS PERGUNTAS SOBRE O USO DE
PRODUTOS DO TABACO QUE SAO FUMADOS, TAIS COMO: CIGARROS
INDUSTRIALIZADOS, CIGARROS DE PALHA, CHARUTOS, CIGARRILHAS,
CACHIMBOS, CIGARROS DE CRAVO (OU DE BALI), CIGARROS INDIANOS (OU BIDIS)
E NARGUILE (CACHIMBO DAGUA). POR FAVOR, NAO RESPONDA SOBRE PRODUTOS
DE TABACO QUE NAO FAZEM FUMACA, COMO RAPE E FUMO PARA MASCAR. NAO
CONSIDERE, TAMBEM, CIGARROS DE MACONHA.
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ENTREVISTADORA: CASO A INFORMANTE NAO SAIBA O TEMPO DE USO,
PREENCHER COM 99 PARA ANOS E MESES.

93. Atualmente a Senhora fuma?
ENTREVISTADORA: LEIA AS ALTERNATIVAS.

1| | Diariamente (PASSE 96)

2|__| Menos que diariamente (SIGA 94)

9|__| Né&o fuma (PASSE 95)

94. No passado, a Senhora fumou algum produto do tabaco diariamente?
1|__| Sim (PASSE 96)2|__ | Nao(PASSE 96)

95. No passado, a Senhora fumou:

ENTREVISTADORA: CASO A ENTREVISTADA RESPONDA QUE USOU “DIARIA-
MENTE” E “MENOS QUE DIARIAMENTE” NO PASSADO, ASSINALE “DIARIA-
MENTE”

ENTREVISTADORA: LEIA AS ALTERNATIVAS.

1|__| Diariamente (SIGA 96)
2|__| Menos que diariamente (SIGA 96)
|__| Nunca fumou (AGRADECA E FINALIZE AENTREVISTA)

96. Que idade a Senhora tinha quando comegou a fumar, mesmo que de vez em quando?
|__|_|anos |__|NS/NR

ENTREVISTADORA, AGORA SIGA AS SEGUINTES ORIENTACOES:

- SE RESPONDEU DIARIAMENTE NA PERGUNTA 93 b(SIGA 97)

- SE RESPONDEU MENOS QUE DIARIAMENTE NA PERGUNTA 93 E SIM NA PERGUNTA 94
P(PASSE 97)

- SE RESPONDEU MENOS QUE DIARIAMENTE NA PERGUNTA 93 E NAO NA PERGUNTA 94
P(PASSE 99 E LEIA O QUADRO 9)

- 97 FESONCHLQueioeck a S FOR MAINheiRopareFERGUNTAT T BB EA DARAVENTEL e R T ENSOHERGUNTASG HASE
97)_|__|anos || NS/NR

- SE RESPONDEU NAO FUMA NA PERGUNTA 93 E MENOS QUE DIARIAMENTE NA PERGUNTA
95 b(PASSE 104)

ENTREVISTADORA, AGORA SIGA AS SEGUINTES ORIENTACOES:

- SE RESPONDEU DIARIAMENTE NA PERGUNTA 93 b(SIGA 98 E LEIA QUADRO 8)

- SE RESPONDEU MENOS QUE DIARIAMENTE NA PERGUNTA 93 E SIM NA PERGUNTA 94
b(PASSE 99 E LEIA O QUADRO 9)

- SE RESPONDEU NAO FUMA NA PERGUNTA 93 E DIARIAMENTE NA PERGUNTA 95
b(PASSE 102)

FUMANTE DIARIO

98. Em média, quantos dos seguintes produtos a Senhora fuma por dia?

QUADRO 8 — AGORA PENSE NOVAMENTE EM TODOS OS TIPOS DE PRODUTOS DO
TABACO QUE SAO FUMADOS: CIGARROS E TAMBEM CHARUTOS, CIGARRILHAS,
CACHIMBOS, CIGARROS DE CRAVO (OU DE BALI, CIGARROS INDIANOS(OU BIDIS) E
NARGUILE(OU CACHIMBO D’AGUA). POR FAVOR, NAO REPONDA SOBRE PRODUTOS DE
TABACO QUE NAO FAZEM FUMACA, COMO RAPE E FUMO PARA MASCAR. NAO
CONSIDERE, TAMBEM, CIGARROS DE MACONHA.
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ENTREVISTADORA: PARA CADA ITEM REGISTRE A QUANTIDADE POR DIA. CASO O ENTREVIS-
TADO NAO FUME, FUME UM DOS ITENS, MAS FUME MENOS QUE 1 UNIDADE POR DIA OU NAO
SAIBA, DEIXE O CAMPO PARA O REGISTRO EM BRANCO E ASSINALE A OPCAO CORRESPON-
DENTE: “NENHUM” (000), “MENOS QUE 1 VEZ AO DIA, MAS MAIS QUE 0 POR SEMANA” (888), OU
NAO SABE (999).

SE A ENTREVISTADA RESPONDEU EM MACOS OU PACOTES, SE INFORME PARA SABER QUAN-
TOS TEM EM CADA UM E CALCULE O NUMERO TOTAL.

nenhum

Menos que
Entrevistadora: Leia as alternativas. Por dia %:;S,mgie NS/NR

0/semana
1. Cigarros industrializados. N&o incluir Ll
cigarros de cravo ou de Bali e cigarros |_ —'— | |__|888 |__]000 ||__|999
indianos ou bidis.
2.~C!)garros de palha ou cigarros enrolados & | |__||__||__ |_|888 | 000 |[_[999
mao~ |
3. Cigarros de cravo ou de Bali? I—”—”— | 888 |__]000 ||__|999
4. Bidis ou cigarros indianos? I—”—”— |_|888 |__|000 |]__|999
5. Cachimbos? Considere cachimbos cheios I—”—”— |_|888 |__|000 |]__|999
6. Charutos ou cigarrilhas? I—”—”— | |888 |__|000 |]__|999
7. Narguilé? I—”_”_ |__|888 |_{000 ||_[999
8. Algum outro? LI 1 |888 |_|000 |_|999

|

Especifique:

Agradeca e finalize a entrevista
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FUMANTE OCASIONAL

99. Em média, quantos dos seguintes produtos a Senhora fuma por semana?

QUADRO 9 — AGORA PENSE NOVAMENTE EM TODOS OS TIPOS DE PRODUTOS DO TABACO QUE
SAO FUMADOS: CIGARROS E TAMBEM CHARUTOS, CIGARRILHAS, CACHIMBOS, CIGARROS DE
CRAVO(OU DE BALI, CIGARROS INDIANOS(OU BIDIS) E NARGUILE(OU CACHIMBO D’AGUA).
POR FAVOR, NAO REPONDA SOBRE PRODUTOS DE TABACO QUE NAO FAZEM FUMACA, COMO
RAPE E FUMO PARA MASCAR. NAO CONSIDERE, TAMBEM, CIGARROS DE MACONHA.

ENTREVISTADORA: PARA CADA ITEM REGISTRE AQUANIDAE POR MANA. ASO OEN-
TREVISTADO NAO FUME, FUME UM DOS ITENS, AASFUME MENOS QUE LUNIDADE POR SE-
MANA OU NAO SAIBA, DEIXE O CAMPO PARA O :EGISTRO EM BRANCO :ZASSINALE A OPCAO
CORRESPONDENTE: “NENHUM” (000), “MENOS QUE 1 VEZ *OR SEMANA, VIAS MAIS QUE “0”
POR MES” (888), OU NAO SABE (999).

SE A ENTREVISTADA RESPONDEU EM MAGCOS OU PACOTES, SE INFORME PARA \BER QUAN-
TOS TEM EM CADA UM E CALCULE O NUMERO OTAL.

ne-
Menos que | nhum
Entrevistadora: Leia as alternativas. Por 1/semana, . NS/N
semana |mas  mais R
que 0/més
1. Cigarros industrializados. N&o incluir L |__{000 | j09
cigarros de cravo ou de Bali e cigarros —| —" |]__|888 g
indianos ou bidis. —
2. Cigarros de palha ou cigarros enrolados a | |__||__|| |_[000 || |99
mé&o? | 888 9
000
3. Cigarros de cravo ou de Bali? |—|”—” |_[888 — |9—|99
|__|000
4. Bidis ou cigarros indianos? |—|”—” 888 |9—|99
|__|000
5. Cachimbos? Considere cachimbos cheios |—|”—” 1888 |9—|99
888 |_|000
6. Charutos ou cigarrilhas? |—|”—” L |9—|99
888 |__|000
162 i oo
7. Narguilé~ 7 9
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|__|000 |__|99

8. Algum outro? |—|”—” |_|888 9

Especifique:

ATENCAO:

ENTREVISTADORA, SIGA AS SEGUINTES ORIENTACOES:
- SE RESPONDEU MENOS QUE DIARIAMENTE NA PERGUNTA 93 E SIM NA PERGUNTA 94 =(SIGA

100)
- SE RESPONDEU MENOS QUE DIARIAMENTE NA PERGUNTA 93 E NAO NA PERGUNTA 94

=(AGRADECA E FINALIZE A ENTREVISTA)

100. Que idade A Senhora tinha quando parou de fumar diariamente?
|__|_|anos |__| NS/NR
101. Em meédia, quantos dos seguintes produtos a Senhora fumou por dia?

QUADRO 10 - AGORA PENSE NOVAMENTE EM TODQOS OS TIPOS DE PRODUTOS DO TABACO QUE
SAO FUMADOS: CIGARROS E TAMBEM CHARUTOS, CIGARRILHAS, CACHIMBOS, CIGARROS DE
CRAVO (OU DE BALI, CIGARROS INDIANOS(OU BIDIS) E NARGUILE(OU CACHIMBO D’AGUA).
POR FAVOR, NAO REPONDA SOBRE PRODUTOS DE TABACO QUE NAO FAZEM FUMACA, COMO
RAPE E FUMO PARA MASCAR. NAO CONSIDERE, TAMBEM, CIGARROS DE MACONHA.

ENTREVISTADORA: PARA CADA ITEM REGISTRE A QUANTIDADE POR DIA. CASO O ENTREVIS-
TADO NAO FUME, FUME UM DOS ITENS, MAS FUME MENOS QUE 1 UNIDADE POR DIA OU NAO
SAIBA, DEIXE O CAMPO PARA O REGISTRO EM BRANCO E ASSINALE A OPGAO CORRESPON-
DENTE: “NENHUM” (000), “MENOS QUE 1 VEZ AO DIA, MAS MAIS QUE 0 POR SEMANA” (888), OU
NAQ SABE (999)

Menos que
Entrevistadora: Leia as alternativas. Por dia | H/dia, mas | ne- NS/N
mais que | nhum |R
0/semana
1. Cigarros industrializados. N&o incluir LI |__|000
cigarros de cravo ou de Bali e cigarros _| — 1]__|888 |__1999
indianos ou bidis. —
2. Cigarros de palha ou cigarros enrolados | |_||__|| |__|000
3 mao? 7 |__|888 |__1999
- : LIl 1000
3. Cigarros de cravo ou de Bali? _| — |]__|888 | |999
idis U cioarros indi Il |_Ioco
4. Bidis ou cigarros indianos? _| — |]__|888 |__]999
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5. Cachimbos? Considere cachimbos |_|__|| |__|000

cheios ] 1888 1999
arr Il 1000

6. Charutos ou cigarrilhas? _| —" |]__|888 | |999
14 Il 1000

7. Narguile? —| —" |]__|888 |__1999
LMl |_|000

8. Algum outro? | |_|888 |__1999

Especifique:

Agradeca e finalize a entrevista

EX-FUMANTE DIARIO
102. Ha quanto tempo a Senhora parou de fumar diariamente?

1|_|__|dias
2|__|__|semanas
3|__|__|meses
4 | _|anos
|__| NS/NR

103. Em média, quantos dos seguintes produtos a Senhora fumou por dia?

QUADRO 11- AGORA PENSE NOVAMENTE EM TODOS OS TIPOS DE PRODUTOS DO TABACO QUE SAO
FUMADOS: CIGARROS E TAMBEM CHARUTOS, CIGARRILHAS, CACHIMBOS, CIGARROS DE CRAVO(OU DE
BALI, CIGARROS INDIANOS(OU BIDIS) E NARGUILE(OU CACHIMBO D’AGUA). POR FAVOR, NAO REPONDA
SOBRE PRODUTOS DE TABACO QUE NAO FAZEM FUMAGA, COMO RAPE E FUMO PARA MASCAR. NAO
CONSIDERE, TAMBEM, CIGARROS DE MACONHA.

Entrevistadora: para cada item registre a quantidade por dia. caso o entrevistado ndo fume, fume um dos itens,
mas fume menos que 1 unidade por dia ou ndo saiba, deixe o campo para o registro em branco e assinale a op-
cdo correspondente: “nenhum” (000), “menos que 1 vez ao dia, mas mais que 0 por semana” (888), ou ndo sabe
(999). se a entrevistada respondeu em magos ou pacotes, se informe para saber quantos tém em cada um e cal-
cule o nimero total.

Menos gue | nenhum
1/dia, mas
mais que
O/semana

Entrevistadora: Leia as alternativas. Por dia NS/NR
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1. Cigarros industrializados. Nao incluir L
cigarros de cravo ou de Bali e cigarros T |_|888 |_000 || _|999
indianos ou bidis. —
i i 3 000
2. Cigarros de palha ou cigarros enrolados a | |__||_| | |oss |_| | 1099
mao? _|
: : LIl 1000
3. Cigarros de cravo ou de Bali? _| — |]__|888 | ]999
idis ou CinarTos indi Il |__I000
4. Bidis ou cigarros indianos? _| —" |]__|888 |__1999
. . : : ] |__]000
5. Cachimbos? Considere cachimbos cheios _| —" |]__|888 | ]999
S LIl 1000
6. Charutos ou cigarrilhas? _| —" |]__|888 | ]999
14 LIl 1000
7. Narguilé? —| —" |]__|888 |__1999
LIl |_|000
8. Algum outro? | | |888 | |999
Especifique:
Agradeca e finalize a entrevista
EX-FUMANTE OCASIONAL
Menos que
Entrevistadora: Leia as alternativas. Por semana 1/semana, . NS/NR
mas — Mmals | Nenhum
gue 0/més

1. Cigarros industrializados. N&o incluir
cigarros de cravo ou de Bali e cigarros ||_||_||_| |_|888 |__|000 | |999
indianos ou bidis.

2. Cigarros de palha ou cigarros enrolados a |__|000
o P | i1 |_lsss |_1999

000
3. Cigarros de cravo ou de Bali? ] |__|888 . |__]999
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000

4. Bidis ou cigarros indianos? ] |_|888 . |__1999
. . : : |__|000

5. Cachimbos? Considere cachimbos cheios | |_||__||__| | |888 |__1999
N |__|000

6. Charutos ou cigarrilhas? | | |888 | ]999
L |__|000

7. Narguile? (| | |888 |__1999
|__]000

8. Algum outro? | |_|888 |__1999

Especifique:

104. Ha quanto tempo a Senhora parou de fumar?

1|_|_|dias
2|__|__|semanas
3|__|__|meses
4 | _|anos
|__| NS/NR

105. Em meédia, quantos dos seguintes produtos a Senhora fumou por semana?

QUADRO 12 - AGORA PENSE NOVAMENTE EM TODOS OS TIPOS DE PRODUTOS DO
TABACO QUE SAO FUMADOS: CIGARROS E TAMBEM CHARUTOS, CIGARRILHAS,
CACHIMBOS, CIGARROS DE CRAVO(OU DE BALI, CIGARROS INDIANOS(OU BIDIS) E
NARGUILE(OU CACHIMBO D’AGUA). POR FAVOR, NAO REPONDA SOBRE PRODUTOS DE
TABACO QUE NAO FAZEM FUMACA, COMO RAPE E FUMO PARA MASCAR. NAO
CONSIDERE, TAMBEM, CIGARROS DE MACONHA.

ENTREVISTADORA: PARA CADA ITEM REGISTRE A QUANTIDADE POR SEMANA. CASO O EN-
TREVISTADO NAO FUME, FUME UM DOS ITENS, MAS FUME MENOS QUE 1 UNIDADE POR SE-
MANA OU NAO SAIBA, DEIXE O CAMPO PARA O REGISTRO EM BRANCO E ASSINALE A OPCAO
CORRESPONDENTE: “NENHUM” (000), “MENOS QUE 1 VEZ POR SEMANA, MAS MAIS QUE 0 AO
MES” (888), OU NAO SABE (999).

SE A ENTREVISTADA RESPONDEU EM MACOS OU PACOTES, SE INFORME PARA SABER QUAN-
TOS TEM EM CADA UM E CALCULE O NUMERO TOTAL.

Agradeca e finalize a entrevista

ENTREVISTADORA A INFORMACAO QUE VOCE VAI ESCREVER ABAIXO, NAO E
PARA PERGUNTAR A PARA A PACIENTE.

106. Registre o diagnostico histopatologico especificado na documentagdo do
encaminhamento da paciente.
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Especifique
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ANEXO 3 - PARECER DO COMITE DE ETICA E PESQUISAS

INSTITUTO DE MEDICINA
INTEGRAL PROFESSOR m""‘“
FERNANDO FIGUEIRA -

Thtulo da Pesquisa: Falores assocados 3 histtra natural do cancer do colo Werino em mulheres aenddas
nos prinCipass centros de referéndia em oncologia do Estade de Pernambuco.

Pesquisader: Rodrigo Alves Finko

Asea Tematica:

Versdo: 7

CAAE: 24687713.8.0000.5201

Insshwicdo Proponente: insituio de Medicing inegral Professor Femandd Figueina - INBRIFE

Patrocinader Principal: FUN CARLOS CHAGAS F. DE AMPARO A PESOUISA DO ESTADO DO RIO DE
JANEIRO - FAPERJ
Instiuto de Medicing Integral Professor Femando Figuera - INIPIPE
MINISTERIO DA CIENCIA, TECNOLOGIA E NOVACAD
Insttuto Nacional de Canced INCA/ RJ

Nimero do Parecer: 988513
Data da Relatoda: 15012015

Apresentacdo do Projto.

Este projeto de pesquisa %Az pane do doulorado interinsttucional entre o INCA @ o IMIP. E um bom projeto
de pesquisa de grande utlidade para a ciinda. A populagao do esiudo serd S00 mulheres Nos dois ceniros
do estudo ( IMIP ¢ HCP)

Objetive da Pesquisa
Otyesve Prmiro:

Determinar 2 assodacdo dos fatores de risco com a evolugdo do cancer do colo do Utero em mulheres
aendidas em hospiais de referéncia do Estado de Pernambuco.

Otjetve Secunddda:

- Descrever o perfil epidemicldgico da popdacio de estuda - Descrever 3 fequéngia de “alores de rsco
2/s00a0es 20 cancer de coko d0 (lero flabagisme, inciaglo sexual, Made, NUMEro de PANCENDs @ LSO de
hormdnios a0 longo da vida); - Descrever 3 rajeiteia das mulheres no sistema de sadde ¢ o lempos
médios de acesso ao dagnistico ¢ Wratamento. - Esimar a prevaléndia de infecglo palo HPV por tigo
eSpedfico ¢ swas varanies Oojetvo da Pesquisa: Instituee de Medicina

Endersgo:  Rus dos Cosles, 300

Balva: Bos Vs CEP: spoTos20

ur: Px Nenicipic:  RECFE

Telwlone: (0129224750 Fax MIR122400 Cmait  cormecestcs Semg.org.
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FERNANDO FIGUEIRA -

LAl 30 Ceced VLS 1)

ey al Professec

Fernando Figueira - INIR/PE FUN CARLOS CHAGAS F. DE AMPARO A PESQUISA DO ESTADO DO IO

DE JANEIRO - FAPERJ MINISTERIO DA CIENCIA, TECNOLOGIA E NOVACAD

rsituee Nacional de Cancer/ INCA/ RJ Patrocinador Principal: 50.070 intratipg; - Associar 0s fatores de risco

80 cAncer 30 colo 0 IR COM @ $ua evob.gla.

Avaliagdo dos Riscos ¢ Beneficios:

O Gnico risco para a padente ¢ o nerente 4 tidpsia realizada Beneficios: N3o havera beneficios com os

s ulacos 00ssa PeSQUISE Dara @ paciente. Entretanto, o5 Resullados gerados peld pesquisa poderdo apdar

a compeeender meihor © cancer do colo 0o (lero @ awdiar na prevengido ¢ No Walamentio do MesSMo, NO

Lo, para cutras mudheres.
Comantirios ¢ Consideragdes sobre a Pesquisa:

A EMENDA SOLICITA INCLUSAD DE UM OUTRO CENTRO DE TRATAMENTO DE CANCER DO
ESTADO DE PERNAMEUCO QUE SERA A SOCIEDADE PERNAMBUCANA DE COMBATE AD CANCER -

HCP

Considerag des sobre o Tarmos de apresentacho obrigatdeia:
Adecuadcs

Recomendagdas:

Nio ha

Conclus des ou Pendbncias ¢ Lista de Inadequagdes:
Nio ha

Sitsacso do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacho da CONEP:

Nio

Consideragdes Finais a criério do CEP:

Emenda aprovada
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