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RESUMO

Objetivo: avaliar a eficdcia da citologia e da bidpsia orientada pela colposcopia na
discriminagdo entre o carcinoma invasor pré-clinico e as lesées intra-epiteliais.

Pacientes e Métodos: 441 pacientes submetidas a conizacdo, histerectomia e operac¢do de
Wertheim-Meigs, no periodo de 1978 a 1995, no Hospital Universitdario Clementino Fraga
Filho, Universidade Federal do Rio de Janeiro, Setor de Patologia Cervical. Foram efetuados
os cdlculos da sensibilidade, especificidade, valores preditivos, razdo de verossimilhanca e
intervalos de confianca de cada exame, divididos em quatro categorias: normal e inflamatoério;
displasia leve e displasia moderada; displasia acentuada e carcinoma in situ, e carcinoma
microinvasor e invasor. As bidpsias foram analisadas como um todo e separadas pelo tipo
de colposcopia (satisfatéria e insatisfatéria).

Resultados: a citologia mostrou sensibilidade de 50%, especificidade de 89%, valor preditivo
positivo de 63% e valor preditivo negativo de 82%. As razdes de verossimilhanca foram 4,4
para o diagnéstico de invasdo, 0,7 para displasia acentuada e carcinoma in situ, 0,1 para
displasia leve e moderada, 2,2 para normal e inflamatério e 0,6 para o conjunto de resultados
negativos para invasdo. A bidpsia orientada pela colposcopia apresentou sensibilidade de
50%, especificidade de 100%, valor preditivo positivo de 100% e valor preditivo negativo de
83%. As razées de verossimilhancga foram: tendendo ao ¥ para o resultado de invasdo, 0,5
para displasia acentuada e carcinoma in situ, 0,2 para displasia leve e moderada, 0,3 para
normal e inflamatorio e 0,5 para o conjunto de resultados negativos para invasdo. A biépsia
orientada pela colposcopia satisfatéria com leséo visivel mostrou sensibilidade de 59%,
especificidade de 100%, valor preditivo positivo de 100% e valor preditivo negativo de 83%.
As razées de verossimilhanc¢a foram: tendendo ao ¥ para o resultado positivo de invasdo,
0,5 para displasia acentuada e carcinoma in situ, zero para displasia leve e moderada, zero
para negativo e inflamatério e 0,4 para o conjunto de resultados negativos para invasao.

PALAVRAS-CHAVE: Colo do ttero: cancer. Colo do ttero: lesbées pré-neopldsicas.
Colpocitologia. Colposcopia.
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Os tumores do colo uterino sado os mais
freqiientes entre as mulheres brasileiras, sendo
responsaveis por 15% de todos os tumores
malignos. Nas regides menos desenvolvidas do Pais,

RBGO-v. 21,14, 1999

193



Reis et al

sdo causa de cerca de 20% dos oObitos por
neoplasias e cidades como Recife, Fortaleza, Belém
e Goiania apresentam as maiores incidéncias
descritas na literatura mundial. As elevadas taxas
de diagnéstico do carcinoma invasor indicam a
baixa cobertura populacional do rastreamento
colpocitolégico e dao indicios de alto grau de evaséo
do seguimento nos casos rastreados.

O correto diagnéstico das lesdes previamente
rastreadas pela citologia € um aspecto crucial para
a conduta subseqUiente. Quando um grande
numero de pacientes € avaliado com citologia
cervical atipica, verifica-se que um terco destas
mulheres tém lesdes atribuidas a infec¢des ou
atrofia. Nos dois tercos restantes, observamos
lesbes neoplasicas, sendo que em um percentual
pequeno havera o diagnoéstico definitivo de
carcinoma microinvasor ou invasor.

Quanto maior a cobertura pelo rastreamento
citolégico, maior o numero de pacientes que
necessitarao de diagnéstico preciso e ulterior
conduta terapéutica. A invasao do estroma
representa importante alteracdo qualitativa e faz
jus a especial atencdo no seu diagnostico. Cada
caso de cancer invasor nao-identificado pelos
meétodos diagnoésticos pos-rastreamento resulta em
retardo no tratamento adequado e piora no
prognostico.

Os métodos utilizados no diagnéstico e
tratamento por vezes se confundem, ndo havendo
consenso em relacao ao que deva ser considerado
diagnoéstico suficiente para que se estabeleca o
tratamento. Nas ultimas décadas difundiu-se a
utilizacao de métodos destrutivos quando a biopsia
orientada pela colposcopia constatava lesao nao-
invasora'®??, Esta abordagem vem sendo
questionada em funcao da necessidade de maior
amostra de tecido para exame e diagndstico
definitivo®!!1%17:22,

A boa pratica da colposcopia exige
treinamento adequado e cuidadosa correlacdo entre
os achados visuais e a histologia'**' Sua indicag¢ao
primordial € a localizacao e delimitacao das lesoes
epiteliais. Identificada a lesdo suspeita €, entao,
realizada a biopsia, que de maneira indireta mede
a eficacia da colposcopia. A colposcopia €,
supostamente, o meio de “explicar” o que foi
detectado pela citologia. Como os colposcopistas
sempre tomam conhecimento do diagnoéstico
citolégico, naturalmente dedicam maior atencao
aos casos cujos laudos descrevem alteracoes mais
intensas®*. A maioria dos autores acredita que todas
as lesbes suspeitas devam ser biopsiadas e
sustentam a realizacdo de mais de uma biépsia®®°.
Como os sinais colposcépicos sao indiretos e
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inespecificos, a restricao do nimero de biopsias
propicia o erro diagnoéstico. Por outro lado,
aumentando o numero de bidpsias elevam-se
também os custos.

Podemos citar como fatores que influenciam
a validade da colposcopia: o tamanho e a gravidade
da lesdao, o numero de biépsias, a idade das
pacientes, a variabilidade na observacédo, a
variabilidade da interpretacdo histologica, a
inflamacao e o diagnoéstico citolégico. O tamanho
da lesao esta relacionado a gravidade do resultado
histologico. A associagao entre tamanho e eficacia
diagnostica € inversa; as lesdes focais sao de
identificacdo mais facil do que as lesoes dispersas
sobre dois ou mais quadrantes cervicais. E baixa a
frequiéncia de lesbes diminutas em pacientes com
neoplasia invasora®*. Existe associacdo entre a
idade da paciente e a gravidade da lesao no
continuum da doenca cervical. Nas idosas, o
diagnéstico é dificultado pela localizacdo da juncéao
escamocolunar, que tende a migrar para o canal
cervical, com conseqUiente necessidade de aumento
no numero de indicacdes da conizacédo®.

Ha grande variabilidade na interpretacao
histopatolégica. Ismail et al.” estudaram, entre oito
histopatologistas, a variabilidade em diagnosticar
e graduar neoplasia intra-epitelial cervical em 100
biopsias colposcopicamente dirigidas. A
concordancia entre os observadores foi excelente
nas lesoes invasoras, moderadamente boa para as
displasias acentuadas e carcinoma in situ, e pobre
para as leves e moderadas. Todavia, os casos com
carcinoma invasor constituiram menos de 2% da
amostra, nao permitindo a analise da discordancia
quanto a lesdo mais graves. Ha, de fato, dificuldade
em distinguir as lesdes intra-epiteliais dos estagios
iniciais de invasdo®!*. Os processos inflamatéorios
do colo e vagina podem confundir os colposcopistas
simulando o pontilhado. Helmerhorst et al.®
encontraram queda da eficacia das biopsias
colposcopicas na presenca de colpite por
Gardnerella vaginalis.

A validade da biépsia orientada pela
colposcopia foi estudada por diversos
autores*®141621.23 Stafl e Mattingly?' compararam
o diagnostico da bidpsia orientada com o exame do
cone em 217 pacientes. A sensibilidade para o
diagnéstico de invasao (calculada por nés) foi de
71%. Contudo, eram apenas 17 casos de carcinoma
invasor. Donohue e Meriwether*, Helmerhorst et
al.®, Kirkup e Hill°, Ronk et al.'*, Veridiano et al.*®
e Wetrich?* utilizaram metodologia de concordancia
dos diagnosticos da biépsia e do cone e ainda
contavam com pequeno numero de casos de
carcinoma invasor.
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O dilema €&, no entanto, saber a eficacia do
método para distinguir as lesdes limitadas ao
epitélio daquelas que iniciam a invasao estromal.
Benedet et al.® estudaram 180 pacientes com
microcarcinoma e carcinoma oculto, criticando as
conclusoées dos trabalhos que pretenderam avaliar
a validade da bi6psia para diferenciar a neoplasia
intra-epitelial da invasao inicial sem contar com
numero significativo de casos nas quais a invasao
ocorria ou sem utilizar um adequado padrao de
referéncia.

O objetivo deste estudo foi avaliar a eficacia
da citologia e da bidpsia orientada pela colposcopia,
na discriminacao entre a lesdo intra-epitelial e o
carcinoma cervical invasor pré-clinico.

Pacientes e Métodos

Foram analisadas 441 pacientes submetidas
a conizacao (354), operacao de Wertheim-Meigs (83)
e histerectomia total (4), no Servico de Ginecologia
do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho
da Universidade Federal do Rio de Janeiro, no
periodo de 1978 a 1995. Foram excluidas as
pacientes que apresentavam evidéncia clinica de
carcinoma invasor. Quando a propedéutica por
meio da citologia, colposcopia e bi6psia ndo permitia
excluir a presenca de lesdo invasora, a conizacao
foi utilizada com este objetivo.

O mais grave dentre os diagnésticos
histologicos (bidpsia, cone, ttero) foi considerado
como diagnéstico definitivo. Foi definido como
diagnéstico citolégico e diagnostico da bidpsia o
resultado mais grave da mesma paciente. A
colposcopia foi subdividida em satisfatoria e
insatisfatéria e, também, por apresentar ou nao
lesao visivel.

A analise dos dados foi realizada
comparando-se com o diagnoéstico definitivo o
resultado da citologia e o resultado da biépsia
orientada pela colposcopia. A analise foi feita
globalmente e pela selecdo daquelas cujas
colposcopias identificaram lesao suspeita. Foram
calculadas a sensibilidade, a especificidade, o valor
preditivo positivo, o valor preditivo negativo e a
razao de verossimilhanca para o diagnostico de
carcinoma microinvasor e invasor pré-clinico em
relacdo a lesao intra-epitelial. Para efeito de
calculo, os resultados dos exames foram
subdivididos em quatro grupos: normal e
inflamatorio, displasia leve e moderada, displasia
acentuada e carcinoma in situ e carcinoma
microinvasor e invasor. Esta subdivisao obedeceu
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a critérios clinicos e prognosticos, objetivando a
obtencao de numero adequado de casos para
analise em cada categoria.

Resultados

A Tabela 1 mostra a relacao entre o resultado
da citologia e o diagnéstico definitivo. Encontramos
sensibilidade de 50%, especificidade de 89%, valor
preditivo positivo de 63% e valor preditivo negativo
de 82%. A razao de verossimilhanca para invasao
foi de 4,4 para o resultado de invasao, de 0,7 para
displasia acentuada e carcinoma in situ, 0,1 para
displasia leve e moderada, 2,2 para citologias
negativas ou inflamatorias e 0,6 para o conjunto
de resultados negativos para invasao (Tabela 2).

Tabela 1 - Comparagéo entre o diagnéstico citoldgico e o diagnéstico definitivo
(histopatologia).

Diagnostico definitivo

Citologia Invasor Né&o-invasor Total
Invasor 62 36 98
Displasia acentuada e carcinoma in situ 52 189 241
Displasia leve e displasia moderada 4 85 89
Normal e inflamatério 6 7 13
Total 124 317 441

Intervalo de confianga a 95%

Sensibilidade = 50% 40,96 - 59,04
Especificidade = 89% 84,51 - 91,81
Valor preditivo positivo = 63% 62,74 - 63,66
Valor preditivo negativo = 82% 77,85 - 85,95

Tabela 2 - Razdes de verossimilhanga para a citologia

Citologia Razéo de Intervalo de
verossimilhanga confianga a 95%
Invasor 44 3,09-6,27
Néo-invasor 0,56 0,46 - 0,66
Displasia acentuada e carcinoma in situ 0,70 0,55-0,87
Displasia leve e displasia moderada 0,12 0,04-0,30
Normal e inflamatorio 2,19 0,78-6,08

A Tabela 3 mostra o estudo das bidpsias
orientadas pela colposcopia comparado com o
diagnéstico definitivo de invasao. A sensibilidade foi
de 50% e a especificidade 100%. O valor preditivo
positivo foi de 100% e o valor preditivo negativo 83%.
As razoes de verossimilhanca foram 0,3 para os
resultados negativo e inflamatério, 0,2 para displasia
leve e moderada, 0,5 para displasia acentuada e
carcinoma in situ, tendendo ao ¥ para o resultado
positivo de invasdo e 0,5 para o conjunto de
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resultados negativos para invasao (Tabela 4).

Tabela 3 - Comparagéo entre o resultado da biépsia e o diagnéstico definitivo (cirdrgico).

Diagnostico definitivo
Bidpsia Invasor Nao-invasor  Total
Invasor 56 0 56
Displasia acentuada e carcinoma in situ 50 205 255
Displasia leve e displasia moderada 4 46 50
Normal e inflamatério 3 28 31
Total 113 279 392

Intervalo de confianga a 95%

Sensibilidade = 50% 40,10 - 59,04
Especificidade = 100%

Valor preditivo positivo = 100%

Valor preditivo negativo = 83% 78,60 - 87,40

Tabela 4 - Razes de verossimilhanga para a biépsia sob colposcopia

Bispsia Ra.Zé.o de Intervalo de
verossimilhanga confianca a 95%
Invasor ¥ —
Nao-invasor 0,50 0,41-0,59
Displasia acentuada e carcinoma in situ 0,54 0,43-0,66
Displasia leve e displasia moderada 0,21 0,08 - 0,54
Normal e inflamatorio 0,26 0,86 - 0,79

Citologia e colposcopia no cancer cervical

Tabela 6 - Razes de verossimilhanga para a biopsia orientada por colposcopia satisfatoria
com leséo visivel.

Biopsia Razéo de Intervalo de
verossimilhanga  confianga a 95%

Invasor ¥

Né&o-invasor 0,41 0,30-0,53

Displasia acentuada e carcinoma in situ 0,4791 0,35-0,62

Displasia leve e displasia moderada Zero

Normal e inflamatério Zero

A Tabela 7 mostra a comparacao da biépsia
orientada por colposcopia insatisfatéria com leséo
visivel com o diagndstico definitivo de invaséao. A
sensibilidade foi de 39%, a especificidade 100%, o
valor preditivo positivo foi de 100% e o valor
preditivo mnegativo 83%. As razdes de
verossimilhanca foram 0,02 para os resultados
normal e inflamatorio, 0,15 para displasia leve e
displasia moderada, 0,75 para displasia acentuada
e carcinoma in situ, tendendo ao ¥ para invasor e
de 0,6 para o conjunto dos diagnésticos negativos
para invasao (Tabela 8).

Tabela 7 - Comparagédo entre os resultados da bidpsia orientada por colposcopia
insatisfatoria com lesao visivel e o diagndstico definitivo

Na Tabela 5 comparamos o resultado da
biopsia efetuada durante colposcopia satisfatéria
com lesao visivel com o diagnéstico definitivo de
invasdo. A sensibilidade foi de 59%, especificidade
100%, o valor preditivo positivo foi de 100% e o
valor preditivo negativo 83%. As razdes de
verossimilhanca foram de zero para os resultados
negativo e inflamatério, zero para displasia leve e
moderada, 0,5 para displasia acentuada e
carcinoma in situ, tendendo ao ¥ para o resultado
positivo de invasdo e 0,4 para o conjunto dos
resultados negativos para invasao (Tabela 6).

Tabela 5 - Comparagéo entre o resultado da biopsia orientada por colposcopia satisfatéria
com les&o visivel e o diagndstico definitivo.

Diagnostico definitivo
Biopsia Invasor Nao-invasor Total
Invasor 39 0 39
Displasia acentuada e carcinoma in situ 27 1M 138
Displasia leve e displasia moderada 0 15 15
Normal e inflamatério 0 4 4
Total 66 130 196

Intervalo de confianga a 95%

Sensibilidade = 59% 46,34 - 70,78
Especificidade = 100%

Valor preditivo positivo = 100%

Valor preditivo negativo = 83% 76,32 - 89,20

Diagnostico definitivo
Biopsia Invasor Né&o-invasor Total
Invasor 17 0 17
Displasia acentuada e carcinoma in situ 22 91 113
Displasia leve e displasia moderada 4 24 28
Normal e inflamatério 1 22 23
Total 44 137 181

Intervalo de confianca a 95%

Sensibilidade = 39% 24,80 - 54,43
Especificidade = 100%

Valor preditivo positivo = 100%

Valor preditivo negativo = 83% 73,34 - 89,74

Tabela 8 - Razdes de verossimilhanga para a bidpsia orientada por colposcopia
insatisfatoria com les&o visivel.

Bidpsia Razéo de Intervalo de
verossimilhanga confianga a 95%

Invasor ¥

Né&o-invasor 0,61 0,47-0,74
Displasia acentuada e carcinoma in situ 0,75 0,53-1,00
Displasia leve e displasia moderada 0,15 0,06 - 0,40
Normal e inflamatério 0,02 0,01-0,19
Discussao

A validacao de um teste diagnéstico deve ser
feita pela comparacao com um padrao de referéncia
apropriado. Em se tratando de testes destinados a
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neoplasias epiteliais cervicais, o padrao de
referéncia consagrado € a histopatologia realizada
em peca cirurgica suficientemente ampla®'®. A
comparacdo de todas as pacientes submetidas ao
teste com o padrao de referéncia constituiria um
estudo ideal. Por motivos éticos ndo é possivel
submeter a conizacao pacientes com biopsias
negativas ou que apresentem lesdes intra-epiteliais
leves ou moderadas sem indicacdo cirurgica.
Embora baixa, a morbidade desta operacao deve
ser considerada. A conizacao pode ser atribuida a
propriedade de diagnosticar de maneira definitiva
as alteracoes epiteliais. Ha, ainda, consenso sobre
sua capacidade de trata-las eficazmente.

Ao selecionarmos para o estudo pacientes que
foram submetidas a cirurgia, observa-se como vicio
de selecao a maior representacdo de lesdes mais
graves. Por outro lado, desta forma foi possivel
concentrar numero significativo de lesdes invasoras
iniciais, objetivo de nossa analise.

Tomamos como referencial teorico a vasta
experiéncia mundial no uso da colposcopia como
meétodo para localizar e delimitar a extensao das
lesdes. A biopsia orientada pela colposcopia, na
verdade, retine dois métodos propedéuticos. O
primeiro, a colposcopia, apresenta grande
subjetividade, sendo a variabilidade interob-
servadores de dificil verificacao. A falha no
reconhecimento de uma colposcopia insatisfatéria
e a ndo-identificacao dos vasos atipicos constituem
erros comuns na avaliacdo colposcopica. A biépsia,
embora apresente consideravel variabilidade
interobservadores, permite revisdo a qualquer
tempo, a semelhanca da citologia’. A validade da
biopsia é influenciada por todos os aspectos
interferentes na interpretacao colposcopica.

A partir da década de 70, com a aceitacao da
colposcopia na Ameérica do Norte e a
supervalorizacédo de sua validade na orientacao da
bi6psia, difundiram-se os chamados métodos
destrutios das lesdes diagnosticadas como intra-
epiteliais!'®162,

A popularizacdo das diversas formas de
tratamento dessas lesdes trouxe como vantagens
a reducao dos custos e da morbidade inerentes a
conizacao. Porém, relatos de carcinomas invasores
em pacientes submetidas a terapéutica
destrutiva®!'!%1722 conduziram a uma melhor
avaliacado da validade dos métodos diagnésticos.
Percebeu-se que a afirmacao de exceléncia da
bi6psia orientada pela colposcopia para
diagnosticar as neoplasias cervicais foi precipitada.
Benedet et al.® reuniram numero significante de
lesées invasoras e verificaram sensibilidade de 79%
para a biépsia orientada pela colposcopia
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satisfatoria, permitindo a analise adequada da
validade do método para o diagnéstico diferencial
entre lesdes intra-epiteliais e invasoras pré-clinicas.

E freqiiente na literatura a presenca de
estudos de verificacdo da eficacia da biépsia por
meio da concordancia do diagnoéstico, comparando
os diversos graus de lesoes epiteliais com o padrao
de referéncia*®®'*2%2* A analise da concordancia
entre as pessoas comprovadamente portadoras da
doenca corresponde a sensibilidade. O diagnéstico
discordante, entretanto, merece interpretacao de
sua importancia clinica. Desta forma, o resultado
do exame histolégico do cone, ao revelar lesdo
menos grave do que a bidopsia, nao significa
resultado falso-positivo da biopsia, mas a
possibilidade ja suficientemente demonstrada da
erradicacao da lesdo mais grave naquele
procedimento. No entanto, uma biopsia menos
grave que o cone representa resultado falso-
negativo. Esta é importante, mas a analise de
concordancia atribui o mesmo valor a qualquer
discordancia. Tais estudos, em geral, pouco
informam sobre o tipo ou importancia do erro
diagnéstico e desconsideram a probabilidade da
ocorréncia de concordancia ao acaso.

Entendemos que a analise que melhor reflete
a problematica ora em estudo é aquela que valoriza
os erros potencialmente mais danosos,
especificamente o resultado falso-negativo para
invasao.

Entre nés, a validade da biépsia orientada
pela colposcopia também mereceu atencdo. Simoes
et al.'° obtiveram trés bidpsias positivas para
invasdo em 31 casos de carcinoma invasor pré-
clinico submetidos a conizacdo. Concluiram que
“em casos de diagnéstico de displasia acentuada e
carcinoma in situ, a conizacao devera estar
obrigatoriamente situada entre a bidopsia e o
procedimento terapéutico que venha a ser adotado”.
Silva'®, apés excluir os casos nos quais a biépsia
indicava invasao, submeteu a conizacao 133
pacientes com diagnoéstico citologico de carcinoma
in situ ou displasia acentuada e biopsia positiva
para neoplasia intra-epitelial. Obteve como
resultado histopatolégico dos cones 16 carcinomas
invasores. NOos associamos a citologia a biopsia
orientada por colposcopia satisfatoria com lesao
visivel e verificamos sensibilidade de 76,2%.

A analise baseada em longo periodo de
observacao esta sujeita a modificacoes que ocorrem
com o decorrer do tempo. Os conceitos e condutas
sdo periodicamente atualizados, prejudicando a
uniformidade nos protocolos de atendimento.
Julgamos ainda importantes as mudancas de
pessoal responsavel pelo atendimento ambulatorial,
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uma vez que a colposcopia € método que depende
de interpretacao subjetiva. A partir de 1988 houve
modificacao da clientela atendida no Setor de
Patologia Cervical com o aporte de pacientes
referidas pelo PITEC (Programa Integrado
Tecnolégico em Citopatologia) com colpocitologia
de rastreamento positiva, aumentando
consideravelmente o nimero de neoplasias em
nosso material.

A interpretacao do desempenho de um teste
no seu uso clinico implica o relacionamento de uma
probabilidade poés-teste da doenca, denotando o
carater probabilistico do processo diagnéstico. A
prevaléncia pode ser considerada uma
probabilidade pré-teste e o valor preditivo uma
probabilidade pos-teste. Maior relevancia tem sido
atribuida ao uso da razao de verossimilhanca por
ser independente da prevaléncia, o que ndo ocorre
com o valor preditivo. Apesar da aparente
complexidade, verifica-se a cada dia sua maior
aplicacdo na pratica médica com a publicacédo de
valores de razao de verossimilhanca para diversos
métodos propedéuticos. Entendemos que essa
metodologia mais racional deva ser incorporada,
de tal forma que o encadeamento das etapas do
processo diagnostico seja concluido ao atingir-se
um limiar de decisdao, que permita confirmar o
diagnostico ou descartar a possibilidade de doenca.

Na interpretacao dos dados desse estudo é
necessario levar em consideracao a prevaléncia de
doenca (no caso, carcinoma oculto) nos diversos
ambientes em que atuamos. E necessario também
interpretar os intervalos de confianca que quando
muito grandes, indicam imprecisdo do dado por
tamanho amostral muito pequeno. S6 devemos dar
crédito aos dados que apresentam intervalos de
confianca bem pequenos.

A citologia apresentou sensibilidade de 50%,
superior ao observado por Benedet et al.’. A
especificidade de 89% implica 11% de resultados
falso-positivos, indicando maior preciséao
diagnoéstica nas lesdes intra-epiteliais. O valor
preditivo positivo de 63% deve ser interpretado com
cautela, em face da alta prevaléncia de lesodes
invasoras: 28% em nosso material. Em outros
ambientes dificilmente encontraremos tal
prevaléncia, somente explicada pela selecdao dos
casos estudados. A razao de verossimilhanca
demonstrou pequena capacidade de confirmacao
do diagnostico de invasao (4,4), ou seja, pouco
modifica a probabilidade pré-teste de doenca. No
entanto, a razao de verossimilhanca para displasia
leve/moderada (0,1) modifica intensamente a
probabilidade pré-teste (20%).

Giard e Hermans® calcularam as razoées de
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verossimilhanca para a colpocitologia, obtendo
valores diferentes dos observados por noés. Além
da utilizacao de padrao de referéncia diferente, a
divergéncia pode ser imputada ao pequeno nimero
de displasias acentuadas e carcinomas in situ (74),
sendo ainda menor o numero de lesdes invasoras
(15) nos 3.585 casos estudados. Surpreendeu-nos
no nosso material a razdo de verossimilhanca mais
alta para as citologias com resultado normal ou
inflamatério (2,2) do que para aquelas com
resultado de displasia leve ou moderada (0,1). Tal
resultado aparentementemente iléogico deve ser
atribuido ao pequeno numero de casos nesse
agrupamento (3%) ou a incapacidade da citologia
de discriminar as lesdes mais sutis.

Em relacdo a biépsia, a sensibilidade foi de
S50% para qualquer tipo de colposcopia. O valor
preditivo positivo da bidpsia é obviamente 100%,
ao passo que o valor preditivo negativo foi de 83%;
consequentemente, 17% das biopsias tiveram
resultado falso. No ambiente de clinica de patologia
cervical em que a prevaléncia de invasao € muito
menor que a nossa, o valor preditivo negativo deve
chegar perto de 100%. Como dito anteriormente,
este erro € muito grave para se correr este pequeno
risco.

As razoes de verossimilhanca encontradas
nao geram grandes modificacdes nas probabilidades
pré-teste de lesdo invasora, excecdo feita, € claro,
ao resultado positivo de invasdo. Nas bi6psias em
que a colposcopia foi satisfatoria e a lesao visivel,
a sensibilidade atingiu 59% e o valor preditivo
negativo manteve-se em 83%. A razao de
verossimilhanca para o diagnéstico de displasia
acentuada e carcinoma in situ (0,5) pouco modifica
a probabilidade pré-teste. Entretanto, para o
diagnéstico de displasia leve ou moderada (zero),
gera grande modificagdo. A exclusao de lesao
invasora seria possivel, indicando tratamento
conservador nestas circunstancias. Na colposcopia
insatisfatéoria com lesdo visivel a razao de
verossimilhanca acarreta queda pequena na
probabilidade pré-teste, ndo excluindo a lesédo
invasora.

Nas duas ultimas décadas, as evidéncias das
limitacoes da bidpsia ensejaram o desenvolvimento
de métodos que pudessem cumprir o principio da
remocao sem prejuizo da capacidade diagnoéstica.
Aperfeicoaram-se as alcas diatérmicas. Variadas
na forma, exigem ponderacdao sobre o
estabelecimento dos limites de sua aplicabilidade.
A utilizacao de alcas diatérmicas pequenas (até 1,0
centimetro de diametro), destinadas a exérese de
lesoes periorificiais, constitui procedimento singelo,
assemelhado em custo e morbidade as biépsias'®.
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Conquanto a excisdo da zona de
transformacao com alca diatérmica larga apresente
menor morbidade e menores custos do que a
conizacao convencional com bisturi'?*?°, sua
utilizacao indiscriminada pode acarretar retrocesso
ao periodo anterior ao uso da colposcopia na
América do Norte. No estudo de Alvarez et al.l,
32,5% das pacientes submetidas a excisao com al¢a
diatérmica nao apresentavam qualquer evidéncia
de neoplasia intra-epitelial e em 26,5% a displasia
leve foi o diagnéstico final.

Estes dados nao nos permitem realizar
tratamento destrutivo sem que corramos algum
risco de deixar passar um carcinoma incipiente.
Na experiéncia individual nao verificamos isto
rapidamente, porque a incidéncia destas invasoes
€ muito pequena, mas com o uso indiscriminado
em massa 0s casos vao aparecendo®!!1%17:22 De
outro lado, ndo vemos com entusiasmo qualquer
proposta que coloque a colposcopia e a biopsia
orientada pela colposcopia em segundo plano'.

Queremos ressaltar a necessidade de
utilizacao de metologia adequada na investigacao
de métodos diagnosticos em patologia cervical, para
evitar prejuizos no tratamento de pacientes com
lesdo invasora inicial que ainda tém prognéstico
razoavel apesar da invasao do estroma.

SUMMARY

Purpose: to evaluate the efficacy of cytology and colposcopy-
directed biopsy to distinguish preclinical invasive cervical
carcinoma from intraepithelial lesions.

Patients and Methods: 441 patients submitted to conization,
hysterectomy and Wertheim-Meigs operation from 1978 to
1995 in the University Hospital “Clementino Fraga Filho”,
Federal University of Rio de Janeiro, Cervical Pathology
Outpatient Clinic. We estimated sensitivity, specificity,
predictive values, likelihood ratio and confidence intervals
of each study, which were divided into four classes: 1) normal
and inflammatory, 2) mild and moderate dysplasias; 3) severe
dysplasia and carcinoma in situ; 4) microcarcinoma and
invasive carcinoma. Biopsies were analyzed as a whole and
separated in accordance with the type of the colposcopic result
(satisfactory and unsatisfactory).

Results: cytology has shown sensitivity of 50%, specificity of
89%, positive predictive value of 63% and negative predictive
value of 82%. The likelihood ratios were 4.4 for stromal
invasion diagnosis, 0.7 for severe dysplasia and carcinoma
in situ, 0.1 for mild and moderate dysplasia, 2.2 for normal
and inflammatory report and 0.6 for the negative results for
invasion as a whole. Satisfactory colposcopic guided biopsy
white a visible lesion showed sensitivity of 59%, specificity of
100% positive predictive value of 100% and negative
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predictive value of 83%. Likelyohood ratios were: tending to
infinity for invasion, 0.5 for severe dysplasia and carcinoma
in situ, zero for mild and moderate dysplasia, zero for negative
and inflammatory and 0.4 for all negative results for invasion.

KEY WORDS: Cervix. Uterine cervix: neoplasms.
Preneoplastic lesions. Vaginal citology. Colposcopy.
validade da citologia e da biopsia orientada pela colposcopia
no diagnostico do carcinoma cervical pré-clinico
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