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Titulo: Estratégias de melhoria do rastreamento do cancer cervical e marcadores moleculares
aplicaveis ao SUS

Julia Biz Willig, Andréia Buffon — Laboratorio de Anéalises Bioquimicas e Citologicas —
Faculdade de Farmacia - UFRGS

Introducdo: O cancer de colo de Utero é a terceira neoplasia mais frequente em mulheres e
corresponde & quarta principal causa de morte da populacdo feminina no Brasil, segundo o
INCA. O exame citoldgico cervical é atualmente a estratégia de rastreamento recomendada
pelo Ministério da Saude, entretanto apresenta limitagdes. O papiloma Virus Humano (HPV)
é 0 agente etioldgico envolvido na grande maioria dos casos de lesdes epiteliais pré-malignas
e malignas do colo uterino, sendo o DNA do virus detectado em 95 a 100% dos casos. O
diagndstico molecular do HPV tem como objetivo a deteccdo precoce da presenca do virus,
antes mesmo do aparecimento de alteracdes celulares passiveis de visualizagdo microscopica.
A Infeccdo por Chlamydia trachomatis, pode aumentar a susceptibilidade ao HPV, fazendo
com que microlesdes facilitem a entrada de particulas virais. Além disso, varios processos
celulares podem ser inferidos por meio da analise de caracteristicas morfométricas nucleares,
incluindo as alteracdes celulares observadas nas lesfes precursoras do cancer de colo de utero.
Objetivo: Validacdo e analise da implementacdo da analise morfométrica nuclear em
complemento a citologia convencional e de um programa de triagem molecular para agentes
infecciosos relacionados ao colo uterino como ferramentas diagndsticas aliadas ao exame
preventivo do cancer de colo uterino aplicaveis ao SUS. Metodologia: As amostras foram
coletadas com espatula de Ayre e escova endocervical (ectocérvice e endocérvice) e dispostas
em laminas, e coradas através da metodologia de Papanicolaou. A analise citologica
convencional se caracteriza pela classificacdo das amostras de acordo com o sistema de
Bethesda 2001. Para a analise morfométrica nuclear, as laminas foram fotografadas em
microscopio optico, em aumento de 400 vezes (média de 10 campos), para posterior avaliacdo
no software de imagens Image Pro Plus, adquirindo dados de area e quatro variaveis de
morfologia nucleares, sendo estes Aspetc, RadiusRatio, Roundness e AreaBox. A partir destes
dados de morfologia, ¢ gerado um indice de Irregularidade Nuclear (NI1). O grafico de area
versus NIl separa as populacbes nucleares quanto a morfometria, pardmetro nuclear este
utilizado no diagnostico do cancer de colo uterino. Para deteccdo da presenca de HPV e C.
trachomatis, foi utilizada a técnica de PCR convencional multiplex. Para a realizacdo do PCR,
coletou-se amostras em meio liquido para realizar a extracdo de acidos nucleicos (RNA)
utilizando o reagente Trizol e um carreador para RNA para posterior sintese de cDNA.
Resultados parciais: Para possivel correlagio com dados da citologia convencional,
realizamos a validacdo da andlise morfométrica nuclear utilizando 51 amostras, sendo 5
normais, e 46 positivas para lesdes precursoras de cancer de colo do Utero. Primeiramente
analisamos o tamanho dos ndcleos das amostras, utilizando o programa observamos que em
relacdo as amostras normais, ha um aumento na area nuclear nos casos de resultados de
citologia com atipias de significado indeterminado. Quando analisamos os dados plotados de
area nuclear pelo indice de irregularidade nuclear (NII), observamos da mesma forma, uma
visivel variacdo entre 0s casos normais comparados com o0s casos de atipias de significado
indeterminado, onde ha aumento da &rea nuclear concomitante com o NII. A analise da
deteccdo de HPV e C. trachomatis por PCR multiplex esta em andamento e até 0 momento
das 76 amostras testadas, 2 amostras foram positivas para HPV e 2 amostras positivas para C.
trachomatis. Embora os estudos estejam ainda em andamento, acreditamos que estas duas
metodologias apresentam totais condi¢cbes de serem implantadas na realidade do SUS,
considerando a possibilidade de ampliacdo da deteccdo precoce de alteragdes morfoldgicas e
agente infecciosos.



