EXAMES
GINECOLOGICOS

¢os



(DB MOLECULAR

Citologia em meio liquido

A Citologia em meio liquido permite aumentar a
sensibilidade e especificidade do exame de
Papanicolau, no qual a secregdo cérvico-vaginal
€ coletada por meio de uma pequena escova
efou espdtula, que é depositada em um tubo
contendo meio de transporte liquido ThinPrep
(Hologic), CellPreserv (Kolplast), SurePath (BD),
GynoPrep (Tharmac) e Liqui-PREP (LGM).

Essa metodologia possibilita resultados mais
precisos, principalmente para identificagdo de
lesées de baixo grau (geralmente com menor
celularidade que as de alto grau), se
comparados com  Citologia de lamina
convencional (indice de sensibilidade em torno
de 50%). A Citologia em meio liquido permite a
obtengdo de amostras mais satisfatorias.

Isso ocorre porque a disposicdo das células fica
mais homogénea, reprodutivel, melhorando a
individualizagdo e as interpretagdes. Alem disso,
como a amostra € imediatamente colocada em
um liquido conservante, a fixagéo e a coloragdo
ficam com melhor qualidade, como pode ser
observado nas figuras ao lado.

Além dessas vantagens metodoldgicas citadas,
a utilizagéo dos tubos contendo meio de
transporte liquido oferece a oportunidade de
pesquisar, por meio de técnicas moleculares, a
presenca de patégenos que causem Infecgoes
sexualmente transmissiveis (IST), como por
exemplo o Papilomavirus Humano (HPV). Isso
acontece porque hd um volume remanescente
do meio de coleta apoés a realizagdo do exame
citolégico. Dessa forma, com uma Unica coleta,

conseguimos entregar ao médico e d paciente
uma andlise mais ampla sobre a saude do trato
genital da mulher, sem a necessidade da
realizagdo de mdltiplas coletas.

Citologia convencional
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Comparagdo da qualidade das Idminas

utilizando as técnicas convencionais (imagem
superior) e em base liquida (imagem inferior).



Papilomavirus humano (HPV)

O céncer cervical (ou de colo do Utero) é o terceiro tumor mais frequente na populagéo feminina, sendo
a quarta maior causa de morte em mulheres por cancer no Brasil.

Estima-se que no pais haja mais de 16.300 novos casos todos 0os anos, com uma taxa de mortalidade
superior a 30%. Esse tipo de cancer afeta principalmente uma populagéo mais jovem, entre os 30 e 60
anos.

O HPV é o principal agente causador do cdncer cervical. H&d mais de 200 tipos de HPV, porém poucos
deles afetam o trato genital, tanto feminino como masculino. Essa infec¢do, portanto, € sexualmente
transmitida, sendo comum em pessoas sexualmente ativas.

A infeccdo pelo HPV ndo é suficiente para a formagdo do cdncer, dependendo do subtipo que causa a
infecc¢do, da persisténcia da infeccéo e da evolugdo das lesées precursoras para o carcinoma invasivo.
Os subtipos mais associados com evolugdes malignas séo 016 e 0 18.

Tipo de Cancer Relagéio dos casos com HPV Subtipo de HPV
Cérvice 70% dos casos 16e18
Anal 90% dos casos 16
Orofaringe 70% dos casos 16 (metade dos casos)
Vaginal 65% dos casos 16
Vulva 50% dos casos 16

Associagdo do HPV no desenvolvimento de diferentes tipos de cancer.
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Testes moleculares para detecc¢do do HPV
1- Captura hibrida

Metodologia que permite diferenciar o HPV em grupos de baixo e alto risco oncogénico. Ficando entre os
HPV de alto risco os gendtipos: 16, 18, 31, 35, 39, 45, 5], 52 e 58 e entre os de baixo risco oncogénico os
gendtipos 6,11, 42, 43, a 44.

2 - Sondas de alto risco

Essa metodologia permite a pesquisa de infecgdo pelo HPV de alto risco oncogénico (subtipos 16, 18, 31,
33,35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 € 68). Esse exame tem como vantagem em relagdo & Captura hibrida a
diferenciagdo dos subtipos 16 e 18 dos outros subtipos de HPV considerados de alto risco, conforme
esquematizado a seguir. Porém ndio permite detectar casos de infecgodes causadas por HPV de gendtipos
considerados de baixo risco oncogénico.

HPV de alto risco

Resultado negativo 313335
caso nenhum desses «— 39 45 5]

subtipos seja 52 56 58
detectado 59 66 68

Y
Resultado positivo Resultado positivo
classificando como indicando se é do tipo

outros 16 ou 18



Comparagédo entre as metodologias de detecgéio
do HPV

Captura Hibrida Sondas de alto risco

Qualitativa, pesquisando 13 Qudlitattiva, pesquisancio

Dsteccdio gendtipos de alto risco e 5 de baixo risco ]41?1(;2252225 gclft])Gri;,(;ooc]gm
Sensibilidade 93% 97%
Especificidade 61% 99%

Controle interno Nd&o Sim

Permite diferenciar N )
01618 Néo Sim

Comparagdo entre as metodologias de pesquisa de HPV. Os valores descritos no quadro sdo os
presentes nas bulas dos kits comerciais utilizados para a andlise.

3 - HPV Oncoproteinas E6/E7

Nem todas as mulheres infectadas pelo HPV de alto risco tero um processo carcinogénico. Isso ocorre
porque parte dessas infecgdes sdo eliminadas naturalmente pelo sistema imune da paciente em uma
média de 8 a 12 meses. Portanto, o risco oncogénico comega realmente quando a infecgdo se torna
persistente.

Nas infecgdes persistentes, o DNA do virus se integra ao DNA das células localizadas no epitélio cervical,
produzindo a superexpressdo de duas oncoproteinas, chamadas de E6 e E7. Elas agem inibindo a
apoptose das células infectadas, tornando as células imortais e podendo levar a formagdo de um
cancer.

O teste HPV OncoTect foi desenvolvido pela Universidade de Stanford, na Califérnia, EUA. Utiliza a
metodologia de Hibridagdo in situ do RNA mensageiro (RNAM) das regides E6 e E7 dos gendtipos de HPV
de alto risco oncogénico, seguida por uma avaliagdo por Citometria de fluxo, que permite quantificar a
porcentagem de células infectadas que estdo expressando as oncoproteinas E6 e E7.

Como esse teste detecta casos de infecg@o persistente pelo HPV, ele proporciona ao médico
informagées mais precisas para o acompanhamento do paciente, evitando tratamentos
desnecessdrios, que demandam altos custos econémico e emocional para a paciente.
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Mecanismos oncogénicos do HPV envolvendo as oncoproteinas E6 e E7. O exame € capaz de mensurar a
quantidade de células infectadas pelo HPV que estdo expressando essas oncoproteinas.

Painel de Infec¢des sexualmente transmissiveis (IST)

O teste permite detectar, de forma molecular, os sete principais patégenos associados com as IST.

A clinica dessas infecgdes muitas vezes ndo permite diferenciar o agente causador delas. Se estas ndo
forem tratadas de forma correta podem causar complicagées, como por exemplo a infertilidade.

Patégenos Codigo TUSS

Chlamydia trachomatis 40314243
Mycoplasma genitalium 40314278* PGtOgenos causadores das
Mycoplasma hominis 40314278* IST pesqylsadpg po Painel
Neisseria gonorrhoeae 40314278* DEIFE dlSpOﬂIbIlIZGdO pelo D3
. P Molecular.
Trichomonas vaginalis 40314278*
Ureaplasma urealitycum 40314278*
Ureaplasma parvum 40314278*

*Codigo TUSS genérico para detecgdo de agentes
infecciosos por PCR



Codigo DB Exame Codigo TUSS
CITO CITOLOGIA EM MEIO LIQUIDO 40601323
HPVC PAPILOMAVIRUS HUMANO (HPV) — Captura Hibrida 40314154 + 40601293
HPVRT PAPILOMAVIRUS HUMANO (HPV) — SONDAS DE ALTO RISCO 40314154
ONEBE7 PESQUISA HPV ONCOPROTEINAS E6/E7 40314448
DSTPC PAINEL DST — DETECCAO POR PCR 40314278 + 40314243
DETECCAO DE CHLAMYDIA TRACHOMATIS E NEISSERIA
CTNG e 40314278 + 40314243
CTPCR DETECGAO DE CHLAMYDIA TRACHOMATIS 40314243
NGPCR DETECGAO NEISSERIA GONORRHOEAE 40314278
e COMBO FATOR Il (PROTROMBINA) + FATOR V (LEIDEN) 40319326 + 40314057
+ PAPILOMAVIRUS HUMANO (HPV) ALTO RISCO + 40314154
COMBO FATOR Il (PROTROMBINA)
F25END + FATOR V (LEIDEN) para trombofilias IR e U U2
HERPS Herpes simples 1 e 2 — Detecgdo por PCR 40314278
PAPILOMAVIRUS HUMANO (HPV) -

HPVAB GENOTIPAGEM SONDAS DE ALTO E BAIXO RISCO 40314421

HPVB HPV BAIXO RISCO GENOTIPAGEM 6, 11 E 42 40314421
HPVBA HPV BAIXO E ALTO RISCO GENOTIPAGEM 6,11 E 42 / 16 E 18 40314421
CANDIC CANDIDA ALBICANS - DETECCAO POR PCR —

STREPT DETECGAO DE STREPTOCOCCUS AGALACTIAE POR PCR —
TREPCR DIAGNOSTICO MOLECULAR DE TREPONEMA PALLIDUM —

DSTSIF COMBO PAINEL MOLECULAR PARA DST E SIFILIS —

PCAND PAINEL DE CANDIDA —

PVPCR PAINEL PARA VAGINOSE PCR —
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