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1- Metodologia de Busca da Literatura

1.1 Bases de dados consultadas

Realizada busca na base eletrbnica Medline, accessed via PubMed, em 01/02/2023.

1.2 Palavra(s) chaves(s)
Cancer de colo uterino, cervical cancer, treatment cervical cancer; Overall survival;

progression-free survival.

1.3 Periodo referenciado e quantidade de artigos relevantes

Foram considerados 79 artigos relevantes entre os anos 1990 -2023.

2- Introducéao

O cancer do colo esta em quarto lugar como o cancer mais frequente entre as
mulheres. O nimero de casos novos de cancer do colo do Utero esperados para o Brasil,
para cada ano do triénio 2020-2022, sera de 16.710, com um risco estimado de 16,35 casos
a cada 100 mil mulheres.! O papilomavirus humano (HPV) exerce um papel central no
desenvolvimento do céncer, e a persisténcia da infec¢édo é o principal fator de risco. O HPV
é identificado em até 99,7% dos canceres cervicais em todo o mundo.? Outros fatores de
risco importantes sdo: multiplos parceiros sexuais, primeira relacdo sexual precoce,
tabagismo, histéria de uma doenca sexualmente transmissivel, aumento da paridade, uso
prolongado de anticoncepcionais orais, a ndo realizacdo de exame papanicolau prévio e

baixa escolaridade.®* O cancer de colo de Gtero inicial € comumente assintomatico e é um
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achado durante exame citolégico de rotina. O primeiro sintoma de cancer de colo do Utero
invasivo geralmente é sangramento vaginal irregular ou sangramento p4s-coito.

O diagndstico é feito apos bidpsia cervical e analise histopatolégica. Os carcinomas
de células escamosas representam em média 75% dos céanceres cervicais e 0s

adenocarcinomas, 13%.°

3- Justificativa

Este protocolo visa orientar os profissionais de salde quanto as condutas a serem
adotadas na assisténcia as pessoas com cancer de colo uterino, considerando o
diagnéstico, acompanhamento pela equipe multiprofissional, modalidades e esquemas de

tratamento, fArmacos utilizados e orientacdes gerais.

4- Classificagdo Estatistica Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a
Saude (CID-10)

C53 - Neoplasia maligna do colo do utero

C53.0 - Neoplasia maligna do endocérvix

C53.1 - Neoplasia maligna do exocérvix

C53.8 - Neoplasia maligna do colo do Gtero com leséo invasiva

C53.9 - Neoplasia maligna do colo do Gtero, nédo especificado

5- Diagnostico Clinico ou Situacional

O estadiamento estabelecido pela Federacdo Internacional de Ginecologia e
Obstetricia (FIGO) conta com a realizagdo de exames de baixo custo, como colposcopia,
biopsia, conizagdo do colo do Uutero, cistoscopia e proctosigmoidoscopia. No entanto, a
classificacdo da FIGO é muitas vezes imprecisa, com discrepancias em torno de 25% para
doencas dos estadios | e Il, com taxas de erro crescentes para doencas mais avancadas.’

A tomografia computadorizada é util para a deteccdo de linfonodomegalia ou
extensdo da doenca além do colo do Utero.® A ressonancia magnética é utilizada
principalmente para avaliacdo das caracteristicas do tumor e extensdo local, ela oferece
uma avaliagdo melhor do tamanho do tumor, invasdo estromal e extensédo local e
regional,em relacdo a tomografia.® O FDG/PET (tomografia por emissdo de pdsitrons com
fluorodeoxiglicose) é superior aos métodos de imagem convencionais para detectar doencga
metastatica, particularmente metastases linfonodais.'° A cistoscopia e a proctoscopia sé séo

recomendadas quando h& suspeita de envolvimento de bexiga ou extenséo retal.
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ESTADIAMENTO (FIGO 2018)/TNM (AJCC, 82 edicéo)®!!

0: carcinoma in situ ou neoplasia intraepitelial grau .

IA/T1la: carcinoma invasivo diagnosticado somente pela microscopia; a invasdo
doestroma cervical deve ser <5 mm;

IA1/T1a1: invasdo do estroma < 3 mm;

IA2/T1a2: invasdo do estroma >3 e <5 mm;

IB/T1b: carcinoma invasivo confinado ao colo uterino ou lesdo microscépica maior que a
do estadio

IA; IB1/T1b1: carcinoma invasivo =2 5 mm de invasdo estromal, e < 2 cm na
maiordimenséo;

IB2/T1b1: carcinoma invasivo = 2 cm de invaséo estromal e < 4 cm na maior dimenséo;

IB3/T1b2: carcinoma invasivo = 4 cm na maior dimensao.

[I/T2: tumor invade além do uUtero, mas ndo a parede pélvica ou o terco inferiorda
vagina;

IIA/T2a: sem invasao de paramétrios;

[IA1/T2al: carcinoma invasivo < 4 cm na maior dimensao;

[IA2/T2a2: carcinoma invasivo = 4 cm na maiordimens3io;

[IB/T2b: com invasao 6bvia de paramétrios.

[1I/T3: tumor estende-se até a parede pélvica e/ou envolve o terco inferior da vagina
e/ou causa hidronefrose ou rim ndo funcionante e/ou envolve linfonodos pélvicos e/ou
linfonodos para-aérticos;

[IIA/T3a: envolvimento do terco inferior da vagina, sem extensao para a parede pélvica;

[1IB/T3b: extensdo até a parede pélvica e/ou hidronefrose ou rim ndo funcionante
(exceto se sabidamente por outra causa);

[IIC/N1: metastases para linfonodos pélvicos e/ou para-adrticos (especificado se “r’ se
achado de imagem ou “p” se achado patolégico);

[IIC1/N1: metastases apenas em linfonodos pélvicos;

[IC2/N1: metastases em linfonodos para-aérticos.

IV: extensdo para além da pelve verdadeira ou invasdo (confirmada por biépsia) da
mucosa da bexiga ou reto. Edema bolhoso vesical apenas nao permite que um casoseja
alocado no estadio IV;

IVA/T4: invaséo de 6rgdos adjacentes;

IVB/M1: doenca a distancia.

TNM (AJCC)®
I: TINOMO;
IA: T1aNOMO;
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IA1: T1alNOMO;
IA2: T1a2NOMO;
IB: TLbNOMO;
IB1:T1b1NOMO;
IB2: T1b2NOMO;
[I: T2NOMO;

[IA: T2aNOMO;
[IAL1: T2a1NOMO;
[IA2: T2a2NOMO;
[1B: T2bNOMO;
[11:T3NOMO;

[IIA: T3aNOMO;
[11B: T3bNO-1MO, T1-3N1MO;
IVA: TANO-1MO;
IVB: T1-3NO-1M1.

6- Critérios de Incluséo
e Diagnostico histoldgico de carcinoma de colo de Utero.

e Idade igual ou maior de 18 anos.

7- Critérios de Exclusao

Diagndstico efetuado apenas por imagem ou suspeita clinica.

8- Conduta
O tratamento envolve as areas de oncologia clinica, radioterapia, cirurgia oncoldgica,

ginecologia e radiologia intervencionista.

FLUXO DE ADMISSAO:

O encaminhamento aos servicos da SES/DF para rastreamento do cancer do colo do
atero na Atencdo Priméria a Saude, deve ser feito conforme o fluxo ja estabelecido — Saude
da Mulher — APS. Vide: https://www.saude.df.gov.br/protocolos-aprovados/

A escolha terapéutica no céncer do colo de utero é feita ndo apenas pelo
estadiamento, mas também pelas condi¢cdes clinicas e o desejo da paciente. A equipe
multidisciplinar deve definir a melhor abordagem para cada paciente. O tratamento é
baseado em cirurgia, radioterapia, quimioterapia ou na combinacdo dessas estratégias
terapéuticas. As modalidades terapéuticas combinadas podem ter intencdo curativa ou

paliativa, sendo que todas elas podem ser usadas isoladamente com o intuito paliativo. Esse
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protocolo leva em consideracao tratamentos que comprovadamente demonstrem impacto na
histéria natural da doenca, como diminuicdo da mortalidade pelo cancer de colo uterino, e
gque estejam aprovados pela ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria).

O movimento do doente de cancer de colo uterino desde o diagnéstico até os
cuidados paliativos deve ser monitorado e acompanhado concomitantemente pela APS -
Atencao Priméria a saude, conforme estabelecido na Nota técnica 12448106.

Atualmente, os seguintes procedimentos estdo incluidos na SIGTAP (Sistema de
Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do SUS):

e 02.01.01.066-6 - Biopsia Do Colo Uterino

e 02.01.02.003-3 - Coleta De Material Do Colo De Utero Para Exame Citopatoldgico

e 02.03.02.002-2 - Exame Anatomo-Patologico Do Colo Uterino - Peca Cirurgica

e 02.03.02.008-1 - Exame Anatomo-Patologico Do Colo Uterino — Biopsia

e 03.04.02.018-4-Quimioterapia Do Carcinoma Epiderméide/ Adenocarcinoma Do
Colo Ou Do Corpo Uterino Avancado

e 03.09.03.004-8 - Criocauterizacao / Eletrocoagulacao De Colo De Utero

e 04.09.06.008-9 - Exciséo Tipo | Do Colo Uterino

e 04.09.06.030-5 - Exciséo Tipo 2 Do Colo Uterino

e 04.09.06.003-8 - Exciséo Tipo 3 Do Colo Uterino

e 04.09.06.001-1 - Cerclagem De Colo Do Utero

8.1 Conduta Preventiva
O Ministério da Saude e o Instituto Nacional do Cancer recomendam para mulheres
sem sintomas: citologia oncética entre 25-64 anos, apl6s dois exames negativos
consecutivos em um ano, o intervalo serda anual. Em 2014, a vacina tetravalente contra o
HPV foi implementada no calendario de vacinas para meninas de 9 a 13 anos, no Brasil.! A
partir de 2017, o Ministério estendeu a vacina para meninas de 9 a 14 anos e meninos de 11
a 14 anos. Essa vacina protege contra os tipos 6, 11, 16 e 18 do HPV. Mulheres vacinadas a
partir dos 25 anos deverdo fazer o exame preventivo periodicamente. Uma vez que a vacina
ndo protege contra todos os tipos de HPV que podem causar cancer de colo uterino. O
numero de mortes ainda € extremamente alto, mais de 6.000 brasileiras perderam a vida por
esse cancer que tem prevencgao e diagnostico precoce conhecido em 2020.1
O fluxo de vacinacdo segue o calendario preconizado pelo conforme rotina do
Programa Nacional de Imuniza¢des do Ministério da Saude (PNI/MS):
Esquemas:
e De 9 a 14 anos: duas doses (0 e 6 meses), exceto imunocomprometidos.
e De 9 a 45 anos, sempre no esquema de trés doses aos 0, 1-2 e 6 meses, Nos

imunocomprometidos, conforme indicacdes dos CRIEs (Sala de vacinas para
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imunobiolégicos especiais), por exemplo: cardiopatas, pneumopatas,
portadores de fistula liqudrica e etc. A vacina encontra-se disponivel nas
unidades bésicas de saude (UBSs) do Distrito Federal

OBSERVACAO: caso o esquema de vacinacio seja interrompido, ndo ha necessidade de

reinicia-lo.

8.2 Tratamento Nao Farmacolégico

Cancer de colo uterino inicial:

e Carcinoma in situ

Mulheres com diagnostico histolégico de lesdo de alto grau do colo do utero (NIC 2,
NIC 3, NIC 2/3) e colposcopia adequada, as opcdes terapéuticas sdo procedimentos
cirdrgicos excisionais ou métodos ablativos, exceto em gestantes e mulheres jovens que
sdo consideradas populacdes especiais.'314

As técnicas excisionais compreendem cirurgia de alta frequéncia, conizagéo a frio
ou traquelectomia.

As técnicas de ablacdo: eletrocauterizacdo, crioterapia ou vaporizagdo com laser
de CO; resultam na eliminacdo dalesdo sem o encaminhamento do espécime para analise
histologica, apesar de estudos randomizados demonstrarem taxas similares de falha entre
tratamentos excisionais eablativos, o que deve ser considerado na escolha da opcéo
terapéutica.'>2°

Pacientes com lesdes de alto grau recorrentes, colposcopia apresentando leséo ou
alteracdo no colo do utero, na vagina ou na vulva ou componente endocervical
recomenda-se procedimento excisional.

Conduta observacional com citologia sequencial e colposcopia para lesbes de al
grau é contraindicado, exceto em mulheres gravidas e mulheres jovens. 1520

Pacientes jovens entre 21 e 24 anos deverdo seguir com observacédo por até 12
meses usando colposcopia e citologia em intervalos de seis meses, desde que a
colposcopia seja normal. Recomenda-se repetir a bidpsia caso haja piora da lesdo em
exame colposcoépico ou citologia positiva para malignidade ou persisténcia colposcépica
da lesdo por um ano.*>20

Gestantes: Colposcopia e citolégica adicional, em intervalos ndo mais frequentes
do que a cada 12 semanas, sdo exames indicados em mulheres gravidas na auséncia de
doenca invasiva ou gravidez avangada. Repetir a bidpsia é recomendado apenas se piora
da lesdo ao exame colposcépico ou citologia sugestiva de cancer invasivo. Procedimento
cirtrgico excisional é recomendado somente se houver suspeita de invasdo. A menos que
0 cancer invasivo seja identificado, o tratamento cirlrgico é contraindicado. Reavaliacao

com citologia e colposcopia ndo sdo recomendadas antes de seis semanas pos-parto.t>2°
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Pacientes idosas sem condicdes clinicas para serem submetidas a histerectomia, a
braquiterapia € uma opcao viavel, com controle de 99%. A dose sugerida é de 6 fracdes

de 500cGy prescritas no ponto A com braquiterapia de alta taxa de dose (BATD).2-23

e Adenocarcinoma in situ

Essa doenca tem comportamento peculiar e frequentemente se estende ao canal
endocervical, dificultando a determinacdo de profundidade ideal de excisdo. A
histerectomia total continua a ser o tratamento de escolha em mulheres com prole
constituida.?*

Para mulheres que desejam manter a fertilidade, o tratamento conservador € uma
opc¢ao, embora tenha menos de 10% de risco de doenca persistente e um pequeno risco
de cancer quando as margens de excisdo sdo negativas.*

Para situacdes de margens do espécime comprometidas ou amostragem
endocervical obtida no momento da excisdo contendo doenca in situ, a re-excisdo para
aumentar a probabilidade de excisdo completa é preferida. Reavaliacdo aos seis meses
usando uma combinagdo de co-testes e colposcopia com amostragem endocervical é
indicado nesta circunstancia.> %

Recomenda-se acompanhamento a longo prazo para mulheres que nao se
submetem ahisterectomia.?52

Em pacientes idosas sem condigbes clinicas para serem submetidas a
histerectomia, a braquiterapia € uma opc¢ao viavel, com excelente controle e toxidades

agudas e cronicas aceitaveis.?

e Doenga invasiva

Estagio inicial: 1A a llA.

A espessura de invasdo estad intimamente relacionada com o prognostico,
pacientes com invasdo de até 3 mm (IAl) raramente terdo linfonodos acometidos; ja as
pacientes com invasdo superior a 3 mm (IA2) possuem em média 8% de linfonodos
acometidos. Outro fator determinante na escolha do tratamento € a presenca ou ndo de
invasao angiolinfatica (IAL), sendo esse um fator associado a um pior prognadstico.

Nos estadios IB e IIA, deve-se considerar ndo apenas a invasao, mas também o
tamanho do tumor. Doenc¢a de grande volume pode ser definido como tumores maiores
gue 4 cm. Os tumores nos estadios 1A1, IA2 e IB1 sao tratados mais frequentemente com

cirurgia ou RT exclusiva.

Estadio IA1 com IAL negativa

As pacientes podem ser submetidas a conizacdo ampla com remocdo da
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ectocérvice e canal endocervical, com 3 mm de margem negativa, caso haja desejo de
preservar fertilidade. A histerectomia simples extrafascial com avaliacdo de margens é o
padrdo ouro, quanto a preservacgéo de fertilidade.?®*°

As pacientes com margens positivas da conizacdo para NIC ou carcinoma,
considerar histerectomia extrafascial ou radical modificada com linfadenectomia pélvica se
margens positivas para carcinoma, considerar pesquisa de linfonodo sentinela ou repetir a

conizacao para avaliagdo da profundidade de invasao e eliminar estadio IA2/IB1.

Estadios IA1 com invasao vascular e IA2 (preservacao de fertilidade)

Considerar conizagcdo ampla com remocao da ectocérvice e canal endocervical,
com 3 mm de margem negativa, sem fragmentacdo do material ou artefatos
eletrocirdrgicos, linfadenectomia pélvica e amostragem linfonodal paradrtica ou
traguelectomia radical, linfadenectomia pélvica e amostragem linfonodal paraértica,
considerar a pesquisa de linfonodo sentinela como opgdo razoavel, se disponivel para
preservacédo de fertilidade.*

A braquiterapia € uma opc¢éao para pacientes ndo candidatas a cirurgia.*?

Estadios IA1 com invasdo vascular e IA2 — IB1

Histerectomia radical modificada por laparotomia ou laparoscopia, linfadenectomia
pélvica e amostragem linfonodal paradrtica € a opgéo para pacientes cuja preservagédo de
fertilidade néo é desejada, considerar a pesquisa de linfonodo sentinela para avaliagdo de
status linfonodal.?°-32

Algumas pacientes selecionadas com tumores IA2 ou IB1, especialmente menores
de 2 cm, e que desejam preservar a fertilidade podem ser elegiveis para a cirurgia
conservadora, sendo a traquelectomia radical uma opgéo razoavel.®*

Para pacientes ndo candidatas a cirurgia, a opcdo € a combinacdo de RT pélvica
(teleterapia) com braquiterapia, com dose total no ponto A de 75 a 80 Gy ou ainda
braquiterapia isolada, de baixa (65 a 75 Gy) ou alta taxa de dose (cinco a seis fracfes de 7
Gy no ponto A).

Estadios IB2-11A2

Tumores IB2 ou IIA podem ser tratados com cirurgia, RT exclusiva ou quimio e
radioterapia concomitante a depender do volume da doenca.

Pacientes sem doenca volumosa podem sem tratadas tanto com cirurgia como com
RT, sem superioridade de uma terapia sobre a outra, tanto em controle local e sobrevida
livre de doenca quanto em sobrevida global.35 Quando se opta pela cirurgia, as pacientes

devem ser tratadas preferencialmente com histerectomia radical com linfadenectomia
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pélvica bilateral.

A RT compreende a irradiacdo da pelve com 45 Gy com braquiterapia de baixa
dose, 35 Gy, ou alta taxa de dose, quatro fracbes de7 Gy cada, quimioterapia
concomitante deve ser associada. J4 para pacientes com doencga volumosa, o tratamento-
padrdo € a RT — teleterapia pélvica na dose de 45 Gy associada a braquiterapia de baixa
taxa de dose com 40 Gy ou de alta taxa de dose em quatro fracbes de 7 Gy —
concomitante a QT baseada em platina.?3’

A histerectomia adjuvante apos RT versus RT isolada em pacientes com estadio 1B
bulky também foi avaliada no estudo randomizado GOG 71, ndo houve diferenca na
sobrevida em cinco anos entre os dois, com taxa de complica¢des também semelhante. 38
A radioterapia exclusiva pode ser recomendada para mulheres mais idosas e/ou com

comorbidades severas para evitar a morbidade de um procedimento cirlirgico.3237:3940

8.3 Tratamento Farmacolégico

Tratamento adjuvante Pacientes com alto risco de recorréncia tém indicagéo de
tratamento adjuvante. Com base nos dados dos estudos de doenga avancgada,
recomenda-se 0 uso da cisplatina semanal isolada durante a RT. Esses estudos foram
feitos apenas retrospectivamente, combinando RT com cisplatina, 40 mg/m2
semanal.45,46 Outra opcdo € a realizagdo de quatro ciclos de carboplatina AUC 5 e
paclitaxel 175 mg/m2, a cada trés semanas, seguidos de RT na dose total de 50,4 Gy,
administrada em cinco semanas.*’

Esse esquema foi comparado a RT concomitante a cisplatina 40 mg/m?2 semanal.
N&o houve diferenca na sobrevida livre de progresséo e na sobrevida global, no entanto o
braco sequencial foi associado a menor toxicidade hematolégica e gastrointestinal e a
menor toxicidade renal, apesar de maior incidéncia de alopecia e neurotoxicidade.*®

Tumores localmente avancados Trata-se de uma doenca localmente avancada,
definida a partir dos estadios IIB ao IVA. A cirurgia ndo é considerada um tratamento
curativo para essas pessoas. O tratamento concomitante de QT, baseada em platina, e RT
€ geralmente o tratamento de escolha. A cisplatina € o farmaco mais ativo nos carcinomas
espinocelulares do colo uterino, o tratamento € composto de RT externa,
preferencialmente IMRT concomitante a QT baseada em cisplatina 40 mg/m2 endovenosa
por semana, por seis semanas, iniciando-se no primeiro dia da RT externa, seguida de
braquiterapia. Essa escolha se baseia nos dados de cinco ensaios clinicos
randomizados.***8%1 Em jovens, sem comorbidades e que ndo vdo ser submetidos a um
tratamento radioterdpico com campo extenso, pode-se indicar o uso de cisplatina 40
mg/m2 semanal, associada a gencitabina 125 mg/m2 EV semanal, por seis semanas. Apos,

realizar braquiterapia, seguida de dois ciclos adicionais de cisplatina 50 mg/m? no D1 e
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gencitabina 1000 mg/m2 EV nos D1 e D8, a cada 21 dias. As toxicidades graus 3 e 4, no
entanto, foram duas vezes mais incidentes no grupo de tratamento
concomitante/adjuvante (86,5% vs. 46,3%; p < 0,001).°2 No caso de contraindicacdo ao
uso de cisplatina, deve-se individualizar a conduta. Pode-se recomendar carboplatina na
dose de 100 mg/m? semanal durante a RT foi comparada com cisplatina 40 mg/m?, sem
diferenca estatisticamente significativa nas taxas de recorréncia, sendo também uma
opcdo.>*%% Doenca persistente ou recorrente Doenca persistente ou recidivas
locorregionais podem receber tratamento de resgate com potencial de cura. O tratamento
depende muito da terapia priméria que foi utilizada e da localizacdo da recorréncia. As
pessoas que persistem com doenga apds o término do tratamento combinado de QT e RT
ou RT exclusiva podem ser candidatas a resgate cirirgico, caso a doenga persistente seja
pélvica central. Nesse caso, o procedimento recomendado seria a exenteracao pélvica.
Caso a doenca seja ndo central ou a pessoa ndo seja candidata a tratamento cirargico,
deve ser tratada como doenga metastatica.56 As pessoas que apresentam recorréncias
locorregionais que nao foram submetidas a RT previamente ou que apresentam
recorréncias em area nao irradiada podem ser tratadas com RT com ou sem QT, seguida
de braquiterapia. As pessoas que apresentam recidiva em regido pélvica central podem

ser candidatas a exenteracao pélvica.

e Doenca metastatica

Pacientes que apresentam doenc¢a metastatica a distancia, estadio IVB, geralmente
séo tratadas com QT baseada em platina. Um estudo de fase Ill, GOG 204, comparou
quatro esquemas de doublet de platina paclitaxel 135 mg/m2, em 24 horas, no D1, e
cisplatina 50 mg/m2 no D2; vinorelbina 30 mg/m2 nos D1 e D8 e cisplatina 50 mg/m2 no D1,
gencitabina 1000 mg/m2 nos D1 e D8 e cisplatina 50 mg/m2 no D1; todos repetidos a cada
trés semanas.59 Embora nédo tenha havido diferenca em relagédo a sobrevida global entre
0s bracos, a combinacdo de paclitaxel com cisplatina apresentou tendéncia a maior tempo
livre de progresséo, taxa de resposta e qualidade de vida. Pacientes ndo candidatas a
tratamento com dois farmacos, por comorbidades ou por baixo performance status, podem
utilizar QT com agentes Unicos como cisplatina 50 mg/m2 EV no D1, a cada trés semanas,

caso ndo haja exposicéo prévia, exceto se usada como radiossensibilizante.%-¢°

PALIACAO

Algumas pacientes, devido a extenséo local e apresentagdo clinica da doenca,
podem apresentar urgéncia oncologica por sangramento tumoral recorrente, com
necessidade de hemotransfusdes de repeticdo. A RT apresenta resultados significativos

na paliagdo de sangramento pélvico em esquemas rapidos como cinco fragées de 4 Gy e
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10 fracBes de 3 Gy com teleterapia. Mesmo em pacientes metastaticas, a RT pode ser
benéfica em relacdo a qualidade de vida, pelo alivio de sangramento, dor ou outros
sintomas relacionados a condicdo local da doenca. A escolha do esquema deve ser
baseada na expectativa de vida dessas pacientes, uma vez que esquemas com doses por
fracdo elevadas aumentam o risco de complicagdes a longo prazo.

Pacientes com baixa performance e expectativa de vida menor que seis meses a
um ano podem ser submetidas a fracdo Unica de 10 Gy, repetida até duas vezes, com
intervalo minimo de trés a quatro semanas entre as fracdes. Fracdo Unica de 8Gy também

pode ser utilizada, com menores taxas de toxicidade.5”-"6

GESTACAO

A coleta do colpocitologia para pesquisa oncética faz parte do pré-natal. O
diagndstico de cancer de colo de Utero na gestante é uma entidade rara, presente em até
1% das gestacdes, mas de dificil manejo terapéutico. Caso o diagnoéstico seja de uma
doenca pré-invasiva, desde que haja um segmento adequado, € possivel aguardar o parto
para o tratamento definitivo.

Para os demais estadios, o tratamento e o prognéstico sdo semelhantes aos da
mulher ndo gestante. Entretanto, deve-se considerar ndo apenas o estadiamento, mas
também a idade gestacional, viabilidade do feto, escolha da via de parto, performance
materna e desejo dos pais. O abortamento para fetos até 24 semanas deve ser
considerado como alternativa a maturagéao fetal e parto. Além das indicacdes obstétricas, a
via de parto vaginal pode ser considerada para pacientes com estadios iniciais, sem piora
do prognéstico. O parto deve ser seguido dehisterectomia com linfadenectomia, quando
indicadas.

A QT neoadjuvante baseada em cisplatina, associada ou ndo a paclitaxel ou
vincristina, pode ser considerada a fim de se aguardar a viabilidade fetal com maior

seguranca.’’:’®

8.3.1 Farmaco(s)
RELA(}AO DE MEDICAMENTOS PADRONIZADOS NA SES/DF - REME*:

CODIGO MEDICAMENTO LOCAL DE DISPENSACAO
REME- DF | (nome, apresentacéo) (nivel de atenc¢ao)

90944 cisplatina solucao injetavel 50 mg frasco-ampola Uso Hospitalar

90811 carboplatina injetavel 450 mg frasco - ampola Uso Hospitalar

25337 paclitaxel solucéo injetavel 6 mg/mL frasco-ampola 50 Uso Hospitalar

mL
gencitabina (cloridrato) po liofilizado p/ solugcao
injetavel 1000 mg frasco-ampola

90764 vinorelbina (tartarato) solucédo injetavel 50 mg frasco-
ampola

Obs: Os medicamentos listados apresentam risco na gravidez D

90781 Uso Hospitalar

Uso Hospitalar
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8.3.2 Esquemas de Administracao

dEsquema Indicacé&o Farmaco Dose Posologia
e tratamento
Tratamento . . ~ L
adjuvante para q;plgtma solucao Semanal, |n|C|and_o no
. . : injetavel 50 mg frasco- | 40 mg/m?2 D1 da RT, por seis
Cisplatina alto risco de
. . ampola semanas
concomitante a | recorréncia
RT Tumores cisplatina solucao Semanal, iniciando no
localmente injetavel 50 mg frasco- | 40 mg/m2 D1 da RT, por seis
avancados ampola semanas
cisplatina solugéo
injetavel 50 mg frasco- | 50 mg/ m2 Inicio D1, dose a cada
Cisplatina + Doenca ampola 21 dias,de6a8
paclitaxel metastasica paclitaxel solugéo meses ou até
injetavel 6 mg/mL 175 mg/m? progresséo de doencga
frasco-ampola 50 mL
carboplatina injetavel L
: AUC* 51 Inicio D1, dose a cada
pacitel | Do R 21 diss, de 6 a 8
P metastasica %jetével 6 mg/gmL 175 mg/m? meses ou até
frasco-ampola 50 mL progresséo de doenca
cisplatina solugéo
injetavel 50 mg frasco- | 40 mg/m?
ampola Semanal, por 6
gencitabina (cloridrato) semanas (pré-
po liofilizado p/ solugdo | 125 braquiterapia)
injetavel 1000 mg mg/m?
. . Tumores frasco-ampola
Cisplatina + local —
Gencitabina ocalmente cisplatina solugdo Inlcp D1, dose a cada
avancados o 50 21 dias, por por 2
injetavel 50 mg frasco- ; )
mg/m?2 ciclos (pos
ampola . .
braquiterapia)
gencitabina (cloridrato) D1 e D8, dose a cada
po liofilizado p/ solu¢do | 1000 21 dias, por por 2
injetavel 1000 mg mg/m?2 ciclos (pos
frasco-ampola braquiterapia)
cisplatina solucéio Inicio D1, dose a cada
oo ¢ 50 21 dias, de 6 a 8 ciclos
injetavel 50 mg frasco- ) -
ampola mg/m ou durante a RT (pos -
Cisplatina + Doenca braquiterapia)
Vinorelbine metastatica . ; D1 e D8, dose a cada
vinorelbina (tartarato) ; !
AN 30 21dias, de 6 a 8 ciclos
solucao injetavel 50 . .
mg/m2 dias, | ou durante a RT (p6s-
mg frasco-ampola . ;
braquiterapia)

*AUC: Determinagdo da area sobre a curva (AUC): Dose de Carboplatina (mg) = (25 + Clearance ml/min) x

AUC

Os esquemas de pré-medicacao, a ordem de infusdo recomendada e os regimes

gue possuam uma ordem de infusdo especifica serdo definidos pela equipe médica e

farmacéutica de cada unidade hospitalar, de acordo com o protocolo especifico.

Medicamentos padronizados para essa finalidade: ondansentrona, dexametasona,

metilprednisolona, haloperidol, metoclopramida, prometazina, difenidramina,

escopolamina, atropina, olanzapina, dexclorfeniramina e cimetidina.
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8.3.3 Tempo de Tratamento — Critérios de Interrupcgéo

Pacientes que apresentaram qualquer tipo de intolerancia a radioterapia ou
gquimioterapia (graus 3 e 4, de acordo com a Common Terminology Criteria for Adverse
Events {CTCAE} Verséo 4) 79 ou intolerdncia considerada grave devem ter adose
reduzida ou o tratamento suspenso. Este serd retomado apenas quando a toxicidade
regredir ou retornar para os graus 1 ou 2.

Pacientes que ndo tolerarem doses reduzidas devem ter o tratamento suspenso.
Essa conduta simplificada deve levar em conta o tratamento utilizado, o evento adverso
em questéo e o beneficio atingido pelo paciente.

Os protocolos usados e contraindicados para gestantes e lactantes, serdo
recomendados conforme classificacdo de risco em bula medicamentosa.

Pacientes com evidéncia de progressdo da doenca devem ter seu tratamento

suspenso e receber cuidados paliativos.

9- Beneficios Esperados

Os beneficios relacionados ao tratamento sdo maiores para sobrevida livre de
doenca, em comparac¢do aos dados de mortalidade, sendo observado beneficio tanto para
sobrevida em 5 anos como em 10 anos, e espera-se que maiores beneficios sejam

alcangados no futuro como desenvolvimento de novos farmacos.

10- Monitorizacao

Pacientes em tratamento paliativo devem ser monitorizados, 0s parametros
laboratoriais que podem indicar um ajuste de dose, como marcadores renais, hepaticos ou
hematoldgicos, devem ser checados de acordo com cada antineoplasico, conforme bula
medicamentosa.

Os exames de imagem com tomografias ou PET-CT para avaliacdo da resposta
terapéutica nos sitios de doenga, devem ser realizados a cada 6-12 semanas de tratamento
com quimioterapia. Em caso de doenca estavel ou resposta terapéutica, preconiza-se um
total de 6-8 ciclos conforme a tolerancia ao tratamento. Contudo, ndo ha dado comprovado
gue defina o numero de ciclos de quimioterapia a ser utilizado. Alguns autores sugerem a
manutencdo do tratamento enquanto houver beneficio, respeitando-se a toxicidade.

Marcadores tumorais ndo séo preconizados para avaliacdo de resposta.

11- Acompanhamento P4s-tratamento
Pacientes em estagio Ilb-IVa devem realizar exame clinico a cada 3 meses por 2
anos, a cada 6 meses até 5 anos. Em seguida anual. Citologia cervico vaginal anual.

Exames laboratoriais e de imagem devem ser guiados por sintomas.

I Comissédo Permanente de Protocolos de Atencdo a Saude da SES-DF - CPPAS I Pagina 13




O uso de hemograma completo, dosagens bioquimicas séricas, cintilografia 6ssea,
radiografia de térax, US abdominal, TC, RM, PET-CT ou marcadores tumorais nao é
preconizado para acompanhamento de rotina em um paciente assintomatico, sem
achados especificos no exame clinico.

Pacientes com doenca metastitica devem ser acompanhados por exame de
imagem nos sitios de doenga a cada 3-6 meses, ou conforme necessidade clinica ou

evidéncia de progressao.

12- Termo de Esclarecimento e Responsabilidade — TER

E obrigatério o esclarecimento e o consentimento do paciente ou de seu responsavel
legal em funcéo dos reais beneficios potenciais, dos riscos e efeitos adversos relacionados
ao uso dos medicamentos preconizados neste protocolo. Para ter acesso ao TER de cada
medicamento: https://www.saude.df.gov.br/medicamentos-oncologicos.

Atualmente, os seguintes procedimentos estdo incluidos na SIGTAP (Sistema de
Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do SUS):

e 02.01.01.066-6 - Biopsia Do Colo Uterino

02.01.02.003-3 - Coleta De Material Do Colo De Utero Para Exame

Citopatolégico

e 02.03.02.002-2 - Exame Anatomo-Patologico Do Colo Uterino -Peca Cirlrgica
e 02.03.02.008-1 - Exame Anatomo-Patologico Do Colo Uterino —Biopsia

e 03.04.02.018-4 - Quimioterapia Do Carcinoma Epidermoéide /

¢ Adenocarcinoma Do Colo Ou Do Corpo Uterino Avangado

e 03.09.03.004-8 - Criocauterizacao / Eletrocoagulacao De Colo De Utero

e 04.09.06.008-9 - Exciséo Tipo | Do Colo Uterino

e 04.09.06.030-5 - Exciséo Tipo 2 Do Colo Uterino

e 04.09.06.003-8 - Exciséo Tipo 3 Do Colo Uterino

e 04.09.06.001-1 - Cerclagem De Colo Do Utero

13- Regulacéo/Controle/Avaliacéo pelo Gestor

Doentes com diagnéstico de cancer de colo de Utero devem ser atendidos em
hospitais habilitados em oncologia com porte tecnoldgico suficiente para diagnosticar,
tratar e realizar o seu acompanhamento.

Para acompanhar o andamento do protocolo, as ferramentas utilizadas pela
ASCCAN consistem na avaliagdo da sobrevida global dos pacientes, bem como a

tolerabilidade ao tratamento e avaliagdo da qualidade de vida..
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SIGLARIO DO PROTOCOLO

AJCC - American Joint Committee on Cancer Classificacdo Estatistica

BATD - braquiterapia de alta taxa de dose

CID-10 - Cadigo Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a Saude

CTCAE - Common Terminology Criteria for Adverse Events.

ESTADIAMENTO TNM — TUMOR, LINFONODOS, METASTASES A DISTANCIA.
FDG/PET - tomografia por emisséo de pdsitrons com fluorodeoxiglicose

FIGO - Federacéo Internacional de Ginecologia e Obstetricia

HPV - papilomavirus humano

NIC — Neoplasia intraepitelial Cervical

TNM — T: a extensdo do tumor primario; N: a auséncia ou presenca e a extensdo de
metastase em linfonodos regionais; M: a auséncia ou presenca de metastase a distancia.
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