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Colposcopia insatisfatoria em mulheres pés menopausa: o efeito do
estrogénio conjugado tépico

Unsatisfactory colposcopy in late postmenopausal women: the effectiveness of conjugated
topic estrogen

Colposcopia insatisfactoria en mujeres posmenopausicas tardias: la eficacia del estrégeno
tépico conjugado
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RESUMO

Objetivo: Verificar o efeito do estrogénio tépico na topografia da zona de transformagdo na colposcopia de
pacientes hipoestrogénicas, e seu seu impacto na diferenciagdo entre alteragdes citoldgicas secundarias a
atrofia e lesbes intraepiteliais verdadeiras, visando melhorar o manejo das doengas cervicais na poés-
menopausa. Métodos: Avaliagio retrospectiva de mulheres climatéricas, com 50 anos ou mais com citologias
cervicais anormais e colposcopia inicial negativa, que foram submetidas a terapia com estrogénio tépico
conjugado e reavaliadas por nova citologia e colposcopia. Resultados: Foram incluidas 98 pacientes, com
média de 57 anos e 9,5 anos de menopausa. Apds 3 meses de estrogénio tépico conjugado, a taxa de
colposcopia satisfatoria aumentou de 20,4% para 32,7%. Das 78 pacientes com zona de transformagao tipo
3 na colposcopia inicial, 66 mantiveram a mesma topografia. Além disso, 67 (68%) das 98 pacientes tiveram
citologia negativa apds o tratamento. A persisténcia de leséo intraepitelial de alto grau (HSIL) ocorreu em
33,3% dos casos, sendo que 16,7% desses foram diagnosticados com carcinoma microinvasor. Conclusao:
O uso de estrogénio toépico conjugado melhorou a acuracia da citologia cervical em mulheres na pds
menopausa tardia. Nao houve melhora significativa na topografia da zona de transformagdo nem na taxa de
colposcopias satisfatérias.

Palavras-chave: Atrofia, Menopausa, Teste de papanicolau, Colposcopia, Estrogénio.

ABSTRACT

Objective: To verify the effect of topical estrogen on the transformation zone topography in colposcopy of
hypoestrogenic patients, and its impact on differentiating cytological changes due to atrophy from true
intraepithelial lesions, aiming to improve the management of cervical diseases in postmenopausal women.
Methods: A retrospective study was conducted with climacteric women aged 50 years or older, presenting
abnormal cervical cytology and initial negative colposcopy. Patients underwent treatment with conjugated
topical estrogen for three months and were subsequently reassessed through repeat cytology and colposcopy.
Results: A total of 98 patients were included, with a mean age of 57 years and a mean of 9.5 years since
menopause. The rate of satisfactory colposcopies increased from 20.4% to 32.7% after estrogen use. Of the
78 women with type 3 transformation zone at baseline, 66 maintained the same topography. After treatment,
68% had negative cytology. High-grade squamous intraepithelial lesion (HSIL) persisted in 33.3% of cases,
with 16.7% of these being diagnosed with microinvasive carcinoma. Conclusion: Topical conjugated estrogen
improved cervical cytology accuracy in late postmenopausal women. No significant improvement was
observed in transformation zone topography or in the rate of satisfactory colposcopies.

Keywords: Atrophy, Menopause, Papanicolaou test, Colposcopy, Estrogen.
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RESUMEN

Objetivo: Verificar el efecto del estrégeno tépico en la topografia de la zona de transformacion en la
colposcopia de pacientes hipoestrogénicas y su impacto en la diferenciacién entre alteraciones citologicas
secundarias a atrofia y lesiones intraepiteliales verdaderas, con el objetivo de mejorar el manejo de las
enfermedades cervicales en la posmenopausia. Métodos: Estudio retrospectivo realizado con mujeres
climatéricas de 50 afios 0 mas, con citologia cervical anormal y colposcopia inicial negativa. Las pacientes
fueron tratadas con estrégeno tépico conjugado durante tres meses y reevaluadas posteriormente mediante
nueva citologia y colposcopia. Resultados: Se incluyeron 98 pacientes con media de edad de 57 afios y 9,5
afos de menopausia. La tasa de colposcopias satisfactorias aument6 de 20,4% a 32,7% tras el uso del
estrogeno. De las 78 mujeres con zona de transformacién tipo 3 inicialmente, 66 mantuvieron la misma
topografia. Después del tratamiento, 68% presentaron citologia negativa. La lesion intraepitelial de alto grado
persistio en el 33,3% de los casos, y el 16,7% de estos fueron diagnosticados con carcinoma microinvasor.
Conclusioén: El estrogeno tépico conjugado mejord la precision citolégica en mujeres posmenopausicas. No
hubo mejora significativa en la topografia de la zona de transformacion ni en la tasa de colposcopias
satisfactorias.

Palabras clave: Atrofia, Menopausia, Prueba de papanicolaou, Colposcopia, Estrégenos.

INTRODUGAO

Entre as mulheres na faixa etaria recomendada para o rastreamento do cancer de colo do utero, cerca de
um tergo tem mais de 50 anos. Comparadas as mulheres jovens, aquelas com 65 anos ou mais representam
20% dos casos de cancer do colo uterino, além de apresentarem maior taxa de mortalidade. Além disso, a
atrofia vaginal e, em alguns casos, dificuldades de mobilidade fisica, tornam o rastreamento, diagnéstico e
tratamento mais dificeis nas mulheres com mais de 10 anos de pds-menopausa (FREEMAN-WANG T e
WALKER P, 2011; EUN TJ e PERKINS RB, 2020).

Os baixos niveis de estrogénio causam alteragdes de glicogenizagéo celular no epitélio cervical, o que
pode fazer com que o exame de Papanicolaou simule discariose e neoplasia intraepitelial cervical (NIC),
comumente interpretados como atipicas de significado indeterminado (ASCUS e ASC-H)) (FREEMAN-WANG
T e WALKER P, 2011). Inflamacéo reativa e infecgées coexistentes também podem contribuir para esse
quadro (PATTON AL, et al., 2008). O resultado dessas alteragdes € a redugéo do valor preditivo positivo dos
exames citologicos atipicos em mulheres na pés-menopausa (SAAD RS, et al., 2006; GHOUSSOUB RA e
RIMM DL, 1997; FLYNN K e RIMM DL, 2001). Estudos mostram que quanto maior o tempo de pds-
menopausa, maior a taxa de alteragdes atréficas nos exames citolégicos (CAKMAK B e KOSEOGLU DR,
2014).

O estado hipoestrogénico das mulheres climatéricas desafia a realizagdo da colposcopia, exame
complementar essencial em casos de alteragcbes citolégicas, devido a inacessibilidade da Zona de
Transformacéao (ZT), que pode estar localizada dentro do canal cervical (ZT tipo 3), resultando em colposcopia
insatisfatéria. A incidéncia de colposcopia com ZT tipo 3 é de aproximadamente 20% das pacientes avaliadas
por alteragdes da citologia oncética (MANLEY KM, et al., 2017)

A retragdo da ZT na diregdo da endocérvice € uma consequéncia do efeito da queda dos niveis de
estrogénio sobre o colageno cervical (FREEMAN-WANG T e WALKER P, 2011). Além disso, o afinamento
do epitélio leva a um epitélio acetobranco e a falta de glicogénio intracelular pode resultar em teste de Schiller
positivo, simulando uma NIC (FREEMAN-WANG T e WALKER P, 2011).

A localizagdo da ZT dentro do canal cervical requer uma excisdo mais profunda, de 15 a 25mm, o que
aumenta a morbidade cirurgica e o risco de complicagdes, como a estenose do canal cervical e dificuldades
em coletas citologicas futuras (MANLEY KM, et al., 2017). A excis&o tipo 3 pode levar a excisao incompleta
de lesdes pré-neoplasicas, aumentando as taxas de falha no tratamento em mulheres acima de 50 anos
(FLANNELLY G, et al., 1997).
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Considerando que ndo ha perspectiva de gestagao futura e a dificuldade de identificagdo de area suspeita
para biépsia, o limiar para realizagdo de excisdo da zona de transformacao diagndstica e terapéutica € mais
baixo (FREEMAN-WANG T e WALKER P, 2011). Comparado com excisdes cirlrgicas em que a lesao é
visivel, os casos de ZT tipo 3 aumentam em 8.6 vezes o risco de que a pega excisionada era normal (MANLEY
KM, et al., 2017).

O uso de estrogénio vaginal para melhora da avaliacao citoldgica e colposcépica tem respaldo na literatura
desde a década de 1980. Um estudo experimental com estrogénios tépicos em diferentes doses demonstrou
melhora da visualizagdo da JEC, com melhor efeito no uso em baixa dosagem (1,25mg/d) (KISHI Y, et al.,
1985). O estrogénio tépico é indicado nas Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do Cancer de Colo do
Utero em casos sugestivos de atrofia desde 2011 e permanece na atualizacdo de 2016, assim como na diretriz
americana desde 2001 (INCA, 2011, 2016; WRITGHT TC, et al., 2002).

E importante destacar que ha poucos relatos latino-americanos sobre a relagdo entre atrofia genital em
mulheres acima de 50 anos e o efeito do estrogénio vaginal na melhora dos exames citolégicos e
colposcopicos (CHUERY ACS, et al., 2011). O presente estudo tem como objetivo avaliar o efeito do
estrogénio tépico conjugado no exame citoloégico cervical e na topografia da zona de transformagao em
mulheres na pds-menopausa tardia.

METODOS

Este estudo retrospectivo, de corte transversal, foi realizado por meio da analise de prontuarios eletrénicos
de mulheres pdés-menopausicas submetidas a colposcopia no ambulatério do Hospital de Clinicas da
Universidade Federal do Parana, no sul do Brasil, entre janeiro de 2010 e fevereiro de 2020. O estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica institucional sob nimero CAAE 02993918.9.0000.0096 e parecer 3.547.153.

O exame citolégico cervical (Papanicolaou) foi realizado pelo método convencional. A colposcopia foi
realizada com aparelhos colposcépicos do fabricante DF Vasconcelos Ltda® foi posicionado na distancia focal
de 300mm com ajuste da distancia interpupilar e de foco fino conforme a necessidade do examinador. A
paciente é posicionada em litotomia, com o espéculo escolhido conforme a anatomia da paciente, e com a
aplicacdo de acido acético a 5% na superficie do colo uterino, seguida da avaliagdo da Zona de
Transformacao (ZT) e de possiveis lesdes acetobrancas. Na sequéncia, a solugdo de lugol é aplicada para
teste de Schiller.

A colposcopia foi considerada satisfatéria quando toda a Juncdo Escamocolunar (JEC) pdde ser
visualizada. A ZT foi classificada em tipo 1, 2 ou 3, de acordo com sua localizagao. O exame foi considerado
positivo quando apresentava qualquer achado anormal.

Foram incluidas pacientes com idade superior a 50 anos, em amenorreia ha pelo menos 12 meses,
encaminhadas por citologia anormal e com colposcopia inicial negativa. Foram excluidas pacientes com
cancer cervical invasivo, histerectomizadas, com diagndsticos de doengas do endométrio, aquelas com dados
incompletos no sistema eletrénico, com colposcopias iniciais positivas e as pacientes que nao receberam
terapia estrogénica vaginal durante seu seguimento no servico.

Aquelas com colposcopia negativa e sinais clinicos de hipoestrogenismo foram receitadas creme de
estrogénio conjugado na dose de 0,5g (0,625 mg/g) por 21 dias, inserido via vaginal a noite com aplicador,
com pausa de 7 dias, durante 3 meses consecutivos. Ao final do tratamento, foram realizados novos exames
de citologia e colposcopia.

Os dados coletados na nova avaliagédo incluiram a posi¢cdo da JEC e da ZT, a presenga de achados
colposcopicos menores ou maiores e o resultado de bidpsias, quando realizadas. Nas pacientes que
mantiveram colposcopia negativa, foi indicado acompanhamento em 12 meses, com manutengao do
tratamento com estrogénio duas vezes por semana até a repeticdo dos exames. Nos casos com diagnostico
de lesao de alto grau, o manejo foi realizado de acordo com as diretrizes nacionais para neoplasias cervicais,
com base nos resultados histopatol6gicos.
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Dos casos selecionados foram coletados pela revisdo manual de prontuarios no Servico de Arquivo
Hospitalar os dados: idade, status menopausal e periodo de amenorréia, sexarca, tabagismo, histéria de
Infec¢des sexualmente transmissiveis, numero de parceiros sexuais e quantidade de filhos e de gestagdes.
Os achados colposcoépicos coletados foram: tipo de zona de transformagao e achados menores e maiores .
A impresséo colposcopica foi dividida em negativa, menor e maior. Os resultados dos exames citopatolégicos
também foram coletados com os laudos iniciais e de seguimento, negativo ou com achados alterados, como
ASC-H, ASCUS, HSIL, LSIL e AGC.

A associagao, entre variaveis qualitativas foi realizada através dos seguintes métodos: Teste Exato de
Fisher, Teste Qui-Quadrado de Mantel-Haenszel e Teste Qui-Quadrado de Cochran- Mantel-Haenszel. As
analises de concordancia, entre antes e apos a utilizagdo de estrogénio, foi realizada utilizando o Teste de
Homogeneidade Marginal. As comparagdes ao longo do tempo foram realizadas utilizando analises nao
paramétricas de dados longitudinais em experimentos fatorais. Todos os testes foram avaliados considerando
o nivel de significancia de 5%.

RESULTADOS

Durante o periodo de dez anos analisado neste estudo retrospectivo, foram avaliados 263 prontuarios de
mulheres climatéricas com citologia alterada, 40 pacientes foram excluidas por histéria prévia de cancer de
colo uterino, cancer de vagina, histerectomia prévia, prontuario duplicado e citologia indisponivel, com um
total de 223 pacientes incluidas para analise. A média de idade das participantes foi de 57 anos, com tempo
meédio de menopausa de 9,4 anos.

No inicio do estudo, 74 mulheres apresentavam JEC visivel a colposcopia (ZT 1 ou 2), enquanto 149
tinham colposcopia insatisfatéria. Das 223 mulheres, 76 apresentaram achados colposcépicos anormais e
foram encaminhadas para manejo especifico, enquanto 147 tiveram colposcopia negativa. Houve perda de
seguimento em 49 casos, resultando em uma amostra final de 98 mulheres (Figura 1).

Figura 1 - Alteragdo esperada da Zona de Transformagao apos estrogenizagéo.

ZT 3

ZT 2

Nota: Linha azul corresponde ao limite de visualizagao, area ros a corresponde
a zona de transformacao.
Fonte: Schwingel TA, et al., 2026. Adaptado de Zanine RM, et al., 2021.
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Apods 3 meses de uso do creme de estrogénio, a colposcopia de controle revelou 32 casos (32,6%) com
JEC visivel (ZT tipo 1 e 2), em comparagao a 20 casos (20,4%) no exame inicial. Das 78 mulheres (79,6%)
com ZT tipo 3 na colposcopia de entrada, 66 (67,3%) mantiveram a mesma topografia (Tabela 1), com uma
melhora da posi¢do da JEC pouco significativa, em apenas 12 casos (12,3%).

Figura 2 - Fluxograma de sele¢éo de pacientes.

| Avaliadas para elegibilidade n=263 |

Excluidas n=40
Cancer ginecoldgico prévio,
histerectomia, prontuario
repetido ou citologia
indisponive!

Colposcopia n=223

JEC visivel n=74 . ] JEC ndo visivel n=149

Excluidas (colposcopia pb——— | Excluidas (colposcopia
alterada) n=30 alterada) n=46
Creme de estrogénio
conjugado

Perderam seguimento Perderam seguimento
n=24 | n=25

Avaliadas n=98

Fonte: Schwingel TA, et al., 2026.

Tabela 1 - Achados citolégicos e colposcopia.

. . Colposcopia inicial Colposcopia - 3 meses
dizlege ZT1/2ZT2 | ZT 3 ZT1ZT2 | ZT 3 ezl
ASC-US 9 (25.7%) 26 (74.3%) 13 (37.1%) 22 (62.8%) 35
LSIL 3(16.7%) 15 (83.3%) 4 (22.2%) 14 (77.8%) 18
AGC 0 6 1 5 6
ASC-H 8 (24.2%) 25 (75.8%) 14 (42.4%) 19 (57.6%) 33
HSIL 0 6 0 6 6
TOTAL 20 (20.4%) 78 (79.6%) 32 (32.6%) 66 (67.3%) 98

Fonte: Schwingel TA, et al., 2026.

Os exames citologicos iniciais anormais revelaram 35 casos (35,7%) de ASC-US (células escamosas
atipicas de significado indeterminado), 18 (18,4%) de LSIL (les&o intraepitelial escamosa de baixo grau), 6
(6,1%) de AGC (células glandulares atipicas), 33 (33,7%) de ASC-H (atipias escamosas, nao podendo excluir
lesdo de alto grau), 6 (6,1%) de HSIL (les&o intraepitelial escamosa de alto grau). (Tabela 2)

Tabela 2 - Citologia inicial e apds estrogénio topico.

Citologia Citologia apds estrogénio
inicial Negativa | ASC-US | LSIL | AGC | ASC-H HSIL
Negativa 0 0 0 0 0 0
ASC-US 27 3 0 0 5 0
LSIL 10 4 1 0 1 1
AGC 6 0 0 0 0 0
ASC-H 23 7 0 3 0 0
HSIL 1 1 1 0 1 0

Fonte: Schwingel TA, et al., 2026.
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Apds o uso do estrogénio, das 35 pacientes com ASC-US, 27 (77,1%) tornaram-se negativas, 3
mantiveram o mesmo diagnéstico e 5 evoluiram para citologia de alto grau. Os casos negativos
permaneceram assim apos 12 meses de seguimento.

Entre as 17 pacientes com LSIL, 10 (55,6%) tornaram-se negativas, 5 (29,4%) mantiveram LSIL, e 2
(11,7%) evoluiram para citologia de maior grau. Um caso foi submetido a conizagdo com bisturi frio sem
repeticdo de citologia, devido a achados colposcépicos de alto grau. Apds 12 meses, 77,8% dos casos
estavam negativos.

No grupo AGC, todas as 6 pacientes apresentaram citologia negativa ap6s 3 meses de tratamento, mas 1
(16,7%) voltou a ter resultado de AGC apds 12 meses. Entre as 33 pacientes com ASC-H, 23 (69,7%)
apresentaram citologia negativa, 7 (21,2%) evoluiram para ASC-US e 3 (9%) para AGC. Apds 12 meses,
90,9% estavam negativas.

Das 6 pacientes com HSIL inicial, 2 (33,3%) foram submetidas a conizagao devido a achados colposcépicos
de alto grau. Uma tornou-se negativa, outra passou a apresentar ASC-US e outra, LSIL. Um caso evoluiu
para ASC-H, foi conizado, e teve diagndstico de microcarcinoma invasivo estagio 1a1. Apds 12 meses, mais
um caso tornou-se negativo e 1 persistiu com HSIL.

DISCUSSAO

O estudo avaliou 98 pacientes com idades entre 50 e 78 anos, faixa etaria correspondente ao segundo
pico de incidéncia da infeccao do HPV. Importante ressaltar a escassez de informagdo em relagdo as
mulheres com mais de 50 anos, apesar do aumento da expectativa de vida. Sabe-se que as mulheres mais
velhas tém risco aumentado de diagndstico de cancer em estagios mais avangados, devido a dificuldade no
reconhecimento precoce das lesbes precursoras. (SELLORS et al., 2002; PICCOLI et al., 2008; BRUNO et
al., 2019).

A topografia da zona de transformagao (ZT) € influenciada pela idade, estado hormonal e paridade (CANO
A, et al., 1990). O hipoestrogenismo leva a estenose cervical, havendo maior dificuldade na visualizagcéo da
jungdo escamocolunar (JEC) com o avancgo da idade (KISHI Y, et al., 1985). A diminuicdo de células com
receptores hormonais na ZT de mulheres em estado de hipoestrogenismo explica a consisténcia mais firme
do colo uterino e a localizacao cranial da ZT (KISHI Y, et al., 1985).

Neste estudo, o uso de terapia estrogénica levou a melhora clinica dos sinais atroficos na colposcopia,
conforme ja relatado por Roberts et al. em um estudo classico sobre colposcopia e deficiéncia hormonal
(ROBERTS ADG, et al., 1986). No entanto, observou-se que o uso de estrogénio modificou a colposcopia
satisfatéria em uma taxa ndo significativa, passando de 20,4% para 32,7%, o que nao foi estatisticamente
significativo, diferindo de outros estudos que realizaram essa avaliagdo (ROBERTS; CORDINER; HART,
1986).

Richards A e Dalrymple C (2015) registraram uma diferen¢a significativa no percentual de colposcopias
satisfatérias, passando de 32% para 64% apds o uso de creme vaginal de estrogénio. No entanto, ndo houve
descricao do tempo de menopausa das mulheres nem de sua idade média, apenas a indicagdo de que
estavam em amenorreia ha um ano. Outro grande estudo italiano, com estrogénio sintético local de baixa
poténcia por 3 meses, obteve melhora no percentual de colposcopias satisfatérias de 17,2% para 73% em
mulheres com idade média de 54,9 + 5 anos e tempo de menopausa entre quatro anos e meio a seis anos
(PICCOLIR, et al., 2008).

No estudo de Prendiville et al., utilizando esquema de estrogénio oral, 64% das colposcopias foram
adequadas no exame de controle, porém a faixa etaria das participantes era de 20 a 47 anos € nenhuma
estava na menopausa (PRENDIVILLE WJ, et al., 1986). Além disso, Saunders et al. compararam placebo e
estrogénio, com 71% de colposcopias satisfatérias no grupo tratado, em mulheres de 21 a 62 anos
(SAUNDERS, et al., 1990).
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As participantes do nosso estudo apresentavam tempo médio de menopausa de 9,4 anos, uma pos
menopausa tardia. Todos os artigos previamente mencionados incluiam mulheres com tempo de menopausa
mais curto ou ainda em idade reprodutiva, o que pode ter influenciado no poder de agdo do estrogénio no
tecido cervical.

Nao foi demonstrado no presente estudo um numero expressivo de exteriorizagdes da JEC apds a
administracdo de estrogénio, pois as participantes estavam, em sua maioria, em um periodo tardio da
menopausa, consequentemente sem atividade hormonal enddgena. Apresentavam colo pequeno,
estenosado, com menor numero de receptores hormonais e com JEC profundamente retraida, dificultando
mecanicamente o aporte do creme de estrogénio a essa regidao em que se encontra 0 maior numero de
receptores hormonais.

Foi observado, nesta pesquisa, que a citologia teve uma evolugao diferente dos achados colposcépicos.
Das participantes com diagndstico citolégico inicial de ASC-US, 77,1% apresentaram o primeiro controle
negativo e permaneceram negativas no seguimento. Em estudo semelhante, apenas 5,1% dos casos de ASC-
US receberam tratamento cirdrgico, nimero muito similar ao do presente estudo (PICCOLI R, et al., 2008).

A categoria ASC-US inclui um amplo espectro de alteragbes celulares, como aumento da razdo
nucleo/citoplasma, halos perinucleares em células intermediarias, aumento do numero de células basais e
parabasais, e pseudoqueratose, que sao caracteristicas semelhantes as alteragdes atroficas (PICCOLI R, et
al., 2008; ABATI A, et al., 1998; ANSARI M, et al., 2012). E evidente que, em mulheres pds-menopausicas,
ha maior incidéncia de resultados falso-positivos, levando a realizagdo de exames invasivos desnecessarios
e ao estresse emocional decorrente de um diagnostico “indeterminado” (BRUNO MT, et al.,, 2019). O
diagnéstico correto dessa categoria € um desafio neste periodo hormonal da vida. Sabe-se que tanto ASC-H
quanto ASC-US/LSIL ndo tém o mesmo valor preditivo positivo para lesdes intraepiteliais de alto grau quando
comparados aos mesmos achados em mulheres em menacme (FREEMAN-WANG T e WALKER P, 2011;
RICHARDS A e DALRYMPLE C, 2015; ANSARI M, et al., 2012).

Ao realizar analise citomorfoldgica de laminas de citologia de mulheres com mais de 60 anos, Backes et
al. classificaram 95% das amostras como atroficas e 10% como LSIL (BACKES LTH, et al., 2019). Nesta
pesquisa, as participantes com |aminas citoldgicas iniciais de LSIL tiveram normalizacdo em 55,6% no
primeiro controle citoldgico, mas 10% precisaram de tratamento excisional no segundo controle por
apresentarem persisténcia das anormalidades, revelando lesbes de alto grau no estudo histopatoldgico.
Selvaggi et al. relataram que a vaginite atréfica pode simular o fundo granulomatoso de carcinoma escamoso
ou carcinoma escamoso de células escamosas (SCMC), bem como LSIL, podendo este ultimo representar
uma verdadeira lesdo de alto grau (SELVAGGI SM, 2013). Portanto, o uso de estrogénio melhora tanto os
resultados falso-positivos quanto os falso-negativos, definindo melhor as lesdes verdadeiras.

Saad RS, et al. (2006) revisaram exames citolégicos e os compararam com a histologia para identificar
possiveis causas de interpretacdo inadequada de ASC-H e HSIL e falsos positivos em mulheres pds-
menopausicas. Descreveram maior frequéncia de resultado citolégico ASC-H em mulheres com mais de 55
anos e também demonstraram que a deficiéncia estrogénica leva a simulagao de lesdo de alto grau. Essas
mulheres mais velhas tém diagndsticos menos confidveis do que mulheres em idade reprodutiva.

Na amostra estudada, observou-se uma quantidade relativamente alta de exames citolégicos iniciais com
resultado ASC-H (33,7%). Ap6s a administracdo de creme estrogénico, aproximadamente 69,7% dos casos
apresentaram resultados negativos na citologia de controle e nenhuma apresentou lesdo de alto grau ou
cancer até o final do periodo de seguimento de 12 meses. Ratree S, et al. (2019) ao investigarem mulheres
com ASC-H, encontraram uma taxa de 30,8% de lesdes de alto grau e uma taxa de 4,5% de doenga invasiva.

Células parabasais e alteragdes reativas e inflamatérias podem facilmente simular as alteragbes
encontradas em lesdes de alto grau, representadas por cromatina grosseira, membrana nuclear irregular e
hipercromasia do nucleo celular (HALFORD J, et al., 2010). No presente estudo, observou-se uma incidéncia
baixa e verdadeira de HSIL. Apenas uma participante teve resultado de citologia de controle negativa apdés o
uso do creme de estrogénio. Paterson descreveu, em 1982, que a absorgdo de estrogénio ocorre
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principalmente nos primeiros meses de tratamento, quando o epitélio ainda estd mais fino, promovendo
melhor absor¢do (PATERSON ME, et al., 1982). Apds esse periodo, o epitélio torna-se mais espesso e
maduro, quando o tergo superior do epitélio € composto por células superficiais pobres em receptores, nao
reagindo a aplicagao do creme de estrogénio (MUSTAFA FE-ZA e ELHANBALY R, 2020; REMOUE F, et al.,
2003). No presente estudo, observou-se o mesmo comportamento. Ha um efeito reativo a terapia estrogénica
nos primeiros trés meses, que se mantém estavel nos meses subsequentes de seguimento.

O presente estudo tem como limitagdo o desenho observacional e retrospectivo, que ndo premiu excluir o
viés de selegdo na inclusdo dos casos. Além disso, ao depender dos prontuarios, ha uma limitagao da
disponibilidade de informagdes sobre cada caso.

CONCLUSAO

Conclui-se que o uso do estrogénio ndo melhorou a posigao da JEC/ZT, presumivelmente devido a idade
e ao tempo prolongado de menopausa das participantes do estudo, diferindo dos demais estudos
semelhantes, que avaliaram pacientes mais jovens e com menor tempo de climatério. Observou-se, no
entanto, que o estrogénio tépico melhorou as alteragbes citoldgicas, levando a diminuicdo dos exames
citolégicos falso-positivos. Assim, a terapia com creme de estrogénio deve ser recomendada antes da nova
coleta de citologia nos casos de pacientes climatéricas com citologias de rastreio alteradas, podendo ser
realizada também antes da conduta colposcépica no monitoramento de alteragdes citologicas. Novas
pesquisas devem ser realizadas para melhor compreender a dosagem e o tempo de uso da terapia
estrogénica, considerando o tempo individual de menopausa.
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