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RESUMO

Objetivo: avaliar o desempenho do exame citopatologico no diagnostico de vaginose bacteriana de mulheres
em idade fértil.

Método: estudo transversal, retrospectivo, realizado em uma unidade de saude de um municipio do interior
paulista. Foram inclusas no estudo as informacgdes de 1173 mulheres submetidas a coleta dos exames
citopatologico e esfregaco vaginal corado com técnica de Gram (exame padrao referéncia para diagnostico
de vaginose bacteriana) e analise a partir do score de Nugent, no periodo de janeiro de 2013 a junho de 2020.
Utilizaram-se dados secundarios, coletados a partir dos sistemas de informacao e controle interno.
Resultados: a prevaléncia de vaginose bacteriana na amostra foi de 31,8%. O grau de concordancia entre
os dois métodos diagnosticos pelo indice de Kappa foi de 0,54, considerado moderado, com valor<0,001.
A Sensibilidade foi de 55,2% e a Especificidade de 94,1%, com Acuracia de 81,7% e Valor Preditivo Positivo
de 81,4% e Negativo de 81,8%.

Conclusao: o exame citopatolégico apresentou concordancia com o padrao referéncia de 0,77, no entanto,
nao substitui o esfregago vaginal corado com técnica de Gram, mas pode ser utilizado como método auxiliar
para o diagndstico de vaginose bacteriana.

DESCRITORES: Vaginose bacteriana. Exame colpocitolégico. Diagnéstico clinico. Sensibilidade
e especificidade. Saude da mulher.
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PAP SMEAR PERFORMANCE IN BACTERIAL VAGINOSIS DIAGNOSIS

ABSTRACT

Objective: to assess Pap smear performance in bacterial vaginosis diagnosis in women of childbearing age.
Method: a cross-sectional, retrospective study carried out in a health unit in a city in the interior of Sdo Paulo.
The study included information from 1,173 women who underwent collection of Pap smear and Gram-stained
vaginal smears (reference standard test for bacterial vaginosis diagnosis) and analysis based on the Nugent
score, from January 2013 to June 2020. Secondary data collected from the information and internal control
systems were used.

Results: the prevalence of bacterial vaginosis in the sample was 31.8%. The degree of agreement between the
two diagnostic methods by the Kappa index was 0.54, considered moderate, with a value <0.001. Sensitivity
was 55.2% and specificity was 94.1%, with accuracy of 81.7% and positive predictive value of 81.4% and
negative of 81.8%.

Conclusion: Pap smear showed agreement with the reference standard of 0.77, however, does not replace
the Gram-stained vaginal smear, but can be used as an auxiliary method for bacterial vaginosis diagnosis.

DESCRIPTORS: Vaginosis, Bacterial. Papanicolaou Test. Clinical diagnosis. Sensitivity and specificity.
Women'’s health.

REALIZACION DE LA PRUEBA DE PAPANICOLAOU EN EL DIAGNOSTICO DE LA
VAGINOSIS BACTERIANA

RESUMEN

Objetivo: evaluar el desempeio del examen citopatologico en el diagnostico de vaginosis bacteriana en
mujeres en edad fértil.

Método: estudio transversal, retrospectivo, realizado en una unidad de salud de una ciudad del interior de
Sao Paulo. El estudio incluyé informacién de 1173 mujeres a las que se les realizd recoleccidon de pruebas
citopatoldgicas y frotis vaginales tefiidos con la técnica de Gram (prueba estandar de referencia para el
diagndstico de vaginosis bacteriana) y analisis con base en el puntaje de Nugent, desde enero de 2013 hasta
junio de 2020. Datos secundarios recolectados de los sistemas de informacién y control interno.
Resultados: la prevalencia de vaginosis bacteriana en la muestra fue de 31,8%. El grado de concordancia
entre los dos métodos diagndsticos por el indice Kappa fue de 0,54, considerado moderado, con un valor
<0,001. La Sensibilidad fue del 55,2% y la Especificidad del 94,1%, con una Precisién del 81,7% y un Valor
Predictivo Positivo del 81,4% y Negativo del 81,8%.

Conclusidn: el examen citopatolégico mostré concordancia con el patrén de referencia de 0,77, sin embargo,
no sustituye al frotis vaginal tefiido de Gram, pero puede utilizarse como método auxiliar para el diagnéstico
de la vaginosis bacteriana.

DESCRIPTORES: Vaginosis bacteriana. Prueba de Papanicolaou. Diagndstico clinico. Sensibilidad
y especificidad. Salud de la mujer.
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INTRODUGAO

A vaginose bacteriana (VB) é a principal causa de vulvovaginite em mulheres em idade
reprodutiva', com prevaléncia variavel em diferentes localidades de cerca de 32% no Brasil e de 40
a 60% na Etidpia. E resultado do desequilibrio da microbiota vaginal, com redugdo da concentragéo
de bactérias protetoras, como Lactobacillus, e aumento do pH e da concentracdo de bactérias
patogénicas, como Gardnerella vaginallis e Mobiluncus spp™.

Existem diversos fatores de risco que se relacionam com a ocorréncia desse desequilibrio,
como baixas condi¢gbes socioecondmicas, tabagismo, pratica de ducha vaginal, uso de produtos
intravaginais, dispositivo intrauterino (DIU), multiplas parcerias sexuais e relagdes sem uso de
preservativo'S.

A presenca de VB traz impactos na saude da mulher, como o aumento da suscetibilidade as
Infecgbes Sexualmente Transmissiveis (IST), como HIV (Human Immunodeficiency Virus), herpes
genital, gonorreia e clamidia, além de aborto, parto prematuro, complica¢des pos-parto e doenga
inflamatdria pélvica's.

Por essa razao, a VB requer diagnéstico oportuno, que no Sistema Unico de Satde (SUS) é
realizado principalmente na Atengéo Primaria a Saude (APS)’ e pode ser clinico, principalmente por
meio dos critérios de Amsel, ou laboratorial, com a analise de esfregago vaginal com a técnica de
coloragao de Gram (exame padrao referéncia) e avaliagao a partir do Score de Nugent, que quantifica
os morfotipos bacterianos e classifica a microbiota de acordo com os valores do escore (0-3 normal,
4-6 intermediario, e igual ou maior que 7, VB)'%.

Outro método diagndstico capaz de identificar a presencga das principais bactérias causadoras
de VB € o exame citopatoldgico, ainda que esse néo seja seu principal objetivo, pois € preconizado
para o rastreio do cancer de colo do Utero e suas lesdes precursoras em mulheres de 25 a 65 anos®.
Salienta-se que o exame citopatoldgico é ofertado na rotina da APS™, o que facilita o acesso ao
diagndstico laboratorial, diferentemente da técnica de coloragao de Gram, que depende de equipamentos
de laboratério e especialistas para a analise e pode ser escasso em paises em desenvolvimento..

Neste contexto, o presente estudo tem o objetivo de avaliar o desempenho do exame
citopatolégico no diagnéstico de vaginose bacteriana de mulheres em idade fértil.

METODO

Trata-se de um estudo transversal com abordagem quantitativa, realizado em Centro de
Saude Escola localizado em municipio do interior de Sao Paulo.

Foram inclusas no estudo as informagdes de mulheres submetidas a coleta dos exames
citopatolégico e esfregaco vaginal para coloragao de Gram com analise a partir do score de Nugent,
no periodo de janeiro de 2013 a junho de 2020.

Quanto aos critérios de selegao, foram excluidas da amostra gestantes, mulheres com idade
superior a 50 anos e usuarias de Dispositivo Intrauterino (DIU), por apresentarem condi¢gbes que
podem interferir na microbiota vaginal normal (Figura 1)'%12,

Para a amostra, foi estimado um numero minimo de 127 participantes, supondo Sensibilidade
e Especificidade iguais a 0,7, precisao de 10 pontos percentuais e prevaléncia de VB de 30,1%" pelo
padrao referéncia. Entretanto, a amostra utilizada no presente estudo foi superior a estimada (1173),
considerando o periodo da coleta de dados, os critérios de sele¢cao e o uso de dados secundarios.
Além disso, a utilizagdo de uma amostra maior aprimora a analise estatistica por torna-la mais precisa,
principalmente em medidas de ocorréncia simples, tais como acuracia, sensibilidade e especificidade.
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N inicial =1892

Idade > 50 anos:
465

Gravidez: 238

Uso de DIU: 16

N=1173

Figura 1 - Diagrama de composicao da amostra.

A pesquisa utilizou dados secundarios coletados dos sistemas de informacao e controle interno:
e-SUS, Vivver (sistema adotado pelo municipio), Sistema de Informag¢do do Cancer (SISCAN) e
documento interno do servigo que controla a realizagao e o resultado da analise do esfregago vaginal
corado com a técnica de Gram. Os dois primeiros para obtencdo dos dados sociodemograficos, o
terceiro para informagdes referentes ao exame citopatoldgico e o quarto para informagdes referentes
ao esfregaco vaginal corado com a técnica de Gram.

Em relacido a obtencao dos dados nos sistemas citados, a idade foi considerada a partir da
data de nascimento referida pelas participantes no dia em que os exames foram coletados. Essa
data de nascimento fornecida foi convertida em anos. A variavel escolaridade foi obtida em niveis
de instrugao (ndo sabe ler/ escrever, alfabetizado, fundamental completo, fundamental incompleto,
médio completo, médio incompleto, superior completo, superiorincompleto, especializagdo/residéncia,
mestrado e doutorado) e foi convertida em anos de estudos completos. A variavel cor foi obtida como
branca, parda e preta; e a situagao conjugal estava classificada em casada, uniao estavel, solteira,
divorciada e viuva. Ja em relacao a VB a extracado dos dados foi realizada de acordo com os resultados
dos exames (exame citopatolégico e analise do esfregago vaginal corado com a técnica de Gram).

Apartir das apresentac¢des nos sistemas o presente estudo considerou para analise e tratamento
a seguinte composig¢ao das variaveis sociodemograficas: idade (nas faixas etarias <20 anos, 21-30,
31-40 e 41-50); cor (branca e nao branca); escolaridade (<8 anos, 8-11 e 212); e situagao conjugal
(com parceria e sem parceria). Para as variaveis dos métodos diagnoésticos, foram utilizados o exame
citopatolégico (presenca ou nao de sinais sugestivos de VB)14 e a analise do esfregacgo vaginal
corado com a técnica de Gram (diagnéstico de VB sim ou nao).

Realizou-se a estimativa de Acuracia, Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo
(VPP) e Negativo (VPN) do exame citopatolégico em relagdo a analise do esfregaco vaginal corado
com a técnica de Gram como padrao referéncia. A concordancia entre o exame citopatologico e o
padrao referéncia foi verificada utilizando-se o teste de Kappa, com auxilio do software SPSS21,
considerando-se: valores k<0, ndo existe concordancia; 0-0,2, minima;0,21-0,40, razoavel;0,41-0,60,
moderada;0,61-0,80, substancial; e 0,81 - 1,0 perfeita’.

O estudo atendeu aos preceitos éticos, conforme Resolugao n°466 de 12 de dezembro de 2012.
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RESULTADOS

A amostra, constituida por 1173 mulheres, teve predominio da faixa etaria de 21 a 30 anos
(34,3%), de cor branca (88,2%), com mais de 12 anos de escolaridade (39,8%) e sem parceria (53,3%).

Com base no padrao referéncia, identificaram-se 373 mulheres com VB, uma prevaléncia de
31,8%. A comparagao dos resultados do exame citopatologico e da técnica de coloragado de Gram
esta representada na Tabela 1, que também proporciona a compreensdo do calculo das medidas
de desempenho do método diagndstico ilustradas na Tabela 2.

Tabela 1 - Comparagéo entre o exame citopatologico e o padrao referénciat no
diagnostico de Vaginose Bacteriana. Botucatu, SP, Brasil, 2015-2020. (n=1173)

Concordancia entre Discordancia entre
os métodos os métodos Total
n(%) n(%)
Presenca de VB* 206 (81,4%) 47 (18,6%) 253
Auséncia de VB* 753 (81,8%) 167 (18,2%) 920
Total 959 214 1173

*VB: Vaginose Bacteriana; tPadrao referéncia: Esfregaco vaginal corado com GRAM e analisado a partir do
Score de Nugent.

O grau de concordancia entre os dois métodos diagndsticos pelo indice de Kappa foi de 0,54,
considerado moderado, com p-valor<0,001, o que refuta a hipotese de auséncia de concordancia
entre os dois métodos.

A Sensibilidade, que avalia a capacidade do exame citopatolégico em reconhecer a presenca
de VB, foi de 55,2%. A Especificidade, que consiste em identificar a auséncia de VB, foi de 94,1%.
Logo, a Acuracia foi de 81,7%, com VPP de 81,4% e VPN de 81,8% (Tabela 2).

Tabela 2 - Medidas de desempenho do exame citopatolégico em relagéo ao padrao referéncia
no diagnostico de Vaginose Bacteriana. Botucatu, SP, Brasil, 2015-2020. (n=1173)

Medidas de desempenho Razao %
Acurécia 959/1173 81,7
Sensibilidade 206/353 55,2
Especificidade 753/800 941
VPP* 206/253 81,4
VPNt 753/900 81,8

*VPP: Valor Preditivo Positivo; TVPN: Valor Preditivo Negativo.

DISCUSSAO

Este estudo possibilitou a avaliagdo do desempenho do exame citopatolégico no diagndstico
de vaginose bacteriana na populagdo estudada. A prevaléncia de VB encontrada na presente
investigacao foi préxima a encontrada em estudos internacionais realizados em paises como Gana,
Etiépia e india, que observaram uma prevaléncia que variou de 30,9% a 44%'%'6, sendo a principal
causa de vulvovaginite.
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De forma geral, os estudos que analisaram o desempenho do exame citopatolégico no
diagnéstico de VB foram realizados em economias emergentes, como o Brasil e india2'®. Frente
as dificuldades de acesso a métodos considerados padrao referéncia, faz-se necessario encontrar
outras alternativas que auxiliem neste diagnéstico, como o exame citopatolégico.

Nesse sentido, ao avaliar o desempenho do exame citopatoldgico, este estudo identificou
concordancia entre os métodos, visto que o p-valor se apresentou préximo a zero (<0,001). Ja quando
testado pelo método de Kappa, evidenciou-se concordancia moderada. Estudo brasileiro realizado
no sudeste do pais encontrou uma boa concordancia do exame, de 0,77, quando submetido ao
método de Kappa2.

Quando analisado por diferentes medidas de desempenho, o diagndstico de VB por meio do
exame citopatoldgico apresentou uma S moderada e uma E alta, o que foi corroborado por estudo que
também comparou o método a analise do esfregago vaginal corado com técnica de Gram, enquanto
padrao referéncia. Nessa pesquisa, a S foi de 47,6% € a E de 95,4%.

A S moderada do exame pode ser relacionada ao fato de a ldmina do citopatoldgico ser
constituida por esfregaco cervical, diferentemente do padrao referéncia que coleta esfregaco vaginal, o
qual apresenta maior concentracao da bactéria causadora de VB, uma vez que esta é, primariamente,
um desequilibrio da microbiota vaginal. Estudo indiano que incluiu, na lamina do exame citopatoldgico,
esfregago néo so cervical, mas também vaginal, encontrou S de 70,9%.

Paises como a Suica e a Finlandia realizam o exame citopatoldgico a partir de uma coleta
tripla, ou seja, da ectocérvice, endocérvice e da vagina, o que possibilita uma melhor comparagao
com a técnica de Gram e até com o diagndstico clinico a partir dos critérios de Amsel'®-20,

Encontrou-se E elevada, de 95,2% e 96,9%, em outros estudos que fizeram a mesma
comparacao, o que possibilitou concluir que o0 método representa uma ferramenta auxiliar adequada
no diagndstico da infecgdo, principalmente quando o resultado for positivo?2'.

O método que avalia os valores preditivos indica a probabilidade de um resultado ser confirmado
pelo padréo referéncia apds a realizagdo do exame citopatoldgico. Foi encontrado VPP de 81,4%
e VPN de 81,8% nesta pesquisa, valores semelhantes aos encontrados em outros dois estudos
indianos e um gueniano, nos quais o VPP variou de 80 a 90,5% e o VPN variou de 80 a 88%"821-22,

Outros tipos de analises laboratoriais vém sendo estudados e utilizados no diagndstico de
VB, como a analise molecular a partir da técnica de Reacdo em Cadeia da Polimerase em tempo
real (rtPCR) e testes que identificam acidos nucleicos bacterianos especificos. Esses testes vém
apresentando alta sensibilidade e especificidade no diagnéstico da VB. No entanto, s&do tecnologias
ainda de maior custo e menor acesso?-24,

A partir das analises realizadas, é possivel afirmar que o exame citopatoldgico ndo substitui
o esfregacgo vaginal corado com a técnica de Gram. Apesar de ser interessante a realizacdo de
investimentos para a implantacao dessa técnica na APS, o contexto dos servigos e a disponibilidade
do método padrao referéncia devem ser considerados. Em caso de escassez desse ultimo, o exame
citopatolégico, como teste previsto na realidade do SUS, pode auxiliar no diagnéstico de VB.

Como limitagdes do estudo, nota-se que o uso de dados secundarios de uma amostra
locorregional pode n&o representar a realidade de outros municipios. Além disso, restringe-se a
somente dois métodos diagndsticos e ndo apresenta uma analise correlacional do diagndstico com
dados sobre parcerias sexuais, por exemplo. No entanto, possibilitou avaliar o desempenho do exame
citopatolégico em comparacgao ao padrao referéncia para o diagndstico de VB, o que pode contribuir
diretamente no cuidado as mulheres, principalmente no contexto da APS.

Posto isto, vale ressaltar que o presente estudo respalda as a¢des dos profissionais da saude
na APS no cuidado as mulheres.
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CONCLUSAO

O exame citopatoldgico apresentou concordancia com o padrao referéncia de 0,77; acuracia

de 81,7%, sensibilidade de 55,2%, especificidade de 94,1%, VPP de 81,4% e VPN de 81,8%. Nesse
contexto, € possivel concluir que o exame citopatolégico n&do substitui a técnica de coloragdo de
Gram, mas pode ser utilizado como método auxiliar para o diagnéstico de VB.
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