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RESUMO

Objetivo: Avaliar a representatividade da jungdo escamocolunar (presencga de células
metaplasicas e/ou endocervicais) em esfregacos colpocitolégicos oncoldgicos.
Métodos: Estudo descritivo, observacional: corte transversal tendo como fonte de
dados os laudos de colpocitologia oncologica expedidos no Servigo de Anatomia
Patolégica de uma hospital privado de Joinville (SC) a partir de 1.° de janeiro até
31de dezembro de 2001 e de 2006. A analise se constituiu em comparar a
propor¢cdo de esfregagos com presenca de células metaplasicas e/ou células
endocervicais, com diagnodstico citolégico de normalidade, indeterminados ou com
lesdo intraepitelial. Resultados: Houve representatividade (presenca de células
metaplasicas e/ou endocervicais) em 96% dos laudos emitidos e 4.0% com auséncia
(p< 0,001). Quanto menor a idade da mulher, abaixo de 50 anos, maiores foram as
possibilidades de se detectar células metaplasicas e/ou endocervicais
(x2=80,60318GL; p < 0,001) bem como, de se encontrar algum tipo de anormalidade
citolégica, como ASCUS ou neoplasia intraepitelial (Teste exato de Fisher p < 0,001)
Conclusdo: Houve relagao direta entre a presenca de células metaplasicas e/ou
endocervicais e o diagnostico citologico.

Palavras-chave: Esfregago Cérvico-vaginal, Amostra adequada, Lesao intra epitelial
escamosa, Rastreio diagnéstico.




ABSTRACT

Objective: Evaluate the representatives importance of the transformation zone
sampling in normal onchological colpocitologic smears and those with the diagnosis
of intra epithelial injury. Methods: Description, observational study: side cut, having
the findings of onchological colpocitology as a data source provided by the
Pathological Anatomy Service of a private hospital in Joinville-SC, since January 1%
till December 31, both in 2001 and 2006. The analysis was done through the
comparison of the proportion of smears with metaplasic and/or endocervical cells on
them, with a cytological diagnosis of normality, undetermined, or with a intra-epithelial
injury. Results: There was representativeness (metaplastic and/or endocervical cells
presence) in 96% of the issued findings and 4.0% with lack (p< 0,001). So youngest
was the woman (below the fifties), as biggest were the possibilities to detect
metaplastic and/or endocervical cells (2 =80,60318GL; p <0,001), as well as, of
finding any kind of citologic abnormality, as ASCUS or intra epithelial neoplasy (exact

Fisher test p < 0,001). Conclusion: There was a direct relation between the
metaplastic and/or endocervical presence and the citologic diagnosis.

Keywords: Cervicovaginal smears, Specimen adequacy, Squamous intraepithelial
lesions, Screening.
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1 INTRODUCAO

Entre as neoplasias malignas que acometem o organismo feminino, uma em
particular, o cancer do colo uterino, corresponde a cerca de 15%, sendo a segunda
mais comum em termos mundiais, dado que preocupa as autoridades em saude

publica (MARTINS; THULER; VALENTE, 2005; THULER, 2008).

Segundo o INCA (2007), estima-se que no Brasil o cancer do colo do utero
seja a terceira mais comum neoplasia entre a populagdo feminina, somente

superado pelo cancer de pele ndo melanoma e pelo de mama.

Paises como Israel, China, Finlandia, Espanha, Holanda e Suécia detém os
menores indices de incidéncia desse tipo de neoplasia, decorréncia talvez da
intensa melhoria nos programas de combate ao cancer realizados nesses paises
principalmente na faixa etaria de 20 a 64 anos de idade (GRIFFITHS et al.,1997).

A estratégia atualmente adotada para a prevengao primaria, assim como para
a prevencao secundaria de seus estadios avancados, € a deteccdo precoce por
meio do exame preventivo de Papanicolaou (INCA, 2008; ZEFERINO, 2008).

Gesto simples, porém eficaz, poderia minimizar a ocorréncia de tal neoplasia,
mas sabe-se que a incidéncia se torna maior na faixa etaria de 20 a 29 anos e o
risco aumenta rapidamente até atingir seu pico geralmente entre os 45 e 49 anos
(MINISTERIO DA SAUDE, 2005; INCA, 2003).

Alguns fatores podem estar associados a omissao, por parte da mulher, ao

nao realiza-lo, entre os quais: a falta de conhecimento sobre a finalidade do exame
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de Papanicolaou, atitudes desfavoraveis ou indiferentes ante o exame e a néao
realizacado deste nos ultimos trés anos (BRENNA et al., 2001).

Programas de rastreamento do cancer do colo uterino efetuado por meio do
esfregaco de Papanicolaou demonstraram diminuigdo da incidéncia e da taxa de
mortalidade decorrente da doenga (MARTINS; THULER; VALENTE, 2005). Nao ha
duvidas de que a citologia € um 6timo método de rastreamento para lesdes
precursoras (PINHO; MATTOS, 2002; NETO et al., 2001).

O cancer cérvico uterino ndo é completamente erradicado em alguns paises,
observando-se casos novos apos dois a trés anos de esfregagos sem alteragdes
(BOSCH et al., 1992). Essas falhas sdo devidas a uma cobertura deficiente da
populacdo-alvo, a erro de interpretacdo na leitura das laminas ou a coleta
inadequada do material (KURMAN, 2002; CARVALHO et al., 2002).

Desde antes da metade do século passado, Papanicolaou e Traut (1943)
observaram que podiam ser vistas células cancerosas do colo uterino em
esfregacos colhidos da vagina e criaram o método de Papanicolaou, cujo valor na
deteccdo da neoplasia intraepitelial cervical (NIC) e do carcinoma esta bem
estabelecido. Esse método tem sido aplicado nos programas de rastreamento de
populagdes em paises mais desenvolvidos e é aceito também como parte integrante

do seguimento de pacientes ja tratadas (ASSIS, 1996; LIEU, 1996).

Em paises como a Finlandia, por exemplo, reconhecida por apresentar um
programa de combate ao cancer do colo uterino mais organizado que se conhece,
0os resultados sé apareceram apos dez anos de sua implantagdo (KIVIAT;
KOUTSKY, 1996; DREZETT et al., 1996; CAMPION, 1992). Van der Graaf et al.

(1988) referem que o teste de Papanicolaou ndo deve ser tratado como uma técnica
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diagnodstica do céancer cérvico uterino, mas um excelente meétodo seletivo de

rastreamento dessa neoplasia, assim como suas lesdes precursoras.

Segundo Thuler et al. (2007), o exame de Papanicolaou depende de uma
sequéncia de eventos que vao desde o conhecimento da mulher em relagdo ao
‘exame preventivo” até a adequada abordagem das lesdes eventualmente

identificadas.

Todas as etapas envolvidas no exame, como coleta dos espécimes
citolégicos, transporte e processamento das laminas, identificagcdo de lesdes e,
finalmente, entrega dos resultados, tratamento e seguimento das mulheres com
alteracdes, devem acontecer numa cadeia sincronizada e com a maxima qualidade.
Qualquer falha em uma dessas fases pode comprometer o impacto do rastreamento

da saude da populagéo alvo (HIRSCH et al., 1999; THULER et al., 2007).

Como método diagndstico, a citologia oncolégica para prevengao do cancer
do colo uterino tem uma importancia muito grande, porém enfrenta alguns problemas
gue sao comuns a outros exames de rastreamento oncolégico, como por exemplo
alta subjetividade, isto é, uma determinada amostra pode ser interpretada de

diferentes formas de acordo com o observador (KAUFMAN, 1996).

Embora apresente uma especificidade baixa, a sensibilidade é alta, por
conseguinte um grande numero de mulheres com o resultado positivo para algum
tipo de alteracdo citolégica importante (ASCUS, lesado intraepitelial ou cancer)
seria detectado, e muitas dessas mulheres poderiam ser falsamente classificadas

como doentes, quando, na verdade, o exame estaria normal (KAUFMAN, 1996).

Pinho (2002) registrou uma sensibilidade de 96% e especificidade de 51,5%

em seus estudos. Na meta-andlise realizada por Fahey et al. (1995) houve
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variagao de 11% a 99% para a sensibilidade e de 14% a 97% para a especificidade.
Ja a revisdo sistematica feita por Nanda et al. (2000) apresentou as seguintes

variagdes: 30% a 87% para a sensibilidade e de 86% a 100% para a especificidade.

Zeferino et al. (1998) demonstraram que a idade da mulher é um fator
agravante no momento em que é detectada alguma alteragdo quando se trata de
neoplasia do colo uterino, visto que o tempo de evolugdo, a partir da infecgao pelo
papilomavirus humano (HPV) até formas invasoras avangadas, teria muito a ver

com a média das idades em que foram feitos os primeiros diagndsticos.

A classificacdo de Papanicolaou trouxe importantes avancos em termo de
deteccdo precoce de anormalidades citolégicas. Mas também criou outros tipos de
problemas que somente foram esclarecidos com o passar do tempo. Um deles foi a
dificuldade em se interpretar corretamente o que dizia o laudo citoldgico e, por
conseguinte, a conduta mais adequada a ser instituida pelo clinico (SOUZA, 2004;

MINTZER, 1999; HENRY, 1996; KURMAN, 2002).

Outra dificuldade foi a taxa de resultados falsos negativos que podem ocorrer
em cerca de 10% dos esfregacos (OLIVEIRA, 2001). Em lesdes de baixo grau a
porcentagem de esfregagos falsos negativos correspondem a 50%, e no que se
refere a tumores invasores do colo uterino cifras maiores podem ocorrer em virtude
de outros fatores como: sangue no esfregaco, exsudato inflamatério e “debris

necrotico” (VOOIJS et al., 1986; LAVERTY et al., 1989; GREENBERG et al., 1995).

O material obtido da vagina, como havia sido proposto inicialmente por
Papanicolaou (1943), ndo € conveniente para o diagnostico das lesdes iniciais
(taxa de falsos negativos de 40%) (OLIVEIRA, 2001). Da mesma forma ndo convém

recolher as amostras com “cotonetes”, em razdo da grande retencao de células e
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seu dessecamento (ALVES, 1999b; OLIVEIRA, 2001; CARVALHO; PIAZZA,

COLLACO, 2002).

Outra causa de erro frequentemente observada ¢é o esfregaco muito
distendido ou muito espesso e a demora em fixar o material obtido (OLIVEIRA,

2001).

Falso negativo € uma denominagéao incorreta de que a doenga esta ausente,
e isso traz como principal consequéncia retardo ou auséncia de tratamento para as
pacientes (QUEIROZ, 2001; MANRIQUE et al., 2007).

E muito dificil determinar a taxa de falsos negativos no exame citoldgico, pois
mulheres com diagndstico negativo fardo intervalo maior para repetir o exame e
nao terdo confirmacgao histolégica. Ja os achados citoldgicos com resultados falsos
positivos podem ser determinados mais facil e corretamente, porque a mulher &,
em geral, acompanhada e encaminhada para novas investigacdes, tais como a
colposcopia e biépsia (QUEIROZ, 2001).

Queiroz (2001) afirma que a taxa de falso negativo varia entre 1,5 e 50%,
sendo a média 20%. Cerca de 70% a 80% é falso negativo, resultado decorrente de
erro de amostragem.

Um estudo conduzido pelo Colégio Americano de Patologistas definiu os
limites para os esfregagos falsos negativos em duas circunstancias: em neoplasias
intraepiteliais de baixo grau (5%) e em ASCUS (12,5%) (JONES, 1993;
COMMISSION ON LABORATORY ACREDITATION, 2006). Koss (1993) encontrou
taxas ainda menores quando analisou os resultados em seu proprio laboratério:
2,6% e 5,1% respectivamente.

Sadeghi et al. (1988) acreditam ndo ser possivel reduzir a porcentagem de

falsos negativos para abaixo de 5%, pois estariam relacionados com erros oriundos
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do préprio laboratorio e estariam na propria margem toleravel de erro. A populagao
seria constituida por mulheres de classe média e que estariam em idade reprodutiva,
ou seja, estariam no grupo de baixo risco para desenvolver esse tipo de alteragdes.
Tais erros diagndsticos correspondem aos resultados falsos positivos, que em sua
maioria acontecem por causa da introdugcdo do Sistema Bethesda, o qual
proporcionou a inclusdo no grupo anormal de pacientes com células
epidermdides ou glandulares de significado indeterminado (RICHART; WRIGHT,
1993).

Com o intuito de diminuir os resultados falsos negativos citolégicos, entre
outros problemas ligados a patologia da cérvix uterina, um grupo de pessoas
altamente capacitadas e interessadas no assunto reuniu-se na cidade de Bethesda,
Maryland, Estados Unidos da América, em 1988 para discutir a importancia da
adequacao e do preparo da amostra citolégica. Os assuntos tratados nessa ocasiao
serviram de base para a criacdo do Sistema Bethesda, que em 1991 foi reavaliado
quanto a importancia da adequacgao da amostra (NATIONAL CANCER INSTITUTE,
1989; JOSTE et al., 1996; DAVEY et al., 2004; SOLOMON, 2005).

As anormalidades epiteliais escamosas distribuem-se em: ASCUS (células
escamosas atipicas de significado indeterminado), LSIL (lesdo intraepitelial
escamosa de baixo grau), HSIL (lesdo intraepitelial escamosa de alto grau) e
carcinoma de células escamosas (KURMAN, 1994; SOLOMON, 2005).

As anormalidades glandulares incluem: células endometriais citologicamente
benignas em mulheres menopausadas, AGUS (células glandulares atipicas de
significado  indeterminado), adenocarcinoma endocervical, adenocarcinoma

endometrial e adenocarcinoma extra uterino (KURMAN, 1994; SOLOMON, 2005).
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Indicadores para avaliacdo da qualidade da citologia cérvico vaginal foram
surgindo com o passar do tempo e, entre eles, destacam-se: distribuicao percentual
de diagndsticos selecionados, taxa de exames insatisfatérios, a razdo entre o
numero de diagndsticos de células escamosas atipicas de significado indeterminado
(ASCUS) e o numero de lesdes intraepiteliais escamosas e, ainda, a presencga de
médico patologista e/ou citopatologista como responsavel técnico (JONES, 2000).

Schneider (1998) argumentou que, para a amostra de um esfregaco citolégico
ginecoldgico ser considerada tecnicamente adequada, deveria conter células
epiteliais derivadas da ectocérvice, endocérvice e endométrio, assim como o0s
elementos celulares da corrente sanguinea. O consenso tem sido considerar como
adequados os esfregagos que contenham células escamosas acompanhadas de
células metaplasicas e/ou endocervicais colunares, comprovando a realizagdo da
colheita na jungédo escamocolunar (zona de transformagdo ou JEC), local onde,
com maior frequéncia, ocorrem as transformagdes neoplasicas (KURMAN, 1994).

Essa area une o epitélio original com o epitélio cilindrico e pode ser muito
grande, chegando a ocupar todo o local de uma ectopia ou de uma adenose, ou
seja, € a area compreendida entre o epitélio pavimentoso original e o epitélio
cilindrico (DE PALO, 1996; MARTINS; RIBALTA, 2005).

Desde que a maior parte das lesdes pré malignas e malignas tem origem
na jungao escamocolunar (JEC), o esfregago cervical devera conter quantidades
adequadas de células escamosas e metaplasicas e/ou endocervicais, quando a
probabilidade de que células atipicas estejam presentes na amostra € maior
(RIBEIRO, 1994; HENRY, 1996; QUEIROZ, 2001; VALDES, 2002) .

A principal consequéncia de se considerar uma amostra adequada para

analise colpocitoldgica resulta na maior qualidade dos resultados obtidos, eficacia
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do rastreamento pelo clinico e, posteriormente, melhor condug¢ado do caso por parte
do médico assistente (MITCHELL, 1995; HERBERT, 1995; MIGLIORE, 2001;
SELVAGGI, 2002; KOTASKA, 2003; SHEFFIELD, 2003; FIDDA, 2004).

O alarmante indice de resultados falsos negativos e o desenvolvimento de
atipias em mulheres cujos esfregagos prévios nao continham células endocervicais
colunares sdo motivos para a exigéncia da presenga dessas células na
colpocitologia oncoldgica (SPIRES et al., 1994; O’'SULLIVAN et al., 1998; ALVES,
1999a; MARTIN-HIRSCH, 1999).

Atipias em células escamosas de significado indeterminado (ASCUS) foi um
termo técnico criado em Bethesda para definir uma anormalidade mais significativa
do que a esperada como uma alteragdo puramente reativa, mas que, quantitativa
e qualitativamente, ndo sao suficientes para um diagndéstico de lesao intra epitelial
escamosa, ou seja, ndo podem ser relacionadas como processo reativo e nem
como processo displasico (ELEUTERIO Jr., 2000a; DAVEY, 2000; ANDRADE,
2006).

A importancia de conhecer tal alteracdo reside na observacado feita por
Cachmore (1997): o ASCUS diagnosticado em presenca de células escamosas
maduras (atipia escamosa madura) conteria um risco de 10% de progresséo ou
associacdo com lesao intraepitelial escamosa; ASCUS em células metaplasicas
escamosas (metaplasia escamosa atipica) teria esse risco aumentado para 24% e
ASCUS em presencga de células metaplasicas imaturas (atipia metaplasica imatura)
teria o risco de 41%, indicando necessidade de uma melhor definicdo do tipo de
atipia escamosa diagnosticada.

Lima (2002), em um universo de 4.634 exames citoldgicos, no periodo de um

ano, encontrou uma taxa de 2,4% de ASCUS.
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O Sistema de Bethesda alterou radicalmente as categorias diagndsticas
dentro do espectro citolégico cervicovaginal. A classe Il de Papanicolaou, que
incluia alteracdes celulares que variavam do normal até manisfestagdes definitivas
do HPV, foi desmembrada (SOLOMON, 2005).

Utilizou-se o termo células escamosas atipicas de significado indeterminado
(ASCUS) para definir atipias ambiguas. A designagéao de significado indeterminado
pde em evidéncia o dilema a respeito das células que possuem caracteristicas
distintas para posterior esclarecimento de sua natureza (SOLOMON, 2005).

Os resultados permitem verificar qual a importdncia em se ter
representatividade nos laudos de colpocitologia oncoldgica e vao contribuir na

orientacdo da melhor conduta quando essa representatividade se fizer ausente.



2 OBJETIVOS

2.1 Objetivos Gerais

Avaliar a representatividade da juncao escamocolunar (presenca de células
metaplasicas escamosas e/ou células endocervicais) em esfregagos colpocitolégicos

oncoldgicos.

2.2 Objetivos Especificos

a) Avaliar se amostra é satisfatéria ou nao ( representatividade da JEC);

b) Avaliar a correlagao: presenca de células metaplasicas e/ou endocervicais
X diagnéstico citolégico;

c) Avaliar a correlagao idade X representatividade da JEC;

d) Comparar os resultados obtidos nos dois periodos avaliados (2001 e

2006).
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2.3 Hipdteses

a) Quanto maior a representatividade da JEC em esfregacos citologicos,
menores sao as possibilidades de diagnésticos de ASCUS e maiores
as possibilidades de lesao epitelial definida;

b) Quanto menor a idade da mulher, maiores séo as possibilidades de ser
estabelecido o diagndstico citolégico de ASCUS nos esfregacos;

c) Quanto maior a idade da mulher, maiores sdo as possibilidades de
definir o diagndstico de lesao intra-epitelial em esfregagos citolégicos;

d) A inclusdo da idade na anadlise nao interferiu na associagdo entre a

representatividade da JEC nos esfregacos e o diagnéstico citologico.



3 REVISAO DA LITERATURA

3.1 O Colo Uterino

O colo uterino, por¢gao mais caudal do utero, € 6rgao oriundo da fuséo
dos ductos paramesonéfricos de Mdller; na recémnascida apresenta-se maior do
que o corpo do utero, equivale-se na puberdade e no climatério, mantendo relagao
de 3:5 durante o menacme. Em relagdo ainda ao corpo uterino, mantém angulo
aberto anterior, anteflexdo inserindo-se no fundo vaginal em anteversao (PAIVA,
1998).

O utero mantém-se no centro da pelve por meio do aparelho de sustentacgao,
constituido pelo diafragma pélvico (musculo transverso profundo e suas
aponeuroses) e perineo ginecoldgico, formado pela confluéncia dos musculos bulbo
clitoridiano, transverso superficial e profundo, esfincter estriado do anus e fibras do
elevador do anus.

Colabora ainda o aparelho de suspensdo composto pelo retinaculo uterino e

pela fascia endopélvica (PAIVA, 1998).
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Figura 1: Diagrama do encontro das mucosas do colo uterino padrao na altura do orificio
cervical externo. Fonte: Ribeiro (1994)

O colo uterino apresenta duas porgdes distintas: a supravaginal, que se fixa
no retindculum uteri e onde é encontrado o entrecruzamento dos ureteres com
artérias uterinas de cada lado; e o seguimento intravaginal, visualizado durante o
exame especular, que se expde ao ambiente vaginal, sendo também chamado de
ectocérvice ou portio vaginalis, conforme figura 1. (PAIVA, 1998).

A irrigacao arterial do colo uterino origina-se principalmente do ramo
descendente da artéria uterina, ramo da artéria iliaca interna, anastomosando-se
com a irrigagao vaginal. A drenagem venosa ocorre por ramo ascendente da veia
uterina, que se dirige para a veia iliaca interna. Os vasos linfaticos drenam
predominantemente pelo ligamento cardinal, atingindo linfonodos linfaticos iliacos
internos e obturadores. A inervagao origina-se do plexo autdbnomo pélvico, que

caminha pelos ligamentos cardinal e utero sacro (PAIVA, 1998).
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Figura 2: Diagrama evidenciando os dois epitélios do colo uterino. A) Reversédo (unido dos
epitélios ocorre na endocérvice); B) “Colo padrdo”, a unido das mucosas se processa ao
nivel do OE; C) Eversdo, cuja unido dos epitélios se mostra na ectocérvice

Fonte: Ribeiro (1994)

No centro da ectocérvice nota-se abertura ou 6stio cervical, em geral de 0,5 a
0,75 cm na nulipara, que corresponde a abertura inferior da endocérvice, conduto
mediano cervical, que também se comunica com a cavidade uterina através do 6stio
uterino interno, conforme figura 2. (PAIVA, 1998).

O canal endocervical é revestido por epitélio colunar, secretor de muco onde
também sao encontradas as células subclinicas ou células de reserva, em cristas
longitudinais, cranialmente até préximo do orificio interno anatémico e caudalmente
de limite variavel até orificio externo anatémico (PAIVA, 1998).

O colo uterino € composto predominantemente por tecido fibroso, constituido

por colageno, algumas poucas fibras musculares lisas e elastina (PAIVA, 1998).
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Figura 3: Diagrama mostrando os diversos tipos de OE em fetos e recém-natos sem
patologias. Fonte: Ribeiro (1994)

A ectocérvice apresenta-se recoberta por epitélio pavimentoso cuja origem
ainda é muito discutida: se oriunda do epitélio pavimentoso vaginal, vindo da placa
vaginal (epitélio modificado a partir dos ductos Wolffianos), ou por metaplasia do
epitélio colunar endocervical exposto ao ambiente vaginal (PAIVA, 1998; HALBE,
1987).

A zona de transformacdo, que tem como limites a jungdo escamocolunar
original e a atual jungdo escamocolunar, reveste-se da maxima importancia no que
se refere a alteragdes pré-neoplasicas ou francamente neoplasicas escamosas

(PAIVA, 1998; HALBE,1987).

3.1.1 Zona de Transformagao

E a zona na qual a transformagdo vai ocorrer durante a vida fetal,
adolescéncia e gravidez e € denominada zona de transformacéo tipica ou normal.

Ela é caracterizada pela presenca do epitélio metaplasico, que pode estender-se
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nao apenas através da ectocérvice, mas também para dentro do canal

endocervical (SINGER, 1995).

3.1.2 Jungao Escamocolunar

E a regido do colo uterino onde ocorre a interseccdo dos dois tipos de
epitélios: o estratificado da ectocérvice e o colunar da endocérvice (SINGER,1995).

No exame especular observa-se o colo normal durante o menacme, como
estrutura cilindro-cénica-rombdide, na maioria das vezes voltado para parede
vaginal posterior que, com delicados movimentos de bascula, pode ser centralizado
e voltado para o eixo do espéculo vaginal; encontra-se recoberto por mucosa
pavimentosa, de coloracido rosea palida, umida e brilhante, semelhante a parede

vaginal (DE PALO, 1993).

Em cerca de 20% a 25% das mulheres, a mucosa cervical encontra-se com o
revestimento do canal endocervical, a chamada jun¢gdo escamocolunar (JEC), na
altura do 6stio cervical. Nos demais casos, a JEC encontra-se para fora do orificio
uterino, o chamado ectropio ou ectopia, que podera estar em qualquer situacao

entre a borda externa do colo e a fenda cervical (PAIVA, 1998).

Alguns autores como Halbe (1997), Oliveira (2001) e Kurman (2002) definem
que o nivel (local) em que se encontra a jungdo escamocolunar seja variavel
em funcao de varios fatores como: idade, paridade, assisténcia obstétrica, cervicites
etc. A menina, ao nascer, tem a JEC localizada fora do orificio externo, chegando

mesmo, em alguns casos, a atingir quase os fornices vaginais (HALBE, 1997). Com
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o crescimento, desenvolvimento uterino e sob a agdo hormonal que vai
progressivamente se instalando, o epitélio escamoso da ectocérvice desloca o
epitélio cilindrico da endocérvice para o orificio externo. Na menacme a mulher
devera possuir a JEC no inicio do canal cervical, ponto este denominado pelos

colposcopistas de nivel zero, conforme Figura 2. (HALBE, 1997).

Ja na menopausa essa jungdo escamocolunar se localiza para dentro do
canal (KURMAN, 2002). A paridade é um dos fatores que mais contribuem para
alteragdes morfolégicas da cérvix (HALBE, 1997). Apés um parto normal,
dependendo da assisténcia que a mulher venha a ter, o colo podera ficar com
sequelas, as quais muito contribuirdo para o desenvolvimento de processos

patolégicos, conforme Figura 3. (KURMAN, 2002).

Exame microscopico mais detalhado tem convencido estudos acerca de o
cancer cérvico-uterino ser originario em células transformadas e localizadas na zona
de transformacéo, que é a precursora do cancer e na qual tem sua origem em
pequenas regides da quase totalidade da cérvix uterina (PONTEN, 1998).

A origem das lesdes pré-neoplasicas estariam em muitas pequenas areas
possuidoras de tumores biologicos, os quais nao foram suficientemente
considerados ou avaliados (PONTEN, 1998).

A teoria clonal multipla do cancer exige que uma célula-alvo (usualmente
uma primitiva) tenha suportado um numero de mutagdes antes de sua
transformacao, possivelmente um estagio pré-cancer via intermediaria, comegando
com uma expansao clonal de uma neoplasia maligna (PONTEN, 1998). A zona de

transformacdo é pequena, com uma darea aparente de 0,1 cm? (PONTEN, 1998).
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Em analogia com as células da pele, somente a propor¢cédo de células basais,
cerca de 10%, sao células primitivas (HEENEN, 1997). Quando trés ou mais eventos
genéticos independentes sao requeridos para se iniciar uma neoplasia, incidem
sobre essa porcentagem minima celular (10%) e comegam a diferenciagéo celular

(displasias) (WEINSTEIN, 1984; HEENEN, 1997; LOEB, 1996).
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Fig. 4.30 Mecanismos fisioldgicos operando na cérvix durante a gravidez,

Figura 4: Mecanismos fisiolégicos ocorrendo na cérvice uterina durante a gravidez
Fonte: Ribeiro (1994)

No feto feminino o epitélio endocervical origina-se do epitélio Muilleriano e é

chamado: epitélio _colunar_original. Ja o epitélio pavimentoso, oriundo da placa

vaginal, recebe a denominagdo de epitélio escamoso original. A jungéo

escamocolunar original podera ser encontrada a qualquer distancia entre o orificio
uterino e o tergo superior da parede vaginal. Esse aspecto fetal extremo pode
persistir até o menacme em 4% das mulheres normais, em casos de exposigao a
estrogenos ndo esteroides na vida intra-uterina e nos casos de ginatresia, conforme

Figura 4. (PAIVA, 1998).



33

A ectopia caracteriza-se por ser projecdo do epitélio endocervical para a
porcdo da ectocérvice, que se apresenta ao ambiente vaginal, ocorrendo por
variagbes hormonais, especialmente aumento de estrégenos. Sua aparéncia é de
multiplos vilos em forma de uvula, de coloracdo résea avermelhada que, por
transparéncia, permite observar uma ou mais algas vasculares, sendo altamente
especializado e sofisticado, de modo que se deve preserva-lo tanto quanto
possivel dentro do canal endocervical, conforme Figura 5. (PAIVA, 1998).

Esse mesmo processo repetir-se-a na puberdade, na adolescéncia e no final
de gestagdo. O aumento do estrogénio promove expansao do corpo uterino e
também do colo, levando a eversao do epitélio colunar. Com a exposicéo do epitélio
colunar ao pH vaginal ocorrem estimulo e proliferacdo das células subcilindricas,
células pluripotenciais, que tém como funcdo recompor o epitélio colunar no
processo de renovacgao celular. Por processo de metaplasia desenvolve-se, a partir
da hiperplasia dessas mesmas células, um novo epitélio escamoso que
progressivamente vai substituir o epitélio cilindrico evertido de forma completa e
madura que, a observacdo especular ou mesmo colposcopica, em nada se

diferencia do epitélio escamoso original (PAIVA, 1998).
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Figura 5: Diagrama representativo do encontro dos epitélios do colo uterino na ectocérvice
(eversao) e cura da cervicite por metaplasia escamosa
Fonte: Ribeiro (1994)
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Outras vezes essa substituicdo deixa rastros tais como orificios glandulares,
cistos de Naboth e alteragcdes do aspecto vascular. Durante a vida fetal tardia pode

ocorrer esse fendbmeno, sendo denominado de zona de transformacdo metaplasica

original, repetindo-se, posteriormente, na puberdade, no final de gestagdo, no
puerpério e na maturidade (PAIVA, 1998).

A potencialidade das células de reserva deve-se ao fato de elas
apresentarem, em seus citoplasmas, uma variante de citoqueratina que tem fungao
de promover a estabilizagdo celular e parece, também, estar envolvida nos
mecanismos de transporte e regulagdo da expressao génica (PAIVA, 1998). No
periodo pré-puberal, a eversdo em geral € minima, aumenta dramaticamente
durante a gestacdo e apds a menopausa, exibe retragcdo da JEC para dentro do
canal endocervical (PAIVA, 1998). Durante a adolescéncia ¢é possivel encontrar o
colo totalmente recoberto por epitélio escamoso, com ectopia ou ainda com zona de
transformacdo normal (PAIVA, 1998). Durante a gestacdo, as modificagdes
hormonais promovem alteracbes em toda a estrutura cervical e, com maior
frequéncia, observam-se ectopias mais extensas, que evoluem para processo
metaplasico, especialmente durante a primeira gestacao (PAIVA, 1998). No pods-
parto imediato, encontra-se o colo parcialmente desnudo por ulceracéo, laceragao e
hemorragias subepiteliais, as quais evoluem, para a reparagao dessas alteragdes
traumaticas, por meio do mesmo processo metaplasico semelhante ao nao
gestacional (PAIVA, 1998).

Durante o menacme o uso de anticoncepcionais orais esterdides costuma
levar a recrudescéncia de ectopias, hiperplasia microglandular endocervical e,
posteriormente, a processo de involugao ou de nova zona de metaplasia (PAIVA,

1998). Quando séo usadas altas doses de progestogénios, pode-se surpreender
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aspecto citolégico semelhante ao do puerpério tardio e periodo de aleitamento
materno, ou ainda de menopausa recente, com predominio de células parabasais
(PAIVA, 1998). Na pdés-menopausa, em fungdo da involugdo hormonal, observa-se,
em cerca de 40% das mulheres acima de 50 anos de idade, retragdo da JEC para
dentro do canal endocervical, em graus variaveis de inversdo de acordo com a
velocidade da diminuigdo hormonal (PAIVA, 1998; PARASKEVAIDIS, 2002).

Com o passar do tempo, tanto o epitélio escamoso quanto da zona de
transformacao vai se tornando atrofico, de coloragcdo palida, com poucas camadas
com petéquias subepiteliais (PAIVA, 1998). Com a perda de estratificagcédo, deixa-se
de se notar a glicogenizagao desse epitélio, facilmente constatado pelo Teste de
Schiller, que durante 0 menacme se mostrava intensamente corado em marrom
mogno (PAIVA, 1998). A diminuicdo da espessura do epitélio permite visualizar a
vascularizagdo do coérion, agora mais fragilizada e também hipotrofiada (PAIVA,
1998).

A expressao citolégica desse momento permite encontrar, com maior
frequéncia, falsos positivos, que podem acontecer em funcdo de variacbes
degenerativas e inflamatérias (PAIVA,1998).

O reconhecimento das variagdes fisioldgicas do colo normal ao longo da
vida da mulher reveste-se de grande importancia, pois nada mais é que o
parametro de controle de que se dispde para interpretacdo de anomalias, com

objetivo de identificagdo de malignidade (PAIVA, 1998).

3.2 Endocérvice
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E a parte do canal cervical que ndo é visivel sem artificio técnico durante o
exame clinico. Tem seu desenvolvimento embrionario a partir dos ductos de Mdller
ao redor da 28.2 semana da vida intra-uterina (PAIVA, 1998). Seus limites séo o
ostio cervical (OC) externo e interno, apresentando comprimento de 3 a 4 cm
(PAIVA, 1998). Sua permeabilidade € maior no periodo pré-ovulatério (entre: 8.° e
12.° dia do ciclo) (PAIVA, 1998). Caracteriza-se por apresentar a arvore da vida:
sulcos longitudinais que se direcionam obliquamente proximos ao 6stio cervical
interno dando ao conjunto o aspecto de pequena arvore (PAIVA, 1998).

Quanto a histologia, a endocérvice esta recoberta por epitélio cilindrico nao
estratificado ciliado e secretor de muco, contendo também células subcilindricas de
grande importancia na reposic¢ao celular (PAIVA, 1998).

A histéria da citologia ou citopatologia clinica pode ser observada retornando-
se ao século XIX, quando Muller descreveu e ilustrou células tumorais em suas
publicacdes (MULLER,1838). Da metade do século XIX ao inicio do século XX
alguns atlas (DONE, 1985; WARD, 1912) e, esporadicamente, casos clinicos com
relatos citolégicos foram publicados (DUFOUR, 1904).

Anos se sucederam, e a citopatologia teve pouca expressdo na pratica
clinica. Fato que mudou quando, em 1943, foi publicado Traut’s diagnosis of uterine
cancer by vaginal smear (Papanicolaou, 1943), obra que descreve com muito éxito
as alteragdes ocorridas em uma célula normal e pré-neoplasica para a época e, até
hoje, sua contribuicdo merece destaque pelo seu enriquecimento técnico-cientifico
proporcionado ao conhecimento dessas alteracdes até sofrerem revisao nos ultimos

anos (KOPROWSKA, 1977; KLINE, 1981).
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3.2.1 George Nicholas Papanicolaou

George Nicholas Papanicolaou é considerado o “Pai da Citopatologia”.

Nasceu na ilha de Greek da Euboea em 1883. Fez sua graduagao médica
em Athenas, pds-graduagao em Anatomia em 1910 na Jena Under Haeckel, sendo
um entusiasta de Darwin. Em 1913 emigrou para os Estados Unidos da
América como pesquisador assistente do Charle Stockard e diretor de anatomia
no Cornell Medical College. (KLINE, 1981) Este foi o comeg¢o de uma longa carreira
nessa instituicdo. Seu primeiro trabalho, fazendo o uso de células exfoliativas, foi o
estudo do ciclo do estrogénio em porcos publicado em 1917. (STOCKARD, 1917)

Oito anos mais tarde seu primeiro trabalho, em seres humanos, foi intitulado
de O diagnostico precoce, em mulheres gravidas, mediante o uso do método do
esfregaco vaginal (PAPANICOLAOU, 1925).

Provavelmente ndo coube a Papanicolaou a descricdo dos primeiros relatos
a respeito de células neoplasicas em esfregagos vaginais,mas sim a Aureal Babes,
um patologista romeno que publicou seus estudos na Sociedade de Ginecologistas
de Bucarest em 1927 (BABES, 1928).

Em 1928, Papanicolaou relatou seus trabalhos preliminares em que
observou resultados similares aos de Aureal Babes (PAPANICOLAQU, 1943).

Em 1943, Papanicolaou publicou sua monografia na qual expde seus estudos
a respeito da citologia exfoliativa em esfregagos cérvico-vaginais (PAPANICOLAQOU,
1943). Esses conhecimentos, acrescidos de estudos sobre citologia exfoliativa em

esfregacos de células uterinas, lavados gastricos, células de escarro e secregdes
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mamarias, foram reunidos em Atlas de citologia exfoliativa, publicado em 1954
(PAPANICOLAOU, 1963).

No Brasil sé existem referéncias a utilizagdo da citologia no diagndstico
do cancer cérvico-vaginal em 1942, na tese de docéncia de Antonio Vespasiano
Ramos, intitulada: Novo método de diagndstico precoce do cancer uterino. (apud
THULER et al.,, 2007) Entretanto o primeiro servigo de citopatologia viera a ser
fundado somente em 1956, na Santa Casa de Belo Horizonte (THULER et al.,
2007).

Graham (1947), importante citologista e autora de mais de 50 artigos
cientificos envolvendo o assunto, estudou a terapéutica proporcionada pela
radiacdo em células malignas da cérvix uterina. Graham (1950) publicou sua
monografia O diagndstico citolégico do cancer, na qual, pelo esmero de sua obra e
dedicagao pela qual foi descrita, orienta futuros citopatologistas em relagao a
diagndstico e conduta.

O ano de 1957 marca o inicio da divulgagao literaria e a possibilidade que os
citopatologistas tiveram em expor seus trabalhos em um 6rgao especifico da classe.

Comecaram nesse mesmo ano, 1957, as primeiras publicacbes da Acta
Cytologica sob a orientagdo de George Wied e com colaboragdao de membros do
Conselho Editorial: Board de Graham, George Papanicolaou, Pundell e Reagan
(KLINE, 1996).

Em 1961, Leopold Koss, um citopatologista muito conhecido em sua época,
acompanhou todo o progresso evolutivo que envolveu as diversas fases da
citopatologia e publicou o livro Diagnostico citolégico e suas bases histologicas

(KOSS, 1992).
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Em 1970, Zuher Naib fez suas observagdes nas possibilidades na indugéo por

virus no carcinoma do colo uterino e publicou seus resultados no livro Citologia

exfoliativa (NAIB, 1985).

3.3 Classificacdes

As alteragbes citologicas sofreram varias classificagbes com o passar dos
tempos, bem como tiveram autores distintos para nomea-las e reconduzi-las a
historia.

Em 1942 George Papanicolaou dividiu as alteragdes citolégicas em cinco

grupos (KURMAN, 2002):

a) Classe | — epitélio normal;
b) Classe Il — alteragbes inflamatodrias;
c) Classe lll — displasias:
e |lla — displasia leve
¢ |lIb — displasia moderada
¢ lllc — displasia acentuada;
d) Classe IV — carcinoma in situ;

e) Classe V — carcinoma invasor.

Considera-se displasia leve quando a polaridade e a regularidade da

estratificacdo foram pouco alteradas, porém os nucleos sao de tamanho variados e
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hipercromaticos, podendo ser vistas frequentemente, algumas vezes anormais, no
terco profundo do epitélio. A coilocitose pode estar ou ndo presente (KURMAN,
2002).

Displasia moderada é quando a metade das camadas profundas do epitélio

tem células indiferenciadas. Os nucleos sao mais volumosos e hipercromaticos,
com anomalias nucleares mais marcantes e frequentemente alongados
perpendicularmente a superficie. Numero aneupldide de cromossomos, bi e
multinucleacdo sdo comuns. Somente as camadas superficiais apresentam um
esboco de maturagao e sdo achatadas (KURMAN, 2002).

Displasia acentuada € a perda da polaridade em todas as camadas, células e

nucleos de tamanhos variados, mitoses tetrapolares, aneuploidia, multinucleacao e
possui as caracteristicas citoldégicas de um verdadeiro carcinoma, exceto invasdo do
estroma conjuntivo (KURMAN, 2002).

Carcinoma_in_situ € quando ha todas as caracteristicas da displasia

acentuada, porém com invasao do estroma conjuntivo (KURMAN, 2002).

A classificagdo da Organizagdao Mundial da Saude (OMS) — Organizagao
Panamericana da Saude (OPAS) surgiu em 1970, de modo a corrigir falhas da
Classificagcdo de Papanicolaou, porém também se baseava em critérios
morfologicos; portanto, atendia bem o patologista, mas pouco dizia sobre o
prognédstico da lesdo. Nesta enquadraram-se juntamente as displasias acentuadas e
o carcinoma in situ (KURMAN, 2002).

Mais tarde, Ralph Richardt, nos Estados Unidos da América, sugeriu que se
alterasse a nomenclatura de displasia para neoplasia intra epitelial cervical (NIC),

que é uma classificagao histolégica; a citologia s6 € possivel sugerir a presenga e o
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grau da NIC, sendo necessaria a realizagdao de biopsia para seu diagnostico
definitivo (KURMAN,2002).

Em 1988, na cidade de Bethesda, Maryland, EUA, houve um grande encontro
entre especialistas em patologia do colo uterino no qual se tentou padronizar uma
nova classificagao citoldgica que pudesse orientar a conduta do clinico ginecologista,

(ver anexo 4).

3.4. O Sistema Bethesda

Em dezembro de 1988 um pequeno grupo de individuos com experiéncia em
citologia, histopatologia e tratamento de mulheres com patologias no colo uterino,
participou de um encontro promovido pelo Instituto Nacional do Céancer (NCI) na
cidade de Bethesda, Mariland, Estados Unidos. O objetivo era desenvolver um
sistema de descricdo dos esfregacos de Papanicolaou que respresentaria a
interpretacao citolégica de um modo claro e relevante, ou seja, que facilitasse a
comunicacao entre o clinico e o citopatologista. Antes disso, os laboratérios usavam
um sistema de classificagdo de Papanicolaou numérico, confuso e frequentemente
idiossincrasico, ou a terminologia “displasia”, que apresentava pouca reprodutividade
entre observadores.

O resultado desse primeiro encontro foi o surgimento do Sistema Bethesda

(TBS) de 1988, em que se determinaram trés principios fundamentais:
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e A terminologia deve comunicar informagdes clinicamente relevantes a
partir do laboratério para o médico responsavel pelo atendimento as
pacientes.

e A terminologia precisa ser uniforme e razoavelmente reprodutivel entre
diferentes patologistas e laboratorios e também bastante flexivel para se
adaptar a uma grande variedade de situagdes laboratoriais e
localizagdes geograficas.

e A terminologia deve refletr a compreensdo mais atual da neoplasia

cervical (KURMAN, 1997; KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

Subseqlientemente, um segundo encontro realizado em abril de 1991 avaliou o
impacto do TBS na pratica atual e procurou corrigi-lo e modificar o que era
necessario.

Uma das mais importantes recomendacgdes foi a formulagdo de um critério
preciso para os termos diagndsticos e para descrigio da amostra adequada
(SHERMAN et al., 1993; KURMAN, 2002).

A classificagdo usada no TBS néo € histogénica, e sim, mais preferivelmente,
uma nova nomenclatura designada para facilitar a categorizagdo e o relatério dos
diagndsticos citolégicos. O diagndstico, sobretudo, como no sistema da OMS, é
baseado na maioria das células anormais presentes, sem levar em conta a
quantidade delas. Além do mais, faz-se importante notar que o local de origem de
uma anormalidade detectada em uma amostra citolégica cérvico-vaginal ndo pode ser
sempre determinado porque tumores morfologicamente idénticos podem surgir na

vagina, no cérvix, endométrio ou ovario (KURMANN, 2002).
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Tais critérios servem para facilitar a aplicacdo uniforme do TBS e resultam em
relatérios mais coerentes de diagnédsticos citolégicos. No entanto € imprescindivel
enfatizar que a citopatologia cervicovaginal inclui a interpretacdo subjetiva, e
consequentemente a aplicacdo desses critérios deve ser vista nesse contexto
(KURMAN, 1997).

A incorporagdo da amostra adequada como uma parte integrante do relatério
tem sido largamente reconhecida como uma das mais importantes contribuicbes do
TBS, que em 1988 listou razbes potenciais para designar uma amostra como
satisfatéria, mas nao incorporou critérios especificos para avaliacdo da amostra
adequada. Participantes do TBS de 1991 e outros da comunidade de citopatologistas
mencionaram a necessidade de orientagdo nessa area. Como resposta, o Comité de
Critérios teve o desafio de desenvolver um critério morfolégico para a avaliagao
adequada (KURMAN, 1997).

Quatro elementos constituem a adequagdo da amostra para a detecgao de
anormalidades da cérvix uterina: (1) identificagdo da amostra e da paciente, (2)
informacgéo clinica aplicavel, (3) interpretagdo técnica e (4) composigao celular e

amostra da zona de transformacéo.

3.4.1 Identificacdo da Amostra e da Paciente
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Além da necessidade de uma identificagdo correta da amostra, uma
identificacdo prépria da paciente permite, ao laboratério, localizar os registros prévios

que podem influenciar na avaliagao (KURMAN, 1997).

3.4.2 Informacao Clinica Aplicavel

O fornecimento de informacgao clinica aplicavel feita para o citopatologista
pode melhorar a credibilidade da avaliacdo. Os dados podem esclarecer de outra
maneira’achados citolégicos incertos, e os laboratérios normalmente usam tais
informacdes para selecionar casos para uma revisao especial. Visto que a falta de
informacao clinica aplicavel da amostra pode ndo obter o alcance da revisao ou
correlagao clinica que alcancaria caso essa informacao fosse providenciada, o TBS

a coloca na categoria “satisfatéria, mas limitada” (KURMAN, 1997).

3.4.3 Interpretagcao Técnica

Os constituintes celulares devem ser interpretados por avaliagao
diagndstica. Uma variedade de fatores pode prejudicar ou inviabilizar tal

interpretacédo (KURMAN, 1997).
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3.4.4 Composigao Celular e Amostra da Zona de Transformacao

O TBS define uma amostra completamente satisfatdria quando contém tanto
células escamosas e endocervicais quanto células escamosas metaplasicas. Esses
elementos celulares formam a base microscopica para a hipotese de que a zona
de transformagcdo esta representada. Estudos cruzados tém repetitivamente
demonstrado que esfregagos com células endocervicais possuem uma freqténcia
significativamente mais alta e um alto grau de anormalidades escamosas
detectadas do que esfregagos com falta de tais células. A auséncia de espécimes
sem componentes endocervicais nao impede que se detectem epitélios escamosos
anormais, porém essas anormalidades sdo mais bem vistas e, por conseguinte,
interpretadas com maior precisdo na presenga dos mesmos componentes

(KURMAN, 1997).

3.4.5 Defini¢des e Critérios da Amostra Adequada

“Avaliacdes satisfatorias” indicam que a amostra tem:

e |dentificacdo apropriada na lamina;

e Informagdes clinicas relevantes;
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¢ Numeros adequados de células epiteliais escamosas bem preservadas e
bem visualizadas;
e Um adequado componente endocervical/zona de transformagédo (de uma

paciente com cérvix).

Células epiteliais escamosas bem preservadas e bem visualizadas devem
cobrir  mais de 10% da superficie da lamina. Um adequado componente
endocervical/zona de transformacgao precisa compreender, no minimo, dois grupos
de células: glandulares endocervicais e/ou células escamosas metaplasicas bem
preservadas, com cada grupo composto de, pelo menos, cinco células. Essa
definicdo aplica-se as amostras com ambas as mulheres com cérvix uterina, em
pré-menopausa e pos-menopausa, exceto na situagdo de marcante atrofia, em
que células metaplasicas e endocervicais nem sempre podem ser distintas das
células parabasais. Em casos de marcante alteragdes atroficas, a auséncia de
componentes endocervicais/zona de transformacdo identificaveis nao afeta a
adequacado da amostra, que sera categorizada como “satisfatoria para avaliagao”.

Uma amostra é de “avaliagdo satisfatoria mas limitada por...” se for
identificado um dos seguintes itens (KURMAN, 1997; KURMAN, 2002; SOLOMON,

2005):

¢ Falta de informacdes clinicas pertinentes a paciente (idade, dia da ultima
menstruagao, informagdes adicionais apropriadas);

e Presenca de sangue, inflamagéo, areas densas, fixacdo pobre, artefatos
de fixacdo, contaminagdo etc., prejudicando a visualizacdo e a

interpretacédo de aproximadamente 50% a 75% das células epiteliais;
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e Auséncia de um componente endocervical/zona de transformacédo, como

definido anteriormente.

“‘Avaliacdo satisfatéria mas limitada por...” indica que a amostra fornece
informacdes utilizaveis, contudo a interpretagao pode estar comprometida. Um relato
de uma “avaliagdo satisfatoria, porém limitada por auséncia de componentes
endocervicais/zona de transformacido” nao necessariamente requer uma repetigcao
do esfregaco. Fatores da paciente, como a localizagado da zona de transformacéao,
idade, gravidez e prévias terapias, podem limitar a capacidade clinica de obter um
esfregaco endocervical. A ultima determinagdo da amostra adequada depende do
meédico, que deve correlacionar os achados descritos no relatério citopatoldgico
com o conhecimento clinico de cada paciente (KURMAN, 1997; KURMAN, 2002;
SOLOMON, 2005).

Uma amostra € “insatisfatéria para avaliagcdo” se houver um dos seguintes

itens:

e Auséncia de identificacdo da paciente na amostra e/ou forma de
requisicao;

e Lamina quebrada e que nao pode ser reparada;

e Componente epitelial escamoso insuficiente (células epiteliais bem
preservadas e bem visualizadas cobrindo menos de 10% da superficie da
l&mina);

e Presengca de sangue, inflamacdo, areas densas, fixagao deficiente,

artefatos de fixagdo, contaminacdo etc., o que prejudica a interpretacao
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de aproximadamente 75% ou mais das células epiteliais (KURMAN, 1997;

KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

A designacao “insatisfatéria” indica que a amostra ndo é confiavel na
deteccdo de anormalidades epiteliais cervicais (KURMAN, 1997; SOLOMON, 2005).

A amostra adequada € avaliada em todos os casos. No entanto qualquer
anormalidade epitelial € importante e deve ser relatada indiferentemente da
abrangéncia da amostra adequada. Se células anormais s&o detectadas, a amostra
nunca sera categorizada como “insatisfatéria”. Esses casos sao considerados
“satisfatorios mas limitados por...” baseados no critério supracitado. Uma minoria de
autores sustenta que um esfregaco contendo células anormais deveria
automaticamente ser considerado “satisfatério”; portanto, critérios morfolégicos de
adequacao nao deveriam dizer respeito a classificagdo (KURMAN, 1997; KURMAN,
2002; SOLOMON, 2005).

A nomenclatura foi inicialmente recebida com ceticismo por diversos autores
nao somente porque a sua proposta consistia na substituicdo de classificacdes
em uso ha diversas décadas, mas também porque eliminava a categoria
diagndstica de displasia moderada ou NIC 2 (KURMAN, 1997). Tradicionalmente,
as alteragdes celulares do papiloma virus humano (HPV) (atipia coilocitética) eram
consideradas separadamente dos precursores de canceres cervicais “verdadeiros”,
que se subdividiam em quatro categorias (NIC 1, 2, 3), e carcinoma in situ,
refletindo o que se observava como um continuo biolégico (KURMAN, 1997;
KURMAN, 2002). O TBS propds uma divisdo em duas partes: as lesdes intra-
epiteliais escamosas de baixo e alto grau (LSIL ou HSIL). A razdo para reduzir (ou

consolidar) categorias multiplas dos efeitos do HPV, resultando em graus de
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displasia ou graus de NIC para as duas categorias de LSIL e HSIL, foi baseada
nos principios do Sistema Bethesda ja afirmados (KURMAN, 1997; KURMAN, 2002;

SOLOMON, 2005).
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Figura 6: Células representativas de NIC 1 (baixo grau) em colo uterino. Papanicolao — 250
X

1. LSIL/HSIL refletiram limiares de decisdo naquela época: LSIL era
frequentemente acompanhada, mas HSIL levava a uma avaliagao
colposcopica.

2. O numero reduzido de categorias diagnésticas melhorou a variabilidade
entre diferentes observadores e a reprodutibilidade entre eles.

3. As pesquisas sugerem que a biologia das anormalidades cervicais poderia
nao ser tdo linear e continua como foi demonstrado pelo espectro

das alteragdes morfoldgicas.
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Figura 7: Células representativas de NIC 2 (alto grau) em colo uterino. Papanicolao — 250x

De todas as alteragbes introduzidas pelo TBS, provavelmente nenhuma foi
tdo problematica e controvertida como “células escamosas atipicas de significado
indeterminado” ou ASCUS. O ASCUS ressalta a tensao inerente que existe entre os
patologistas, o0s quais nem sempre sao capazes de tomar decisdes apropriadas em
relacdo a espécimes celulares e histologicos, e os clinicos, que apresentam uma
dicotomia mais clara: tratar ou nao tratar. ASCUS é uma verdadeira reflexao sobre a
incapacidade do citopatologista em estabelecer um diagndstico definitivo em

alguns casos (KURMAN, 1997; KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).
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Figura 8: Células representativas de ASCUS em colo uterino. Papanicolao — 250 x

Frequentemente os clinicos se sentem obrigados a avaliar a paciente com
colposcopia, procedimento demorado e caro. Como ASCUS era descrito em
aproximadamente 2,5 milhdes de testes de Papanicolaou, nos Estados Unidos, por
ano, tratava-se de um problema da maior importancia. Além do mais, considerando
que o tratamento das mulheres que apresentam laudos com ASCUS nao € claro, o
NCI patrocinou um estudo clinico, o ASCUS/LSIL Triage Study (estudo de triagem)
ASCUS/LSIL — ALTS), para determinar o melhor tratamento possivel para essas
mulheres (KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

Os resultados do ALTS forneceram dados para o desenvolvimento de
orientagcdes baseadas em evidéncias a fim de tratar de mulheres com resultados
anormais de citologia (usando a terminologia de Bethesda) sob o aval da
American Society for Colposcopy and Cervical Pathology (ASCCP). Entre os
principais achados do ALTS e de outros estudos, encontrava-se o espectro de
alteragdes morfolégicas, que se acreditava constituir a fase pré-invasiva do cancer

cervical, que consiste em duas condi¢des biologicamente diferentes: uma infecgéo
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viral causada pelo HPV, a qual resulta em uma lesao intra-epitelial escamosa de
baixo grau, e em uma lesdo precursora de cancer cervical induzida pelo HPV,
uma lesao intra-epitelial escamosa de alto grau (KURMAN, 1977; KURMAN, 2002;
SOLOMON, 2005).

Esses achados confirmaram a validade da classificagao bipartida do TBS, a
LSIL/HSIL.

O ALTS foi iniciado em resposta as questoes postas pelo TBS, e dele
derivou uma nova abordagem ao screening do cancer cervical, utilizando testes
moleculares para o HPV, de modo a selecionar mulheres com ASCUS, porque é
um teste mais sensivel e, provavelmente, com melhor relagado custo-beneficio para
a deteccdo de lesbes subjacentes de alto grau do que a repetigdo da

citologia (KURMAN, 1977; KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

3.4.6 Diagnosticos Descritivos

O elemento final da descricdo do resultado recomendado pelo Sistema de
Bethesda € o diagnédstico descritivo, que € auto-explicativo. Com excecéo de dois
novos termos, os demais sao de uso geral. Entretanto alguns pontos sé&o

esclarecidos a seguir (KURMAN, 1977; KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

a) Infecgao
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O Sistema de Bethesda apresenta agentes infecciosos associados com
doenca de colo/vagina, presenga que pode ser sugerida pelo exame citologico.
Entretanto o diagndstico definitivo de alguns desses agentes necessita de estudos
confirmatdrios. As frases classificatérias que acompanham a identificacdo de
certos agentes patogénicos, como “fungos morfologicamente compativeis com
Candida sp.”, refletem o nivel de diagnéstico possivel de ser obtido apenas com o
exame microscopico de rotina. Tais frases podem ser modificadas para adequar-se a

cada citopatologista (KURMAN, 1977; KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

b). Anormalidades Epiteliais

Atipia: O Sistema de Bethesda restringe o uso do termo “células atipicas”
aos casos nos quais os achados citolégicos sdo de significado indeterminado.
“Atipia” nao deve ser utilizada como diagnéstico de outras alteragdes celulares bem
definidas, inflamatdrias, pré-neoplasicas ou neoplasicas. Para auxiliar o médico,
um resultado no qual as células sao descritas como “atipicas” deve conter uma
recomendagdo para avaliagdo posterior, o que podera determinar o significado

das células atipicas (SOLOMON, 2005).

Lesdo intra-epitelial escamosa (SIL): Os dois unicos termos novos no
Sistema de Bethesda sdo lesdo intra-epitelial escamosa de baixo grau e leséo
intra-epitelial escamosa de alto grau. Abrangem o espectro de termos atualmente
utilizados para as alteragcbes das células escamosas precursoras do cancer
invasor, incluindo os graus de NIC, de displasia e o carcinoma in situ. O termo
‘grau” da maneira como € usado nas lesdes intra-epiteliais escamosas (SIL) n&o

sugere a presencga de cancer invasor (SOLOMON, 2005).
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Embora os termos SIL de baixo grau e SIL de alto grau sejam preferidos, o
uso deles nao afasta a possibilidade de descri¢cao pelos citopatologistas do grau de
displasias ou NIC. As alteracdes celulares associadas ao HPV podem ser incluidas
quando apropriadas ao relato de SIL de baixo ou de alto grau (SOLOMON, 2005).
Alteracbes associadas com HPV (sem caracteristicas para displasia ou NIC) podem
ser descritas como uma frase separada no diagnéstico, embora seja recomendado
que elas sejam incluidas sob a designacgao de SIL de baixo grau (SOLOMON, 2005).

Termos como “atipia coilocitética” e “discariose” nao estdo incluidos no

Sistema de Bethesda (SOLOMON, 2005).

Infeccéao

Trichomonas vaginalis;

¢ Fungos morfologicamente compativeis com Candida sp.;

e Predominancia de cocobacilos compativeis com alteragbes da flora
vaginal;

e Bactérias morfologicamente compativeis com Actinomyces sp.;

o Alteracdes celulares associadas com herpes virus simples;

e Qutras.

Obs.: Para o HPV, referirrse a anormalidade das células epiteliais (células

escamosas) (KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

Alteracdes reparativas e reativas

e Atrofia com inflamacgao (vaginite atrofica);
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e Alteragdes celulares reativas associadas com inflamagéo, radiacéo,
quimioterapia, dispositivo intra-uterino, outras (KURMAN, 2002;

SOLOMON, 2005).

Anormalidades das células epiteliais

CELULAS ESCAMOSAS

e Células escamosas atipicas de significado indeterminado (ASCUS):
caracterizar;

e SIL de baixo grau, compreendendo: Displasia leve/NIC 1 (alteragdes
celulares associadas ao HPV);

e SIL de alto grau, compreendendo: displasia moderada/ NIC 2 displasia
severa//carcinoma in situ/ NIC 3

e Carcinoma de células escamosas (KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

CELULAS GLANDULARES

e Células endometriais, citologicamente benignas, em mulheres apods a
menopausa;

e Células glandulares atipicas de significado indeterminado (AGUS):
classificar;

e Adenocarcinoma endocervical endometrial;

e Extra-uterino;

e Origem desconhecida (KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

OUTRAS NEOPLASIAS EPITELIAIS MALIGNAS: Deve-se especificar.

NEOPLASMAS MALIGNOS NAO EPITELIAIS: Deve-se especificar.
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AVALIACAO HORMONAL (aplica-se somente aos esfregacos vaginais)

Padrao hormonal compativel com idade e historia

Padrao hormonal incompativel com idade e historia: especificar avaliagdo hormonal
impossivel por causa de: especificar.

Notas explicativas da forma de descricdo (KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

3.5 Metaplasia

Metaplasia €& definida como “uma transformacido de um tipo de tecido
totalmente adulto e diferenciado para um outro tipo de tecido igualmente adulto e
diferenciado”. E um processo patolégico que ocorre em uma grande variedade de
tecidos (MONTENEGRO, 1999).

A metaplasia escamosa é uma das mais frequentes e pode ocorrer em
qualquer epitélio de revestimento mucoso: ductos ou glandulas, brédnquios, colo do
utero, endométrio, wurotélio (ex: metaplasia escamosa da endocérvix)

(MONTENEGRO, 1999).
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Figura 9: Célula metaplasica. Papanicolaou — 400 x

Figura 10: Célula endocervical. Papanicolaou — 400 x
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As metaplasias ocorrem em tecidos com atividades proliferativas, ou seja,
elas se originam das células germinativas que passam a apresentar um epitélio
novo, diferente do original. Por outro lado, algumas metaplasias podem provir da
transformacao de células ja totalmente diferenciadas e ndo de células germinativas.
Considerando-se esses aspectos, foram propostos trés vias pelas quais se pode
chegar a metaplasia: através das células germinativas, por via direta e por via

indireta (MONTENEGRO, 1999).

As células germinativas proliferam-se e diferenciam-se em um tecido novo,
substituindo lentamente as células antigas por outras, morfologicamente diferentes
das primeiras (MONTENEGRO, 1999). Um exemplo comum €& a metaplasia
escamosa do epitélio endocervical, em que as células basais do epitélio glandular
reagem a determinados estimulos irritantes, dando origem a epitélio pluriestratificado

pavimentoso, mais espesso e resistente (MONTENEGRO, 1999).

Coppleson et al. (1981) argumentaram que o epitélio cilindrico, quando se
encontra em uma atividade metaplasica em mulheres jovens ou durante a primeira
gravidez, teria maior receptividade e sensibilidade as agressdes, pois possui uma
maior capacidade de fagocitose e pinocitose; quando agredido, a membrana celular
dessas células ficaria mais permeavel aos agentes mutagénicos, transformando
essa metaplasia tipica em atipica. Outros fatores facilitadores como Vvirus,
Trichomonas vaginalis, relagbes sexuais frequentes em jovens, ma assisténcia
obstétrica, gravidez na adolescéncia, meio vaginal séptico ajudariam essas células

imaturas a progressivamente evoluirem em sua metaplasia de tipica para atipica.

As células de reserva persistentemente agredidas por mutantes oncogénicos
desenvolvem metaplasia atipica, em que ocorre uma hiperproliferagdo anémala,

inciando-se o processo de carcinogénese, cuja etapa inicial seria a transformagao
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dessa metaplasia atipica em displasia. A area na qual tem inicio a cancerizagao
cervical é no ponto de transicao entre o epitélio estratificado e o cilindrico (jungao
escamocolunar), e é na zona da terceira mucosa que ocorrem circunstancias
biolégicas para essas alteragcbes oncogénicas, que, sofrendo continuadas
agressdes de fatores mutantes, fazem com as células ali existentes adquiram
alteracbes atipicas e o epitélio que deveria ser normal transformar-se em epitélio

metaplasico imaturo, base das displasias e do carcinoma (HALBE, 1987).

3.6 Displasia

Displasia (do grego dis= dificuldade e plasein = formar) €& um termo bastante
abrangente, as vezes usado de modo impreciso. E mais bem conceituado como
uma organizagao anormal ou uma diferenciacdo desordenada de células ou

tecido presente em um érgdo (MONTENEGRO, 1999).

No que diz respeito ao colo uterino, o termo displasia foi introduzido para
descrever uma desorganizagdo do crescimento do epitélio; a maioria dessas
alteragbes regride espontaneamente ou persiste inalterada se nao tratada

(MONTENEGRO, 1999).

O desenvolvimento desorganizado das células manifesta-se
morfologicamente por variagdo na maturagdo citoplasmatica associada a

anormalidades nucleares (MONTENEGRO, 1999).
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Na definicdo da OMS, displasia € a lesdo na qual parte da espessura do

epitélio é substituida por células com varios graus de atipia (MONTENEGRO, 1999).

Fundamentalmente, a displasia representa uma reacdo do epitélio a uma
injuria fazendo com que um epitélio normal, sob estimulos, sofra algumas alteragbes

morfoldgicas, apresentando atipias celulares (MONTENEGRO, 1999).

Nao se pode prever como e quando um determinado estimulo vai iniciar o
processo de displasia. A forma de displasia que resulta podera depender da

maturidade do epitélio que estda sendo estimulado (MONTENEGRO, 1999).

As displasias sao muito frequientes no colo uterino. O estimulo displasico
atua sobre células da camada basal do epitélio estratificado ectocervical ou do
epitélio endocervical. De inicio, demonstra-se um defeito no mecanismo mitético
da célula que resulta em conteudo anormal de DNA, representado por nucleos
volumosos com material cromatinico irregularmente distribuido. As alteragdes
citoplasmaticas correspondem as que ocorrem nos nucleos, sendo em geral
caracterizadas por menor diferenciacio e menor massa citoplasmatica

(MONTENEGRO, 1999).

Havendo persisténcia do estimulo havera aumento da divisdo celular com
consequente aumento do numero de células anormais, que passam a ocupar varias
camadas do epitélio, intensificando cada vez mais a gravidade da leséo

(MONTENEGRO, 1999).
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3.6.1 Tipos de Displasia

Conforme o grau de atipia das células, as displasias foram classificadas em

leve, moderadas e grave, conforme o quadro 1 (MONTENEGRO, 1999).

Em colo uterino 1. Displasia leve / NIC I/ lesdo de baixo grau (Bethesda)

2. Displasia moderada / NIC Il / lesdo de alto grau

Ou em (Bethesda)

3. Displasia acentuada e carcinoma in situ / NIC Il / lesdo de

Epitélio pavimentoso estratificado alto grau (Bethesda)

Quadro 1: Tipos de displasia cervical

O termo neoplasia intra-epitelial cervical (NIC) foi introduzido para tornar
mais facil a avaliagdo e o tratamento das anormalidades epiteliais n&o invasivas da
cérvix (SOLOMON, 2005). Assim, foram definidas as lesdes tipo NIC |, NIC Il e NIC
lll, que correspondem aos termos anteriores de displasia leve, moderada e grave,
incluindo carcinoma in situ, respectivamente (SOLOMON, 2005). Mais
recentemente uma nova classificacdo foi proposta (a Classificagcdo de Bethesda),

que subdivide as lesées em dois grupos:

1. De baixo grau, incluindo NIC | e alteragbes relacionadas ao HPV;
2. De alto grau, incluindo NIC IlI, NIC Ill e carcinoma in situ (SOLOMON,

2005).
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Displasia leve ou NIC | ou lesdo de baixo grau (Bethesda): Hd uma discreta

alteracdo da arquitetura no terco superior do epitélio pavimentoso estratificado.
Essas camadas sdo compostas de células intermediarias e superficiais com
discreto aumento do volume nuclear e discreta redugcdo do volume
citoplasmatico. Os nucleos sao geralmente arredondados ou ovodides, com
discreta hipercromasia (SOLOMON, 2005).

Displasia moderada ou NIC Il ou lesdo de alto grau (Bethesda): Ha alteragao

um pouco mais acentuada da arquitetura e estratificacdo do epitélio. Geralmente,
dois tercos do epitélio sdo constituidos por células atipicas, restando o tergco
superior com células superficiais de aspecto normal ou com nucleos
ligeiramente hipercromaticos.

As atipias nucleares sdo mais visiveis nas camadas basais, apresentando
granulagdo cromatinica mais grosseira, hipercromasia e figuras de mitoses
(SOLOMON, 2005).

Displasia grave ou carcinoma in situ ou NIC Ill ou lesdo de alto grau

(Bethesda): Ha presenga de grande alteragdo da arquitetura das trés camadas
do epitélio. Todo epitélio € composto por células de reduzida maturagdo, com
perda do volume citoplasmatico e aumento do volume nuclear. Geralmente é
composta por células do tipo basal e parabasal atipicas, ndo evidenciando
maturagao para células intermediarias e superficiais.

Os nucleos sao hipercromaticos, com cromatina grosseira e de
distribuicdo irregular. Ha mitoses em toda a espessura do epitélio (SOLOMON,

2005).
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3.6.2 Evolugao, Seguimento e Tempo de Progressao das Displasias

A evolucao das displasias para lesbes mais graves tem sido documentada, e,
embora nao seja possivel predizer o potencial maligno de tais lesbes, sabe-se que
as displasias graves e o0 carcinoma in situ sdao mais propensos a persistir ou a
progredir para cancer, enquanto as displasias leves tendem a regredir

espontaneamente (MONTENEGRO, 1999).

O seguimento prolongado de pacientes com displasia do colo uterino revela
que em 30% dos casos as lesbes regridem para normalidade, em 49%
persistem, em 20% mostram progressdao para carcinoma in situ e em 1,3%
progridem para carcinoma invasor. (MONTENEGRO, 1999) Em outros estudos, a
incidéncia de regressao foi maior (60%-70%), e a evolugédo para carcinoma foi
observada especialmente em casos de displasias graves. (MONTENEGRO, 1999)
Greenberg (1995) notou que existia maior risco de lesdes displasicas evoluirem
para lesdes invasoras quando apresentavam aneuploidia. Tidbury et al. (1992)
acrescentaram o fator tamanho da lesdo como sendo um gerador de bom ou mau

prognostico.

O tempo de progressao de cada estagio de displasia para carcinoma in situ &
variavel. O tempo médio para a transformacdo de todo tipo de displasia para
carcinoma in situ € de de 44 meses, sendo de 86 meses para displasia muito leve,
58 meses para displasia leve, 38 meses para displasia moderada e 12 meses

para displasia grave (SOUEN, 1981).

Souen (1981) realizou um estudo do tempo médio de evolugdo entre as

diversas formas de lesdes pré-malignas e malignas do carcinoma cérvico-uterino.
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Estabeleceu que ha um prazo de 4,2 a 9,5 anos entre as fases pré-invasivas e
microinvasivas. (SOUEN, 1981) A observagao dessas evolugdes, imperceptiveis de
uma fase para outra, foi baseada fundamentalmente no estudo citolégico e no
acompanhamento colposcépico de colos que apresentavam alteracbes
displasicas.(SOUEN, 1981) Ja Zeferino et al. (1998) perceberam que a duragao da
NIC 2 foi de 2,2 anos, da NIC 3 10,3 anos, sendo 4,1 anos como displasia grave e
6,2 anos como carcinoma in situ (CIS). A duracéo da lesdo intra-epitelial escamosa
de alto grau, segundo esse mesmo autor, foi de 12,5 anos e do carcinoma invasor
estadio la, Ib, Il foram, respectivamente, 3,0, 2,7 e 3,7 anos. (ZEFERINO, 1998)
Displasias podem ser encontradas em outros 06rgdos: mucosa gastrica,

esofagica, do tubo respiratério, urinario etc. (MONTENEGRO, 1999).



4 MATERIAL E METODOS

Realizou-se um estudo descritivo, observacional, corte transversal com coleta
retrospectiva dos dados, tendo como base os laudos de colpocitologia oncoldgica
emitidos de 1.° de janeiro a 31 de dezembro de 2001 e 1.° de janeiro a 31 de
dezembro de 2006, pelo Laboratério de Anatomia Patoldégica de um hospital de
iniciativa privada da regiao norte-catarinense.

A terminologia empregada para emissao dos laudos dos exames citologicos,
a partir do ano de 2000, correspondeu a preconizada por Bethesda e pela

Sociedade Brasileira de Citopatologia (SBC) (INCA, 1993).

Constituiram critérios de exclusao os seguintes topicos:

a) Diagnostico citolégico de carcinoma do colo uterino ou de outras

localidades anatdémicas;
b) Material insatisfatorio no esfregaco citologico;
c) Material proveniente de cupula vaginal pés -histerectomia;

d) Laudos contendo AGUS.

De um total de 4.283 laudos, em 2001, foram excluidos do estudo 306

provenientes de cupula vaginal (histerectomia prévia). Nao houve relato citoldgico
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de casos contendo céancer do colo uterino nesse periodo de tempo, tendo restados

3.977 laudos.

Em 2006, o numero total dos laudos foi de 6.289. Destes, foram excluidos do
estudo 303 provenientes de cupula vaginal (histerectomia prévia), um com AGUS e

dois com cancer, perfazendo um total de 5.983 laudos.

Fizeram parte da categoria “normal” as alteragdes inflamatdrias especificas
ou nao e esfregagos com alteragdo da flora microbiota como candida, tricomonas,

vaginose bacteriana, herpes virus.

Foi considerado como amostra adequada para interpretagcédo, por conseguinte
satisfatéria, aquela que contivesse pelo menos dez células endocervicais ou células
metaplasicas escamosas, na auséncia de componente endocervical e/ou zona de
transformacdo, ou qualquer outro indicador de qualidade, por exemplo:

parcialmente obscurecida por sangue, inflamagao etc.

Os demais casos foram tratados como insatisfatérios de acordo com
Bethesda (2001). Qualquer amostra contendo células anormais (ASCUS) foi, por

definicdo, satisfatoria para avaliacao.

A proposta de analisar duas amostras distintas de periodos diferentes, com
diferenca de quatro anos, fundamentou-se na possibilidade de aproveitar a
oportunidade para avaliar a qualidade do laboratdério, bem como como o impacto que
o Sistema Bethesda trouxe de melhorias a equipe no periodo de 4 anos de diferenca

entre as amostras relatadas.

Foram definidos como representativos os esfregagos que contivessem

células endocervicais e/ou metaplasicas e como nao representativos os demais,

nos quais nao houvessem as referidas células.
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O regqistro da presenca de células metaplasicas e/ou endocervicais, no
esfregaco colpocitolégico oncolégico, obedeceu aos critérios propostos por
Bethesda em 1998 (SOLOMON, 2005), quando foram definidos os critérios
minimos para uma amostra citolégica ser considerada adequada, classificada

como:

» Satisfatéria (descreve-se a presengca ou auséncia de componentes
endocervicais/zona de transformacdo e qualquer outro indicador de
qualidade, por exemplo, parcialmente obscurecida por sangue,

inflamacéo etc.) (SOLOMON, 2005).

» |Insatisfatéria (quando se verificam: falta de identificagdo no espécime;
lAminas quebradas que n&o podem ser recuperadas; escassos elementos
celulares no esfregacgo; esfregaco obscurecido por escesso de sangue

etc.) (SOLOMON, 2005).

Sendo a avaliagdo da adequacdao da amostra o componente isolado mais
importante da garantia de qualidade do Sistema de Bethesda, optou-se por verificar
a presengca ou nao de células endocervicais e/ou metaplasicas nos esfregagos
colpocitolégicos, por ser uma prova importante de que a amostra colpocitolégica

estaria bem representada (SOLOMON, 2005).

Foi definida como célula metaplasica aquela que apresentasse maior
propor¢cdo entre o nucleo e o citoplasma (N:C) do que a célula madura, mas a

membrana nuclear fosse lisa e a cromatina finamente granular e com distribuigao
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regular (KURMAN, 2002). Poder-se-iam ver nucléolos arredondados e processos

citoplasmaticos aracniformes (SOLOMON, 2005).

Célula endocervical era aquela em que o citoplasma, ocasionalmente,
finamente vacuolado podia ser corado ciano ou eosinofilicamente, dependendo da
modificacdo da Técnica de Papanicolaou aplicada. Aparecia sozinha ou em
lengdis, ocasionalmente formado fileiras de células ou de nucleos alongados. A
perda do citoplasma era comum, nucleos nus (naked nuclei) ou sozinhos foi um

achado também comum (KURMAN, 2002; SOLOMON, 2005).

O tamanho nuclear era similar a um nucleo de uma célula intermediaria e
geralmente exibia protrusbes semelhantes a mamilos, provavelmente como

consequéncia de uma degeneragdao (KURMAN, 2002).

4.1 Selegao do Material para o Estudo

A cidade de Joinville possui trés laboratérios de anatomia patoldgica, tendo-se
processado um numero total de exames colpocitolégicos oncologicos de 84.867 no
ano de 2006; desse total, 6.200 (7,30%) corresponderam aos exames realizados
no Laboratério de Anatomia Patoldégica do Hospital Dona Helena, que somente

atende pacientes particulares e beneficiarios de convénios.

Os demais exames, 19.685 (23,19%) pertencentes ao Laboratério B, e
58.982 (69,50%), ao Laboratério C, foram feitos por meio do Sistema Unico de

Satde (SUS).



69

O material do estudo foi constituido pelos laudos de citologia oncoldgica,
coletados pela técnica tradicional para rastreamento do cancer do colo uterino,
realizados no Laboratério de Anatomia Patolégica do Hospital Dona Helena em
Joinville (SC) durante o periodo de 1.° de janeiro a 31 de dezembro de 2001 e 1.°

de janeiro a 31 de dezembro de 2006, conforme anexo 4.

4.2 Tamanho da Amostra

A amostra foi composta pelo numero total de laudos de colpocitologia
oncoldgica emitidos a partir de 1.° de janeiro até 31 de dezembro de 2001 e de 1.°
de janeiro a 31 de dezembro de 2006 no Servigo de Anatomia Patoldgica do
referido hospital.

De um total de 4.283 laudos em 2001, foram excluidos do estudo 306
provenientes de cupula vaginal (histerectomia prévia), tendo restados 3977. Em
2006, a composicao total dos laudos era de 6.289. Destes, foram excluidos da
pesquisa: 303 provenientes de cupula vaginal (histerectomia prévia), um com AGUS

e dois com cancer, perfazendo um total de 5983 laudos.

Fizeram parte da categoria “normais” as alteragdes inflamatdrias especificas
ou nao e esfregagcos com alteragdes da flora microbiota com candida, tricomonas,

vaginose bacteriana, herpes virus.

O numero total de laudos, somando-se os dois periodos (2001e 2006) foi de

10.480.
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4.3 Definicao das Variaveis

4.3.1

4.3.2

Variaveis Independentes

Representatividade da JEC no esfregaco citoldgico com quatro categorias;

a) Presenca de células metaplasicas e de células endocervicais no esfregacgo
citolégico;

b) Presencga de somente células metaplasicas;

c) Presenca de somente células endocervicais;

d) Auséncia de células metaplasicas e de células endocervicais no esfregacgo
citolégico;

Idade: em anos segundo anotagéo no laudo da colpocitologia oncoldgica.

Variaveis Dependentes

Diagndstico citoldgico distribuido em quatro categorias:

a) Normal ou inflamatorio;
b) Esfregaco citolégico contendo ASCUS;
c) Esfregaco citoldgico contendo lesao intra-epitelial de baixo grau;

d) Esfregaco citolégico contendo lesao intra-epitelial de alto grau.
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4.4 Procedimento do Estudo

O estudo foi realizado no Servigo de Anatomia Patolégica de um hospital
privado em Joinville (SC) e teve como fonte de dados os laudos de colpocitologia
oncolégica que foram interpretados a partir de 2001, todos analisados, revisados e

interpretados pelo mesmo patologista .

Sabendo-se que existe uma técnica-padrao (anexo 1) para realizagdo do
referido exame, cada profissional, em particular, constante na coleta para o estudo
optou em seguir a que melhor o conviesse a fim de reunir 0 maior numero de

dados para o laudo citoldgico.

A técnica de coleta da colpocitologia oncolégica preconizada neste estudo
seguiu as normas de acordo com “Papanicolaou  Technique; Approved

Guideline” (NCCLS document GP 15 — A), mostradas no anexo 1.

4.5 Processamento e Analise Estatistica dos Dados

Os dados relativos ao estudo foram obtidos por intermédio da analise dos
laudos constantes nos arquivos do Servico de Anatomia Patoldgica do Hospital
Dona Helena e incluidos no Instrumento para Coleta de Dados. Em seguida foi
preparado um programa de entrada de dados, para permitir a sua digitacdo e
arquivo no computador (PC). Em seguida, eles foram submetidos a teste de

consisténcia e analisados por programa especifico antes de serem processados.
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Utilizou-se o Programa Estatistico Epi-Info 6 (Statcalc), e para testar a
homogeneidade entre as proporgdes foi utilizado o teste qui-quadrado ou o teste
exato de Fisher (quando ocorreram frequéncias esperadas menores de 5)
(ROSNER, 1986).

Inicialmente todas as variaveis foram analisadas descritivamente. Para as
variaveis qualitativas, calculou-se a frequéncia absoluta e a relativa.

O nivel de significancia usado para os testes estatisticos foi de 5% com

intervalo de confianga de 95%.

4.6 Aspectos Eticos

Como se tratou de um estudo no qual foram revisados retrospectivamente os
laudos de colpocitologia oncoldgica constantes dos arquivos do Laboratério de
Anatomia Patolégica do Hospital Dona Helena, sem exposi¢cao da identificacdo das
respectivas pacientes, o consentimento livre e esclarecido foi desnecessario,
conforme a Resolugdo 196/96 sobre a pesquisa envolvendo seres humanos do

Conselho Nacional de Saude.

Cada caso foi identificado no instrumento de coleta de dados, apenas pelo
numero do laudo, iniciais do nome e numero do caso na pesquisa. O presente
estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade da Regido

de Joinville — UNIVILLE.



5 RESULTADOS

5.1 Descricdo das Variaveis Estudadas

As caracteristicas das variaveis estudadas encontram-se na tabela 1.

Tabela 1: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o material originario do local da
coleta do esfregaco, laudo descritivo do Laboratério e o resultado do laudo citolégico em

9.960 mulheres

%

Variaveis
2001 2006 2001+2006
MATERIAL
JEC 13.3 0.0 5.3
endocérvice 1.4 0.1 0.6
JEC + endocérvice 32.8 78.9 60.5
JEC+ endocérvice + Fundo Saco 52.6 21.0 33.6
LAUDO
Presenca de células
metaplasicas 10.6 0.9 4.8
Presenca de células
endocervicais 15.5 0.2 6.3
Presencga de células
metaplasicas 68.9 95.5 84.9
e endocervicais
Auséncia de ambas células 5.1 34 4.0
RESULTADO
Normal/Inflamatério 97.8 98.1 98.0
ASCUS 1.7 0.7 1.1
Neoplasia de baixo grau 0.4 0.7 0.6
Neoplasia de alto grau 0.1 0.4 0.3
(n) 3977 5983 9960

95% da amostra foram consideradas satisfatérias (presenca de células metaplasicas e/ou
endocervical) em 2001. Em 2006, 96,6% da amostra foram satisfatérias.
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Tabela 2: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o laudo descritivo do Laboratério
(presenca ou auséncia de elementos da jungdo escamocolunar) por faixa etaria. Somatério
total dos anos de 2001 e 2006

Faixa Etéaria (anos)

Laudo
<20 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 >=70 total

Presencadecélulas 479 430 530 419 550 1163 1579 476
metaplasicas

Presencadecelulas  , 99 g45 672 583 511 1047 000 628
endocervicais
Presenca de ambas

88.51 86.80 84.28 83.94 77.01 68.60 68.42 8453
células

total 522 3811 3245 1768 509 86 19 9960
Teste Qui-quadrado (18) 80.603 p <0.001

Observa-se nessas tabelas a diferenga significativa entre idade e presenga ou
auséncia de um componente da jungdo escamocolunar. Houve maior porcentagem
de laudos com representatividade da JEC em mulheres abaixo de 50 anos. Acima de
50 anos era menor a porcentagem de laudos, com auséncia de componentes da

juncao escamocolunar (nao representativos) ( p < 0.001).

Tabela 3: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o laudo descritivo do Laboratério
(presenca ou auséncia de elementos da jungdo escamocolunar) por faixa etaria. Somatério
total do ano de 2001

Faixa Etéaria (anos)

Laudo
<20 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 >=70 total

Presencadecélulas g3, 924 1115 1070 1361 2000 50.00 420
metaplasicas

Presencadecelulas 445, 1569 1554 1560 12.04 1400 000 616

endocervicais

Presencadeambas ;797 7028 6827 6697 5969 64.00 5000 2739

células
Auséncia de ambas 1.69 3.79 5.04 6.73  14.66 2.00 0.00 202
total 236 1450 1390 654 191 50 6 3977

Teste Qui-quadrado (18) 80.603 p <0.001
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Por meio da tabela 3, nota-se diferenga significativa entre idade e presenca
ou auséncia de um componente da jungdo escamocolunar. Houve maior
porcentagem de laudos com representatividade da JEC em mulheres abaixo de 50
anos durante o ano de 2001. Acima de 50 anos era menor a porcentagem de laudos
com auséncia de componentes da jungdo escamocolunar (ndo representativos) ( p

< 0.001).

Tabela 4: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o laudo descritivo do Laboratério
(presenca ou auséncia de elementos da jungao escamocolunar) por faixa etaria. Total do
ano de 2006

Faixa Etaria (anos)

Laudo

<20 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 >=70 total

Presencadecélulas 4405 127 092 036 063 000  0.00 56
metaplasicas
Presencadecelulas 545, 547 041 009 090 556 0.0 12
endocervicais

Presencadeambas o755 9595 9628 9390 8742 7500 7692 5714
células

Auséncia de ambas 1.75 1.61 2.70 5.66 11.01 19.44 23.08 201

total 286 2361 1855 1114 318 36 13 5983
Teste exato de Fisher p <0.001

No que se refere a tabela 4, houve diferenga significativa entre idade e
presenga ou auséncia de um componente da jungdo escamocolunar durante o ano
de 2006. Houve maior porcentagem de laudos com representatividade da JEC
em mulheres abaixo de 50 anos. Acima de 50 anos era menor a porcentagem de
laudos com auséncia de componentes da jungdo escamocolunar (nao

representativos) ( p < 0.001).
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Tabela 5: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o resultado colpocitolégico
oncologico por faixa etaria. Somatério dos anos de 2001 e 2006

Faixa Etaria (anos)
Resultado
<20 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 >=70 total

Baixo grau 1.92 0.97 0.34 0.00 0.00 0.00 0.00 58
Alto grau 0.00 0.39 0.31 0.23 0.20 0.00 0.00 30
ASCUS 1.15 1.29 1.20 0.85 0.39 0.00 0.00 111
Inflamatério 59.39 64.42 58.09 61.14 55.40 39.53 47.37 6056
Normal 37.55 32.93 40.06 37.78 44.01 60.47 52.63 3705
total 522 3811 3245 1768 509 86 19 9960
Teste exato de Fisher p <0.001

Aqui, existiu diferenca significativa entre idade e resultado colpocitolégico

oncolégico. Houve maior porcentagem de laudos em mulheres abaixo de 50 anos

com resultado inflamatério e normal ( p < 0.001).

Entre os resultados alterados (baixo grau, alto grau e ASCUS), a maior

porcentagem correspondeu a mulheres abaixo de 50 anos, com énfase entre 30 e

40 anos de idade (p < 0.001).
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Tabela 6: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o resultado colpocitolégico
oncologico por faixa etaria. Total do ano de 2001

Faixa Etaria (anos)
Resultado
<20 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 >=70 total

Baixo grau 212 0.41 0.36 0.00 0.00 0.00 0.00 16
Alto grau 0.00 0.14 0.07 0.15 0.52 0.00 0.00 5
ASCUS 212 2.00 1.51 1.83 0.00 0.00 0.00 67
Inflamatério 21.19 20.90 18.92 22.32 19.90 14.00 16.67 808
Normal 74.58 76.55 79.14 75.69 79.58 86.00 83.33 3081
total 236 1450 1390 654 191 50 6 3977
Teste exato de Fisher p <0.086

Nessa tabela, ndo se registrou diferenca significativa entre idade e resultado

colpocitolégico oncoldgico durante o ano de 2001. Houve maior porcentagem de

laudos em mulheres abaixo de 50 anos com resultado inflamatério e normal. Entre

os resultados alterados (baixo grau, alto grau e ASCUS), a quase totalidade das

porcentagens situou-se em mulheres abaixo de 50 anos, com énfase entre 30 e 40

anos de idade ( p < 0.001).
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Tabela 7: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o resultado colpocitolégico

oncologico por faixa etaria (em anos de vida). Total do ano de 2006

Faixa Etaria (anos)
Resultado
<20 20-30 | 30-40 [ 40-50 | 50-60 | 60-70 | >=70 | total

Baixo grau 1.75 1.31 0.32 0.00 0.00 0.00 0.00 42
Alto grau 0.00 0.55 0.49 0.27 0.00 0.00 0.00 25
ASCUS 0.35 0.85 0.97 0.27 0.63 0.00 0.00 44
Inflamatério 90.91 91.15 87.44 83.93 76.73 75.00 61.54 5248
Normal 6.99 6.14 10.78 15.53 22.64 25.00 38.46 624
total 286 2361 1855 1114 318 36 13 5983
Teste exato de Fisher p <0.001

Na tabela 7 existiu diferenga significativa entre idade e resultado

colpocitolégico oncoldégico. Houve maior porcentagem de laudos em mulheres

abaixo de 50 anos com resultado inflamatério e normal durante o ano de 2006.

Entre os resultados alterados (baixo grau, alto grau e ASCUS), a quase totalidade

das porcentagens foi encontrada em mulheres abaixo de 50 anos, com énfase entre

20 e 40 anos de idade ( p < 0.001).
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Tabela 8: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o resultado colpocitolégico
oncologico e o laudo do laboratério (presengca do componente da jungdo escamocolunar).

Total dos anos de 2001 e 2006

Laudo do Laboratério

Presenca de

Presenca de

Resultado A A Presenca de Auséncia de
NN células células A total
Citologico P C o ambas células ambas
metaplasicas endocervicais

Baixo grau 4.20 0.32 0.41 0.25 58
Alto grau 2.31 0.16 0.20 0.25 30
ASCUS 5.25 0.64 0.95 0.50 111
Inflamatério 23.74 13.22 68.31 21.34 6056
Normal 64.50 85.67 30.13 77.67 3705
total 476 628 8453 403 9960
Teste exato de Fisher p <0.001

Como resultado dessa tabela, existiu diferencga significativa entre o grupo

formado pelas pacientes com laudo do laboratério (presenga do componente da

juncao escamocolunar) e o resultado colpocitolégico oncolégico durante os anos de

2001 e 2006 ( p < 0.001).

Ocorreu maior porcentagem de laudos contendo processo inflamatorio e

alteracdes

normais com representatividade da JEC. Entre os laudos alterados

(baixo grau, alto grau e ASCUS), a maioria teve representatividade da JEC em 99%,

e ASCUS predominou sobre a neoplasia intra-epitelial cervical (p < 0.001).
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Tabela 9: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o resultado colpocitolégico
oncologico e o laudo do laboratério (presenca do componente da jungao escamocolunar).
Total do ano de 2001

Laudo do Laboratério

Resultado Pres}enga de Pres,en(;a de Presencade | Ausénciade
AT células células A total
Citoldgico L -~ _._ | ambas células ambas
metaplésicas | endocervicais

Baixo grau 0.48 0.00 0.47 0.50 16
Alto grau 0.00 0.00 0.18 0.00 5
ASCUS 2.14 0.49 1.97 0.50 67
Inflamatério 24.29 12.18 21.54 20.30 808
Normal 73.10 87.34 75.83 78.71 3081
total 420 616 2739 202 3977
Teste exato de Fisher p <0.001

Existiu diferenga significativa entre o grupo de pacientes que recebeu laudo
do laboratério (presenga do componente da jungdo escamocolunar) e o resultado
colpocitolégico oncoldgico durante o ano de 2001 ( p < 0.001)

Ocorreu maior porcentagem de laudos contendo processo inflamatério e
alteragdes normais com representatividade da JEC. Entre os laudos alterados (baixo
grau, alto grau e ASCUS), a maioria teve representatividade da JEC em 99%,
sendo a ocorréncia de ASCUS cerca de trés vezes mais que a neoplasia intra-

epitelial cervical ( p < 0.001).
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Tabela 10: Distribuicdo percentual das mulheres segundo o resultado colpocitolégico
oncologico e o laudo do laboratério (presenca do componente da jungao escamocolunar).
Total do ano de 2006

Laudo do Laboratério

Presenca de

Presenca de

Resultado . . Presencade | Ausénciade
AP células células A total
Citolégico L ~ .| ambas células ambas
metaplasicas | endocervicais

Baixo grau 32.14 16.67 0.39 0.00 42
Alto grau 19.64 8.33 0.21 0.50 25
ASCUS 28.57 8.33 0.46 0.50 44
Inflamatério 19.64 66.67 90.72 22.39 5248
Normal 0.00 0.00 8.23 76.62 624
total 56 12 5714 201 5983
Teste exato de Fisher p <0.001

Existiu diferenca significativa entre o grupo formado pelo laudo do laboratério

(presenca do componente da jungdo escamocolunar) e o resultado colpocitoldgico

oncoldgico durante o ano de 2006 ( p < 0.001).

Ocorreu maior porcentagem de laudos contendo processo inflamatorio e

alteragdes normais com representatividade da JEC. Entre os laudos alterados (baixo

grau, alto grau e ASCUS), a maioria teve representatividade da JEC em 99%, e a

neoplasia intraepitelial cervical predominou sobre ASCUS ( p < 0.001).



Representativos

N&o representativos

82

-

40

ASCUS

ASCUS

35
30
25
20
15
10

5

0

0.5%

i

0.5%

22

30 33

0.5%

\22

.

2001

2006

2001

y

2006

v

Grafico 1: Evolugdo dos ASCUS, durante 2001 e 2006, em esfregacos colpocitolégicos
oncolégicos com e sem representatividade da JEC

Representativos

N&o representativos

4 . N\ (7 . )
baixo grau baixo grau
100%
50 10
0.5%

40 42 8 -

30 0.5% / 6 | 8 \

20 4 0

10 2 A

0 8 0

2001 2006 2001 2006

. J . y

Grafico 2: Evolugdo da neoplasia intraepitelial de baixo grau, durante 2001 e 2006, em
esfregacgos colpocitolégicos oncoldgicos com e sem representatividade da JEC
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Grafico 3: Evolugao nos diagndsticos da neoplasia intraepitelial de alto grau, durante 2001 e
2006, em esfregagos colpocitolégicos oncoldgicos com e sem representatividade da JEC
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Grafico 5: Evolugdo dos esfregagos normais, durante 2001 e 2006, em laudos

colpocitolégicos oncoldgicos com e sem representatividade da JEC



6 DISCUSSAO

A qualidade da amostra citolégica tem um papel importante no diagndstico
de lesdes precursoras do cancer do colo uterino, e havendo condicbes técnicas
que proporcionem avaliar, documentar e diagnosticar tais alteragcdes € possivel a
leitura adequada do esfregaco citoldgico como uma arma a mais no combate a esse
tipo de neoplasia.

No presente estudo foi possivel obter resultados até mesmo melhores do
que de outros autores, os quais estudaram amostras semelhantes as nossas (tabela
11). Quando foi verificado se existia representatividade em nossos laudos de
colpocitologia oncolégica, seja pela presencga de células metaplasicas, endocervicais
ou ambas, essas células estavam ausentes em 4,0% da amostra total, ou seja,
96,0% dos esfregagos colpocitologicos oncoldgicos exibiam representatividade da
juncao escamocolunar (JEC), conforme tabelas 2, 3, 4, 8, 9 e 10.

Pelos resultados encontrados em nosso estudo, ratificou-se a importancia em
identificar tais células no esfregago colpocitolégico oncoldgico e, sobretudo,
perceberam-se as alteragbes que, muitas vezes, costumam advir juntamente com
elas.

Resultado somente superado por Shermann et al. (1993), que observaram a
auséncia destas em apenas 3,8% de seu material de estudo, provavelmente porque

utilizaram estritamente os critérios estabelecidos em Bethesda.
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Vooijs (1985) encontrou valores superiores (10%) provavelmente em virtude
de ter empregado a Classificagcdo de Papanicolaou, pois até entdo ndo haviam sido
demonstrados os conhecimentos propostos e formulados por Bethesda para
melhorar a definicdo e clareza do laudo colpocitolégico oncoldgico.

Se acompanharmos cada ano estudado separadamente, vamos observar
que durante 2001 a porcentagem de esfregagos néo representativos foi de 5,4% e
em 2006 foi de 3,3%. Provavelmente essa diferenca se deve ao fato de os
profissionais, tanto do laboratério de anatomia patoldgica encarregados da leitura
dos esfregagos como aqueles comprometidos com o processo de colheita, estarem

mais bem ambientados com os critérios e requisitos estabelecidos em Bethesda.

Tabela 11: Estudos publicados que permitiram comparar a presenca ou nhao de
representatividade da jungdo escamocolunar (possuir ou nao células endocervicais,
metaplasicas ou ambas) em esfregacos colpocitolégicos oncolégicos

%
Autor Presenca de células | Ausénciade células | Ano dapublicagéo
endocervicais endocervicais
Gondos et al. 90.3 9.7 1972
Elias et al. 93.1 6.9 1983
Vooijs et al. 90.0 10.0 1985
Vooijs et al. 94.3 5.7 1986
Laverty et al. 91.3 8.7 1989
Sherman et al. 96.2 3.8 1993
Selvaggi et al. 91.4 8.6 2002
Carvalho et al. 84.2 15.8 2002
Siebers et al. 90.5 9.5 2003
GAUZA et al. 96.0 4.0 2008

Até o momento, a presenga de células metaplasicas e/ou endocervicais para
avaliar uma amostra citolégica, qualifica-la como adequada e, com isso, obter os
componentes necessarios para que se tenha uma representatividade fiel e auténtica

da zona de transformagao do colo uterino, segundo Solomon (2005), é importante
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no tocante ao maior numero e a qualidade de informagdes provindas do patologista
para o clinico, que, de posse disso tudo, € capaz de mentalizar um raciocinio
terapéutico mais adequado para a sua paciente.

Houve associagao significativa entre a presenca de células metaplasicas,
endocervicais ou ambas e o resultado citolégico formado pelos laudos contendo
neoplasia intraepitelial de baixo e alto graus, ASCUS, processos inflamatérios e
normais (sem alteragdes inflamatérias), p < 0.001.

Conforme a tabela 8, na soma total dos casos e a cada ano distinto ficou
demonstrado, pelo nosso estudo, haver representatividade da jungao
escamocolunar, pois quando essas células estavam presentes eram maiores as
possibilidades de o patologista verificar, com maior exatiddo e suficiéncia de
elementos técnicos, a presenga ou auséncia de algum tipo de anormalidade
epitelial escamosa ( p < 0.001). Por isso os resultados emitidos continham maior
porcentagem de processo inflamatorios ou normais que neoplasia intraepitelial.

Franco et al. (2006) demonstraram que, quando estavam presentes células
metaplasicas no esfregaco citolégico, era menor a freqiéncia de resultados falsos
negativos, entretanto, quando coexistiam células metaplasicas e endocervicais,
além de ser um indicativo importante da qualidade do esfregaco, diminuia a
ocorréncia dos falsos negativos.

Outros estudos conduzidos por Gondos et al. (1972), utilizando uma série
randomizada de 1.883 laminas revisadas, e por Henry et al. (1996), analisando
68.328 esfregacos, puderam determinar a correlagdo entre qualidade e casos de
deteccdo de anormalidades epiteliais quando estavam presentes células
metaplasicas e/endocervicais, sendo 40% a mais no grupo contendo as referidas

células quando comparado ao sem.
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Vooijs (1985) fez um estudo de corte empregando a Classificacdo de
Papanicolaou, com 85.702 esfregagos citolégicos em intervalo de trés anos. Os
achados de anormalidades epiteliais foram maiores no grupo que continham
células endocervicais (p < 0.0001) e na faixa etaria compreendida de 35 a 44 anos.
Elias et al. (1983) e Mintzer et al. (1999) também encontraram resultados
semelhantes.

Na neoplasia intraepitelial escamosa, quando presentes elementos que
representam a jungdo escamocolunar, ha uma correlagdo estatistica significativa
(p < 0.001); na auséncia destes, a porcentagem, somando-se neoplasia intra-
epitelial de baixo e alto graus, chegou a 0.5%. Duplicou em 2006, talvez pelo
aumento numérico do numero de casos.

A andlise comparativa entre cada ano, avaliando os esfregagos alterados
(baixo grau, alto grau e ASCUS), revelou: os esfregagos contendo lesado intra-
epitelial de baixo grau mantiveram-se praticamente inalterados em 2006, em
termos absolutos, porém, diminuiu cerca de seis vezes em relagdo aos nao
representativos do mesmo ano.

Em termos absolutos, os esfregagos contendo lesdo intraepitelial de alto
grau duplicaram em 2006 e o ASCUS quadruplicou no mesmo ano. Os esfregagos
nao representativos permaneceram inalterados em ambos os grupos (alto grau e
ASCUS). Isso pode ter ocorrido em virtude do aumento circunstancial de esfregagos
(aumento da demanda) em 2006, como também da maior experiéncia do
patologista em detectar uma  anormalidade citolégica. Siebers et al. (2003)
analisaram 180.264 esfregagos colpocitoldgicos, determinaram a prevaléncia de

casos com lesdo escamosa em mulheres com um componente endocervical



88

versus mulheres com esfregagco sem esse componente e estimaram a verdadeira
prevaléncia de tais lesdes.

As anormalidades escamosas ocorreram menos frequentemente quando
nao existia componente endocervical, presenca de células endocervicais ou
elementos da zona de transformacgao do colo uterino. Quando esses componentes
estavam presentes, havia trés vezes mais chance de se verificar uma lesdo intra-
epitelial em todas as faixas etarias analisadas (30 a 59 anos), com exceg¢ao de
mulheres acima de 60 anos, em que eram evidentes as proximidades da jungao
escamocolunar intracanalicular e houve dificuldades em se detectar tais
grupamentos celulares (SIEBERS et al.,, 2003). Informagdo que ficou, também,
comprovada em nossos resultados, pois a partir de 50 anos de idade foram
maiores as possibilidades de ndo haver elementos da zona de transformacdo do
colo uterino (tabela 4) (p < 0.001).

Hirsch et al. (1999) encontraram valores parecidos com 0s Nossos, porém
identificaram maior niumero de discariose. Bos et al. (2001), a semelhanca de
Siebers (2003), observaram duas vezes mais esfregacgos alterados quando estavam
presentes componentes da zona de transformagdao do colo uterino; fato também
comprovado por Vooijs et al. (1985), visto que esses pesquisadores demonstraram
haver trés vezes mais em neoplasia intraepitelial de alto grau.

E possivel que esses resultados tivessem ocorridos pela baixa sensibilidade
do exame de Papanicolaou nos esfregagos analisados por tais autores, quando
estavam ausentes as células endocervicais e, por conseguinte, ndo se detectou
alguma anormalidade escamosa, como era esperado.

Uma situacdo que preocupa € auséncia de componentes da zona de

transformacao. Roberson et al. (2002) justificaram tal fato dizendo que isso
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poderia acontecer tanto em decorrécia do preparo do esfregaco citolégico, seja na
coleta, na busca por obter maior e melhor quantidade de células, como no
laboratdrio, durante a fixacdo ou coloragao das laminas.

Nasser et al. (2003) descreveram um estudo no qual mostraram casos de
LSIL que, ocasionalmente, continham células sugestivas de HSIL mas que nao
eram suficientes para se firmar o diagndstico em razdo da inexisténcia de outros
elementos técnicos que favorecessem um raciocinio mais apurado. Ao serem
revistos os esfregacos, concluiram que as atipias mais indicativas de HSIL foram
aquelas encontradas em células escamosas (62%).

Mintzer et al. (1999) encontraram uma propor¢cédo de ASCUS em relagéo a
neoplasia intraepitelial trés vezes maior (1.7%/0.5%), a semelhaca de nossos
resultados, os quais guardaram uma certa propor¢ao entre ASCUS/neoplasia
intra-epitelial em 2001 (1.7/0.5) e 2006 (0.7/1.1) - soma total 2001 e 2006 (
1.1/0.9), p < 0.001.

Os mesmos autores perceberam que, quanto melhor a qualidade do
esfregaco citologico (presenca de elementos da jungdo escamocolunar, como
células endocervicais e/ou metaplasicas), maior a freqliéncia de anormalidades
como atipias em células escamosas e até mesmo SIL. Porém isso nao indicava
que havia maior probabilidade de se encontrar uma anormalidade citolégica
quando comparados aos esfregacos com auséncia dessas células (MINTZER
et al., 1999).

Davey et al. (2004) evidenciaram que essa proporcao estava entre 1.5 e 2.0.
O Sistema Bethesda recomenda que o percentual de ASCUS nao supere 5% a 6%
do numero total de casos de um laboratério ou duas a trés vezes o numero de casos

de lesdes intra-epiteliais escamosas diagnosticadas durante um ano em um
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determinado servico (KURMANN, 2002; SEBASTIAO et al., 2004; ELEUTERIO JR.
et al., 2000; THULER, ZARDO, ZEFERINO, 2007). Também o Colégio Americano de
Patologistas (CAP) recomenda que a razao entre ASCUS e neoplasia intra-
epitelial seja util para comparagdes interlaboratoriais, visto que o numero de lesdes
em células escamosas varia  muito entre laboratérios (COMISSION ON
LABORATORY ACCREDITATION, 2006).

Quando se associou ASCUS a presengca de células metaplasicas,
endocervicais ou ambas, tal correlagao foi estatisticamente significativa (p < 0.001).

Na presenca de ambas as células, ocorrereu 0 maior numero de laudos
contendo ASCUS, em ambos os anos analisados. ASCUS com auséncia de
representatividade perfez 0.5% do total analisado e por ano distinto.

A associacado de atipias em células metaplasicas com lesao intraepitelial de
alto grau tem sido descrita, e uma prova disso foi o estudo conduzido por Sheils e
Wilbur (1997), em que analisaram casos contendo ASCUS nos quais se identificou
HSIL quando estavam presentes células metaplasicas maduras (42%) e imaturas
(60%). Os pesquisadores concluiram que ASCUS em presenca de células
metaplasicas predispde a um risco aumentado para SIL ou até mesmo HSIL.

Esse fato foi confirmado por Siebers (2003), que relatou a prevaléncia de LSIL
em 0.39 e HSIL 0.36, quando havia um componente endocervical presente no
esfregaco. Outros autores como Cachmore (1997), Dufloth et al. (2005), Veiga et al.
(2006) também encontraram volores semelhantes.

Eleutério Jr. et al. (2000) atribuiram varias causas para o encontro de
ASCUS em esfregagos citoldgicos, que vao desde processos benignos até

invasivos, estes ultimos mais raramente. Tal achado, em laboratério, ndo deve
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exceder a trés vezes a prevaléncia das lesdes intraepiteliais escamosas, sob pena
de um provavel sobrediagndstico (ELEUTERIO JR.; ALMEIDA, 2000).

Cerca de 10% a 45% dos casos de ASCUS tornar-se-ao lesao intraepitelial
com o seguimento durante seis a 12 meses (ELEUTERIO JR.; ALMEIDA, 1997).

No presente estudo, somente no ano de 2001, foram obtidos proporgdes
acima de trés vezes o numero de ASCUS em relacdo a neoplasia intraepitelial
escamosa (1.7/0.5).

Martins (apud RIBALTA, 2005) admite que cerca de 10% a 15% das
pacientes com ASCUS tenham, na verdade, lesdo de alto grau ou cancer. Além
disso, o diagnéstico citologico de ASCUS precede, em mais de 50% das vezes, ao
de lesdo de alto grau (MARTIN, apud RIBALTA, 2005).

Veiga et al. (2006), estudando a prevaléncia de lesdes intraepiteliais e cancer
do colo uterino, encontraram 12% entre as mulheres com diagndstico citologico de
ASCUS.

Mitchell e Medley (1995) analisaram 60.000 esfregacos, em estudo de caso
corte, com uma populacdo com idade entre 20 e 69 anos de idade. Eles
pesquisaram a incidéncia citolégica de lesbes de alto grau mediante o estatus
endocervical (presengca de células endocervicais).

A analise longitudinal ndo mostrou haver diferenga significativa entre a
incidéncia de casos de lesbes de alto grau nos grupos contendo células
endocervicais e aqueles em que as referidas células estavam ausentes. Porém
houve diferenca expressiva entre a prevaléncia de lesdes de alto grau no
grupo contendo células endocervicais e 0 grupo que nao as continha. Foi maior o

encontro de HSIL em esfregagos contendo células endocervicais, porém a falta
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destas nao determinou maior numero de alteragdes do tipo alto grau (SHINGLETON
et al., 1975; MITCHELL, MEDLEY, 1995; PATNICK, 1997; BOS et al., 2001).

Em nosso estudo, tanto HSIL como LSIL tiveram esfregagos representativos
quase na totalidade, uma vez que o somatdrio desses casos em que nao se
encontravam células metaplasicas e/ou endocervicais (sem representatividade da
jungéo escamocolunar) foi de 0.5% (tabela 8), p < 0.001.

Quanto a idade, verificamos que a maior parte dos laudos era composta por
mulheres pertencentes a faixa etaria compreendida entre 20 e 40 anos, 71,5% em
2001, 70.5% em 2006, e na soma total (2001+2006) 70.9%.

Abaixo de 50 anos é mais comum a possibilidade de se detectar maior
porcentagem de mulheres que possuam, em seus laudos colpocitolégicos
oncoloégicos, a presenga de células metaplasicas, células endocervicais ou
ambas, uma vez que se trata de pessoas em uma faixa etaria ndo idosa que,
muitas vezes, se encontram na fase de pré-menopausa, em que a jungao
escamocolunar esta sobre o orificio cervical externo ou préximo deste, o que facilita
0 encontro das referidas células. Ja em mulheres acima de 50 anos, provavelmente
por o orificio cervical externo localizar-se para dentro do canal endocervical e em
virtude da deficiéncia estrogénica, pode haver retracdo da jungdo escamocolunar
para o seu interior provocando a inversdo. E possivel, entdo, explicar a ocorréncia
de um numero maior de auséncias de ambas as células ou, até mesmo, o encontro
de laudos referindo a presenga de células metaplasicas ou endocervicais porém em
menor numero, quando se compara com mulheres abaixo de 50 anos.

Bernard Gondos et al. (1972), utilizando um esfregagco unico da jungao
escamolunar, fizeram uma revisdo em série randomizada de esfregagos

colpocitolégicos oncolégicos. Os pesquisadores encontraram células metaplasicas
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e/ou endocervicais em 90.3% dos casos e auséncia em 9.7%; nas mulheres
abaixo de 45 anos de idade, 92.5% dos esfregagos possuiam as referidas células.
Entre 45e 54 anos em 64% e de 55 a 64 anos em 62%, acima dessa idade em
52%.

Provavelmente tenha sido esse um dos primeiros estudos que focou a
necessidade de obterem-se esfregacos colpocitologicos com a presenga de
células metaplasicas e/ou endocervicais, empregando a Classificacao de
Papanicolaou e encontrando indices superiores aos nossos (GONDOS et al., 1972).

Martin-Hirsch et al. (1999) comprovaram que mulheres na pds-menopausa
possuiam menos células endocervicais em seus esfregagos citolégicos, quando
comparadas a mulheres jovens. Neoplasia intraepitelial também foi vista com menor
freqiéncia em mulheres na poés-menopausa (MARTIN-HIRSCH et al., 1999), fato
também observado por Kotaska e Matisic (2003) em um estudo de caso-controle.

E necessaria maior vigilancia entre as mulheres com mais de 50 anos de
idade, pois é de conhecimento geral a ocorréncia de neoplasia intraepitelial em
suas formas mais avancadas; até mesmo o cancer do colo uterino € de maior
incidéncia a medida que aumenta a idade das pacientes, uma vez que o diagndstico
€ tardio e a historia natural do cancer do colo uterino é longa. (WATINE, 2002; INCA,
2007; WIENER et al., 2007).

Com essa sumaria revisao da literatura, acreditamos ter contribuido para
demonstrar a utilidade e a importancia na interpretacdo da presenca de células
metaplasicas e/ou endocervicais nos esfregagos colpocitolégicos oncolégicos,
sustentando a énfase da recomendacado adotada para tal conduta nos programas
de rastreamento para o cancer do colo uterino, seja pelos 6rgaos oficiais, seja

pela pratica clinica independente pois, uma amostra citolégica sem
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representatividade aumenta o risco de nao se diagnosticar, por exemplo, uma leséo
pré neoplasica. (KIVLAHAN, INGRAM, 1986; WIENER, 2007; THULER, ZARDO,
ZEFERINO, 2007).

Quando presentes, as células metaplasicas e/ou endocervicais favorecem
a ilustracdo e a demonstragcao de que a zona de transformacido do colo uterino
esteve bem representada, contribuindo para a construgao de melhor informe para o
clinico assistente, que contara com mais um importante dado para a definicdo da
mais adequada proposta terapéutica (KIVLAHAN, INGRAM, 1986; DUFLOTH et al.,
2005; FRANCO et al., 2006; VEIGA et al., 2006).

Finalmente observamos que nossos resultados demostraram que a presenca
de células metaplasicas e/ou endocervicais no esfregago colpocitolégico oncolégico
foi um “indicador de qualidade” importante na amostra citolégica, bem como
desempenhou um destacado papel no estudo de uma regido com alta prevaléncia

de lesbes neoplasicas e pré neoplasicas do organismo feminino.



CONCLUSOES

. Houve representatividade da jungcdo escamocolunar(presenga de células
metaplasicas e/ou endocervical) nos esfregagos estudados.

. Houve associacdo entre a presenca de células metaplasicas e/ou endocervicais
(satisfatorias) e o diagndstico citologico (esfregagos normais, ASCUS, neoplasia
intraepitelial de baixo e alto graus);

. Mulheres com idade inferior a 50 anos tém maiores possibilidades de serem
diagnosticadas a colpocitologia oncolégica, com esfregagos normais, contendo
ASCUS ou neoplasia de baixo ou alto graus quando estes contiverem células
metaplasicas e/ou endocervicais;

. Em 2006 houve melhores resultados em relagao a 2001 no tocante ao aumento
do volume da amostra, menor porcentagem de esfregagos contendo
ASCUS e de esfregagos com auséncia de ambas as células (metaplasicas e/ou
endocervicais). Isto demonstra que a revisdao de 2001, no Sistema Bethesda,

contribuiu para melhoria dos dados encontrados em 2006.



APENDICE
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APENDICE 1 - Instrumento de coleta de dados.

LISTA DE CHECAGEM:

LAUDO INSATISFATORIO: SIM T NAO |
RESULTADO ATROFICO: SIMT NAO T
RESULTADO CARCINOMA:  SIM NAO |
RADIOTERAPIA PREVIA: SIMT NAO T

(SE A RESPOSTA FOR “SIM” A QUAISQUER DAS QUESTOES ACIMA, O CASO
DEVE SER EXCLUIDO)

NUMERO DO CP:
IDADE DA PACIENTE:

REPRESENTATIVIDADE DA JEC NO ESFREGACO:
PRESENGCA DE CEL. METAPLASICAS: SIM T NAO 1

PRESENCA DE CEL. ENDOCERVICAIS: SIMT NAO |

DIAGNOSTICO CITOLOGICO:
NORMAL: |

ASCUS: |

LESAO DE BAIXO GRAU: T
LESAO DE ALTO GRAU: T
CANCER INVASOR: 1



ANEXOS
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ANEXO 1 - Papanicolaou Technique: Approved Guideline (NCCLS document GP

15 -A)

Para a realizagcdo do exame colpocitolégico oncolégico, € necessario um
ambiente que possua todo o material ginecolégico basico: mesa ginecoldgica,
toalhas de mesa, camisola para paciente, espéculos de diferentes tamanhos, pinca
Cheron, laminas de vidro, fixador (alcool ou similar), lapis preto, agua ou solugao
fisiolégica, gazes, algodao e espatula de Ayre.

Com o intuito de fazer com que uma amostra citolégica possa ser observada
ao microscopio, € necessario que esta esteja em boa qualidade; isso dependera
dos procedimentos de coleta, fixacao e transporte até o laboratorio.

O primeiro passo do exame consta na identificagdo da(s) ldmina(s) com as
iniciais da paciente a lapis na porcao fosca.

Em seguida, indentifica-se o tubete ou a caixa porta lamina(s) com o nome
completo e a idade da paciente.

Embora seja possivel realizar a coleta de amostras para colpocitologia com a
paciente em variadas posigdes, € preferivel que a mulher esteja na posigao
conhecida como dorsolitotomia ou dorsossacral, colocada sobre o dorso, com as
nadegas na extremidade da mesa, estando os quadris e os joelhos completamente
fletidos e os pés apoiados em algas. A seguir, um espéculo estéril de tamanho
apropriado a cada tipo de mulher é inserido cuidadosamente na vagina, evitando
pressionar a parede anterior da vagina, pois nesse lugar se encontram estruturas
sensitivas que podem produzir dor.

Agua pode ser utilizada para lubrificar o espéculo. E inapropriado o uso de
cremes ou pomadas para lubrifica-lo. O espéculo deve ser posicionado de tal modo

que o colo do utero apareca por inteiro na extremidade das pas do espéculo para
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uma adequada coleta da amostra. Uma grande torunda de gase ou algodao preso a
uma pinga é frequentemente necessaria para auxiliar o posicionamento correto do
colo uterino.

E importante um esfregaco que no esteja obscurecido por hemorragia, muco
ou exsudato inflamatoério. Apés o correto posicionamento do espéculo na vagina,
caso houver excessiva quantidade de muco ou outro tipo de corrimento, este deve
ser cuidadosamente removido, colocando-se uma pequena compressa de gaze
sobre o colo uterino, retirando-a apdés a secrecao ter sido absorvida por
embebimento. O colo uterino ndo deve ser lavado com soro fisioldgico, pois qualquer
lavagem ocasionara esfregacos citoldgicos com poucas células e, portanto,
amostras insatisfatérias. Toda amostra deve ser obtida antes da aplicagao de acido
acético, lugol ou azul de toluidina.

Com a ponta redonda da espatula de Ayre colhe-se a secre¢édo do fundo de
saco vaginal posterior e, rapidamente, esfrega-se de maneira uniforme sobre a
metade da lamina. Imediatamente apds a colheita do material de fundo de saco,
usa-se a ponta irregular da espatula de Ayre centrando a parte mais alta no orificio
cervical externo e rodando a parte mais baixa da espatula em toda a extensao da
mucosa cervical de maneira delicada para evitar sangramento. Em seguida,
esfrega-se o material obtido no restante da lamina, em sentido perpendicular ao
esfregaco anteriormente colhido do fundo de saco vaginal.

Uma vez colhido o material, este precisa ser espalhado sobre a lamina de
forma regular, formando um esfregaco fino sobre ela. Toda a superficie da espatula
ou da escova deve encostar na lamina para fazer o esfregagco. O movimento para

confeccédo do esfregaco deve ser delicado, porém firme e em um s6 sentido. E
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necessario evitar movimentos circulares, pois freqientemente causam artefatos com
amassamento e distor¢gdes das células, dificultando a analise do material obtido.

Em casos de esfregagos muito espessos € preferivel que se fagam duas ou
trés laminas. A espessura do esfregago também é fator determinante para uma
analise adequada do material. Esfregacos espessos ndo permitem uma boa leitura
da lamina.

Imediatamente apds a confeccédo dos esfregacgos é feita a imersao da lamina
no fixador citolégico procurando cobrir totalmente a area contendo o esfregaco
obtido. Pode-se usar, também, como fixador o spray contendo a solugao fixadora
de Papanicolao. E muito importante que o material seja fixado imediatamente para
que se evitem artefatos de dessecamento, os quais também prejudicam muito a
analise do material.

E preenchido a requisicdo médica, que devera ser encaminhada ao
laboratério  citolégico, com o maior numero de informagdes possivel a serem
obtidas da paciente. O preenchimento do nome da mae da paciente é requisito
exigido pela portaria do Ministério da Saude 3.947, de 25 novembro de 1998, que
tem como objetivo evitar a confusdo entre pacientes que tenham o mesmo nome
(homénimos).

Requisitos prévios a realizagao da coleta do exame sao necessarios como:
a mulher ndo feito uso de duchas ou medicamentos intravaginais nas ultimas 48
horas, nao ter tido relagdo sexual nas ultimas 24 horas e nao estar no periodo

menstrual.
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ANEXO 3 - Sistema Bethesda de 2001 (KURMAN, 1997; KURMAN, 2002;

SOLOMON, 2004).

Tipo de Amostra:

Indicar um esfregago Papanicolaou convencional versus uma citologia em meio

liquido versus outros.

Adequacdo da Amostra:

Satisfatério para avaliagdo (descrever presenga ou auséncia de componentes
endocervicais/zona de transformacao e quaisquer outros indicadores de qualidade,

por exemplo, parcialmente obscurecido por sangue, inflamacéo etc.).
Insatisfatorio para avaliagao (especificar o motivo).

= Amostra rejeitada/ ndo processada (especificar o motivo);
= Amostra processada e avaliada, mas insatisfatéria para avaliagdo de

anormalidade epitelial porque (especificar o motivo).

Categorizacdo Geral (opcional):

Negativo para les&o intra-epitelial ou malignidade.

Outras: Ver interpretagcdao/ Resultado (por exemplo, células endometriais em

mulher >40 anos de idade).

Anormalidade  epitelial celular: Ver interpretagdo/Resultado (especificar

“‘escamoso’ou “glandular”, como for adequado).

Interpretacao/Resultado:
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NEGATIVO PARA LESAO INTRAEPITELIAL OU MALIGNIDADE: (quando n&o
existe evidéncia celular de neoplasia, isso deve ser afirmado na categorizagcéo
geral acima e/ou na segéo de Interpretagdo/Resultado do laudo — se existem ou
nao organismos ou outros achados nao-neoplasicos)
ORGANISMOS:

»= Trichomonas vaginalis;

» Organismos fungicos morfologicamente consistentes com Candida spp.;

» Desvio na flora sugestivo de vaginose bacteriana;

» Bactérias morfologicamente consistentes com Actinomyces spp.;

= Alteragdes celulares consistentes com o virus herpes simples.

OUTROS ACHADOS NAONEOPLASICOS (descricdo opcional; relacdo nao
inclusiva):
Alteracdes celulares reativas associadas a:

» Inflamagao (inclui um reparo tipico);

» Radiacao;

= Dispositivo contraceptivo intra-uterino (DIU).

Estado das células glandulares p6s-histerectomia
Atrofia

Outros:

Células endometriais (em mulher > 40 anos de idade)

(Especificar se “negativo para lesdo escamosa intra-epitelial”)
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ANORMALIDADES DE CELULAS EPITELIAIS:
CELULAS ESCAMOSAS:

Células escamosas atipicas

de significado indeterminado (ASCUS)

nao é possivel excluir uma HSIL (ASC-H)

Leséo intra-epitelial escamosa de baixo grau (LSIL)

(abrangendo HPV/displasia leve/NIC 1)

Leséo intra-epitelial escamosa de alto grau (HSIL)

(abrangendo: displasia moderada e grave, CIS; NIC 2 e NIC 3)
— com caracteristicas suspeitas de invasao (se houver suspeita de invasao)

Carcinoma de células escamosas.

CELULAS GLANDULARES:

Atipicas
= Células endocervicais (SOE ou especificar nos comentarios);
= Células endometriais (SOE ou especificar nos comentarios);

» Células glandulares (SOE ou especificar nos comentarios).

Atipicas

= (Células endocervicais, possivelmente neoplasicas;

= células glandulares, possivelmente neoplasicas.

Adenocarcinoma endocervical in situ
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Adenocarcinoma endocervical do endométrio extra-uterino sem outras

especificagoes (SOE)

OUTROS TUMORES MALIGNOS (especificar)

Testes Auxiliares:

Fornecer uma breve descricdo do método do teste e relatar o resultado, de modo a
ser facilmente compreendido pelo clinico.

Revisdo Automatizada:

Se o caso for examinado com um equipamento automatizado, especificar o
equipamento e o resultado.

Notas Educativas e Sugestdes (opcionais):

As sugestdes devem ser concisas e consistentes com orientagbes de
acompanhamento clinico publicados por organizagdes profissionais (referéncias e

publicagdes relevantes podem ser incluidas).



ANEXO 4. Papel para solicitagdo de exames colpocitolégico oncoldgico.

FREeRANICR|® Citopatologia - Anatomia Patologica

eLEl w nar 1305 o ST BN
HELENA 89204-250 - Joinville - Santa Catarina - Brasil
Nome:
Telefone pf contato:
Idade:_____ TipoMenstrual:__ Ultima Regra: ! /
» Hormonioterapia D Sim Tipo
|:| Nao
» Anticoncepcional D Sim Obs.
D Nag
= Gestants E; Sim

DN&{J

informagbes Clinicas:

Esfregacos:  Vaginal O Ectocervical O Endocervical O

Data da Coleta / !

Medico

Laboratério Dona Helena - Anatomia Patolégica - Citopatologia
Carlos ). Serapiao CRM 7543/5C - Maria ). Serapaao CRM 7672/5C - Leonora 2. B. Pope CRM 10504/5%C
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