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SESSAO DE CASOS GINECOLOGICOS

INTRODUCAO

Esta publicacdo tem como objetivo servir de apoio aos Técnicos em Citopatologia
(historicamente conhecidos e aqui tratados como citotécnicos), ou seja, trabalhadores da satde que
possuem como ocupagao a elaboragdo de laudos técnicos dando apoio ao diagnéstico de grande
nimero de doengas, como o cancer, a partir de analise de amostras celulares de praticamente todo
o corpo humano. Eles constituem um grupo indispensavel da forca de trabalho e integram, o setor
satide no segmento de prevencao e deteccdo do cancer. O citotécnico €, de suma importancia, para
a ampliacdo da oferta e da cobertura de exames citopatolégicos no pais. Sua posicao estratégica
nos servicos de salde é ressaltada tendo em vista a magnitude epidemiolégica, econdmica, social
e politica do cancer no Brasil.

Sendo assim, esta publicagdo destina-se a compartilhar experiéncias da pratica clinica,
traduzindo os conceitos clinicos e a terminologia vigente em exemplos, de forma a permitir que o
citotécnico possa fazer o melhor uso dos critérios em um laudo técnico na area da citotecnologia.

Os casos clinicos dao vida ao processo do diagnéstico diferencial e exemplificam a
importancia que esse assume no plano de tratamento. Os casos presentes nesta publicacdo
fazem parte da rotina do servico e foram apresentados pelos citotécnicos e discutidos junto
a equipe de citopatologistas e patologistas nas sessdes mensais da Secdo Integrada de
Tecnologia em Citopatologia (Sitec), da Divisao de Anatomia Patolégica (Dipat), do Instituto
Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA)/ Ministério da Satde (MS).
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CAPITULO 1

Casos Clinicos
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CASO CLINICO N2 1

Exame: Colpocitologia.

Dados clinicos: 30 anos.

Inspecao do colo: Normal.

Descrigao citomorfolégica do caso — Figuras 1 e 2.

Figura 1. A — Observam-se, em menor aumento (400x), células escamosas, superficiais e intermediarias, ao redor de
células metaplasicas pequenas e imaturas (seta). B—No maior aumento (1000x), observam-se critérios nucleares como
irregularidade do contorno nuclear e hipercromasia, além do aumento da relagdo ntcleo-citoplasma. C — Bem ao
centro, célula metaplasica com binucleagdo. D — Destaca-se, ao centro, outra imagem de célula metaplasica (1000x).

Figura 2. A — Ao centro, célula escamosa com esbogo de coilocitose. Observam-se ainda duas células metaplasicas com

aumento do volume nuclear, cromatina ligeiramente granular e nucléolo evidente. B — No centro, célula metaplasica
com aumento do volume nuclear e irregularidade do contorno nuclear (1000x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 35.



CASO CLINICO N2 2

Exame: Colpocitologia.
Dados clinicos: 41 anos.

Descri¢ao citomorfolégica do caso — Figuras de 3 a 5.
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Figura 3. A — Células escamosas com relagdo nucleo-citoplasma aumentada, nicleos aumentados de volume e

hipercromaticos com citoplasma eosindfilo. B e C — Células ceratinizadas (400x). D — Grupamentos hiperpopulosos,
densos, dando uma falsa percepcdo de formagao glandular (100x).
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Figura 4. A — Grupamento de células escamosas lembrando formacdo glandular. B — Células escamosas atipicas

agrupadas (400x).
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Figura 5. Visao panoramica de grupamento superpopuloso, com sobreposicao celular. Observam-se, na periferia,
ntcleos deitados, indicando ser grupamento de células escamosas (400x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 37.

CASO CLINICO N2 3

Exame: Colpocitologia.
Dados clinicos: 85 anos.
Descrigao citomorfolégica do caso — Figuras 6 e 7.

Figura 6. A e B — Hipercelularidade, desorganizacdo, perda da formacdo “favo de mel”, superposi¢do e aspecto
plumagem periférica, além de pseudoestratificagdo e formagado lembrando roseta (seta) (400X).

Figura 7. A e B — Marcante desorganizagao da arquitetura, formagao em roseta, atipias nucleares leves, tais como:
discreto aumento do volume, ndcleos ovais ou alongados, além de hipercromasia discreta (seta) (400X).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 39.




CASO CLINICO N2 4

Exame: Colpocitologia.
Dados clinicos: 22 anos.
Descrigao citomorfolégica do caso — Figuras de 8 a 11.

Figura 8. A — Grupamento muito denso de células em meio a componente inflamatério (100x). B — Células glandulares
com perda da caracteristica em "favo de mel", algumas em palicada. C e D — Grupamentos densos, formagdo em
lencol, mostrando ndicleos ovais com cromatina moderadamente distribuida, além de pequenos nucléolos (seta) (400x).

Figura 9. A — Grupamento de células glandulares com sobreposicdo nuclear, citoplasma diminuido, cromatina
moderadamente distribuida e nucléolos evidentes (1000x). B — Grupamento de células glandulares (400x), em meio

a células escamosas e componente inflamatério.
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Figura 10. A — Arranjo celular em lencol, superposi¢ao nuclear, anisocariose, volume citoplasmatico diminuido, cromatina
moderada a grosseiramente granular e alguns nticleos com presenca de nucléolos (seta) (1000x). B e C — Repetem-se os
achados, da figura A, além do arranjo celular em forma de roseta (400x). D — Célula tipo metaplasica com binucleagao,
aumento do volume nuclear e hipercromasia, e anfofilia (400x).

Figura 11. A — Células metaplasicas atipicas (1000x). B — Grupamentos de células glandulares em meio a escamosas

e componente inflamatério (400x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 41.



CASO CLINICO N2 5

Exame: Colpocitologia.
Dados clinicos: 34 anos, colo normal, sem queixas.
Exames anteriores: Novembro de 2007: Inflamatério.
Novembro de 2008: Inflamatério.
Maio de 2009: Lesao intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL).
Novembro de 2009: Células escamosas atipicas de significado
indeterminado, possivelmente nao neoplasicas (ASC-US).
Descri¢ao citomorfolégica do caso — Figura 12.

Figura 12. A, B, C e D — Grupamentos de células apresentando ntcleos com discreta variagdo do tamanho, discreta
hipercromasia e citoplasma escasso de borda indistinta, e indefinida quanto a origem (seta) (400x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 42.
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CASO CLINICO N2 6

Exame: Colpocitologia.
Dados clinicos: 22 anos. Inspecdo do colo: normal, sem queixas.
Exames anteriores: Setembro de 2004: Inflamatério.
Dezembro de 2005: Inflamatério (ativacao nuclear).
Maio de 2006: Inflamatério.
Julho de 2009: Inflamatério (ativagao nuclear).
Descrigao citomorfolégica do caso — Figura 13.

Figura 13. A — Grupamento de células apresentando escasso citoplasma (seta), discreta anisocariose e hipercromasia

discreta. B, C e D — Mostram grupamentos celulares com sobreposi¢ao nuclear, hipercromasia e discreta variagao do
tamanho dos ntcleos. D — Nota-se, ainda, formagdo lembrando roseta (seta) (400X).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 42.



CASO CLINICO N2 7

Exame: Colpocitologia.
Dados clinicos: 54 anos.

Exame clinico: sem alteracoes.

Descrigao citomorfolégica do caso — Figuras de 14 a 16.

, - :
Figura 14. A — Mostra grupamento de células, ora lembrando metaplasia escamosa, ora formando palicada com

citoplasma impreciso e variagdo do tamanho dos ntcleos, lembrando glandular. B — Mostra denso grupamento de
células com sobreposicao nuclear e citoplasma de borda indistinta (400x).

Figura 15. A — Mostra grupamento de células com escasso citoplasma, contorno indefinido e nicleos apresentando
anisocariose e cromatina levemente distribuida. B — E marcante a anisocariose e de igual modo a escassez de citoplasma (400x).

Figura 16. Grupamento lembrando pseudoestratificacdo, discreta anisocariose e hipercromasia, além de citoplasma
indefinido (400x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 42.
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CASO CLINICO N2 8

Exame: Colpocitologia.
Dados clinicos: 62 anos. Realizada biépsia.
Descrigao citomorfolégica do caso — Figuras de 17 a 20.

Figura 17. A, B e C — Grupamento de células em formato sincicial, com anisocariose e nucléolos evidentes (400x,
1000x e 1000x respectivamente). D — Observam-se nticleos ovais ou alongados, apresentando prolongamento espicular
em uma das extremidades (1000x).
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Figura 18. A — Figura de mitose. B — Célula com citoplasma escasso, mostrando nticleo com hipercromatismo e
prolongamentos em uma das extremidades (1000x).
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Figura 19. A — Célula alongada com hipercromasia (seta), ao lado de célula binucleada atipica. B, C e D — Células
com escasso citoplasma, ntcleos alongados, por vezes desnudos, apresentando discreta hipercromasia em fundo
hemorragico (1000x).

Figura 20. A — Célula com cromatina grosseira, irregularidade do contorno nuclear, além de binucleacdo. B — Células
alongadas com ntcleos hipercromaticos (seta) (1000x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 44.
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CASO CLINICO N2 9

Exame: Colpocitologia.
Dados clinicos: 75 anos. Radioterapia.
Descrigao citomorfolégica do caso — Figuras de 21 a 25.

Figura 21 A — Células escamosas com relagdo nucleo-citoplasma aumentada, ntcleos volumosos, citoplasma com
anfofilia (400x). B — Células ceratinizadas (seta) (200x).

Figura 22. A — Inclusdo leucocitéria em histiécito multinucleado (400x). B — Células escamosas do tipo intermediaria, com
nicleos exibindo cromatina fina, irregular e anisocariose evidente (400x).

Figura 23. Células escamosas com intensa anfofilia, niicleos com cromatina em pequenos grumos irregulares (400x).



Figura 24. A — Destaque para célula gigante eosindfila. B — células escamosas unidas sem separacao do citoplasma
(1000x).

Figura 25. A — Células apresentando citoplasmas unidos e nlcleos aumentados, cromatina homogénea (200x). B — As
células apresentam citoplasma fortemente corado dificultando a visualizagdo nuclear (400x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 46.
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CASO CLINICO N2 10

Exame: Colpocitolégico 4 anos apés a radioterapia.
Dados clinicos: 40 anos. Colo ausente. Carcinoma de colo em 2001. Radioterapia.
Descricao citomorfolégica do caso — Figuras de 26 a 29.

(u) (w) (1)

=
Figura 26. A e B — Células escamosas com relagdo niicleo-citoplasma moderadamente aumentada, aumento nuclear e

hipercromasia (400x). C e D — S3o notaveis binucleagdes (400x).
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Figura 27. A e B — Observam-se células escamosas com marcante hipercromasia, binucleagao e irregularidade do contorno
nuclear (400x).




Figura 28. A — Célula escamosa multinucleada, apresentando relacdo ndcleo citoplasma aumentado, nota-se marcante
hipercromasia e vactolo citoplasmatico. B — Visualizam-se ntcleos aumentados de volume e cromatina com
degeneracao (1000x). C — Observa-se grande vactolo citoplasmatico fagocitando um ntcleo (400x), detalhe melhor
visto no maior aumento mostrado na figura D (1000x).

Figura 29. A — Grupamento mostrando células com marcante contorno nuclear, anisocariose e nucléolo (400x).

Mesmo grupamento melhor detalhado em B (1000x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 46.
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Caso clinico n2 10: nova coleta, seis meses depois.
Descrigao citomorfolégica do caso — Figuras de 30 a 32.
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Figura 31. A — Observa-se célula com marcada degeneragdo nuclear e citoplasmatica (1000x). B — Chama atengao

marcada ceratinizagao citoplasmatica (400x).

Figura 32. A — Célula com vacuolizagdo citoplasmética na parte superior da imagem, logo abaixo outra célula com
nicleo hipercromético, apresentando degeneracdao com quebra da borda nuclear. B — Observa-se célula multinucleada
na parte superior e, abaixo, célula com cariorexe (400x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 46.




CASO CLINICO N2 11

Exame: Colpocitologia.
Dados clinicos: 29 anos.

Descrigao citomorfolégica do caso — Figuras de 33 a 37.

A

B ~ s -
Figura 34. A — Ndcleos esféricos, citoplasma delicado com limite mal definido (1000X). B — Células com menbrana nuclear

irregular, cromatina grosseira em agregados e hipercromasia, dentre outros hipocromaticos (1000X).

Pl - e . 1 :
Figura 35. A — Células que, em pequeno aumento, podem ser tomadas como linfécitos ou células endometriais, ntcleo
redondo ou oval, limite citoplasmatico mal definido, contendo material ingerido ou células mortas (400x). B — Ntcleos
que preenchem toda a célula, respeitando apenas um delicado anel citoplasmatico, presenca de cromatina grosseira em

agregados e hipercromasia (1000x).
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Figura 36. A — Células discaridticas, niicleos hipercromaticos, inversdo da relagdo ntcleo citoplasma (400x). B — Ntcleos
hipercrométicos, coloragdo basofilica e citoplasma oval (400x).
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Figura 37. A — Numerosas células com cromatina grosseira, perda da coesdo celular e citoplasma escasso (400x). B—Grande

quantidade de células formando uma imagem de éxodo (400x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 48.

CASO CLINICO N2 12

Exame: Colpocitologia.

Dados clinicos: 24 anos. Gestante; sem sinais de doenca sexualmente transmissivel (DST); sem
exame anterior.

Descricdo citomorfolégica do caso — Figuras de 38 a 44.




Figura 39. A e B — Células com aumento do volume citoplasmatico e cariomegalia (1000x). C — Destaca-se nucléolo

proeminente, além de citoplasma vacuolizado. D — Célula isolada, tipo deciduoide, que mimetiza célula do 3° Tipo (400x).

¥
Figura 40. A — Célula pleomorfica (400x). B — Grupamento de células com citoplasma escasso e nicleos apresentando
cromatina levemente granular e nucléolo evidente (1000x).

Figura 41 — Visao panoramica de um grupamento em arranjo tipo lencol com nucléolos evidentes, lembrando um
reparo atipico (1000x).
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Figura 42 - Visdo panoramica de células apresentando pleomorfismo nuclear, por vezes com binucleagdo, conforme

mostra a seta (1000x).

Figura 43. A e B — Grupamentos densos de células em formagao sinciciais, com aumento do volume nuclear, discreta

hipercromasia e nucléolo proeminente (1000x).

Figura 44. A — Célulaisolada, cariomegalica, cromatina irregularmente distribuida e nucléolo evidente (400x). B — Células

com citoplasma aberrante, discreta variacdo do tamanho dos nticleos e fundo hemorragico em ambas as figuras (400x).

Laudo técnico (citotécnico): Vide pagina 50.
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CASO CLINICO N2 1

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatério. Metaplasia escamosa imatura. Células escamosas atipicas
de significado indeterminado, quando nado se pode excluir lesdo intraepitelial de alto grau (ASC-H).
Encaminhado ao citopatologista.

Diagnostico final (médico): Lesdo intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL).

Metaplasia Escamosa
Definicoes

Segundo Robbins e Cotran (2010), metaplasia escamosa (ME) é definida como alteracao
escamosa reversivel na qual um tipo celular diferenciado (epitelial ou mesenquimal) é substituido

por outro tipo celular igualmente diferenciado.
Critérios

Segundo Solomon e Nayar (2005), as células metaplasicas podem se apresentar em grupos
ou isoladas, ter formato arredondado ou ovalado e mostrar, por vezes, citoplasma aracniforme.
Apresentam maior proporcao entre o ntcleo e o citoplasma do que as células maduras, com
membranas nucleares lisas e cromatina finamente granular com distribuicao regular. O grau de
diferenciacdo, conforme ilustragdo em Aratjo (2010), pode ser observado na Figura 45. Nota-se
pequenos nucléolos arredondados, entretanto, nas células atipicas, os critérios observados sao
significativos, tais como: células pequenas, imaturas, com inversdo da relagcao ntcleo-citoplasma
bastante alterada a favor do ntcleo, cromatina grosseira formando espacos claros, espessamento
e irregularidade da membrana nuclear, hipercromatismo e anisocariose (Figura 46). As células

podem apresentar-se isoladas ou em agregados sinciciais.
Consideracoes

A ME representa uma substituicdo adaptativa de células sensiveis ao estresse, por outras
capazes de suportar as alteracdes do ambiente, de agentes agressivos, que podem ser fisicos,
quimicos ou biolégicos.

O epitélio escamoso estratificado € mais resistente e capaz de sobreviver sob circunstancias
nas quais o epitélio colunar, mais fragil, certamente nao suportaria. Entretanto a metaplasia € vista
como uma faca de dois gumes: embora confira ao epitélio maior protecao, em contrapartida, tira a
funcao mucossecretora e a agao dos cilios, tornando-se uma area de risco, suscetivel a neoplasias.

A metaplasia imatura tanto pode reepitelizar o epitélio e se transformar no epitélio escamoso




estratificado, como pode evoluir para uma metaplasia atipica e desenvolver uma HSIL. Sabe-se
que 98% dos canceres ocorrem na Zona de Transformagdo, que é a juncdo das duas mucosas,

escamosa e glandular (Jungao escamocolunar - JEC).

3

Figura 45. Células mataplasicas em diferenciacao: A — Células pequenas, arredondas, com citoplasma denso, cianofilico e nticleo
relativamente volumoso. B — Citoplasma cianofilico, as vezes vacuolizado e contornos bem marcados. C — Prolongamentos
espiculados. D — O citoplasma principia a assumir contornos nitidamente de células escamosas. E— Células metaplasicas quase
totalmente diferenciadas.

Fonte: Aradjo (2010).
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Figura 46. Células metaplasicas atipicas. A — Observam-se células metaplasicas atipicas, exibindo ntcleos hipercromaticos,

anisocariose e cromatina finamente irregular (400x). B — Observa-se grupamento de células escamosas metaplasicas
exibindo sobreposicdo, hipercromatismo anisocariose, espessamento da membrana nuclear e cromatina granular
e espacos claros (1000x). C e D — HSIL. Padrdo metaplasico, observa-se alta relacdo nicleo-citoplasma, cromatina
grosseira, podendo ocorrer franca hipercromasia, os nucléolos em geral sao inaparentes (1000x).

Fonte: Sitec/Dipat/INCA.
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CASO CLINICO N2 2

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatério. HSIL. Com ocupagdo glandular? Encaminhado ao
citopatologista.

Diagnostico final (médico):
e Citopatol6gico: HSIL, ndao podendo excluir microinvasao.
e Histopatol6gico: Carcinoma in situ com ocupacao glandular (Figura 47).




Lesao intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL)
Definicao

Em Kurman (1997), encontra-se HSIL definida como uma lesdo intraepitelial escamosa
que compreende as anormalidades epiteliais cervicais ndo invasivas que envolvem as displasias
moderadas e acentuadas.

Critérios

Solomon (2005) cita os seguintes critérios: células usualmente isoladas, em grupos ou em
agregados tipo sincicio; notavel aumento da proporgdo nicleo-citoplasma; tamanho das células
menor que na LSIL; hipercromasia evidente; cromatina fina ou grosseiramente granular, com

distribuicao uniforme; nucléolos geralmente ausentes; membranas nucleares irregulares.
Consideracoes do HSIL com ocupacao glandular (imagem histolégica)

Geralmente associado a presenca do Papilomavirus humano (HPV) de alto risco, tais
como os tipos 16 e 18. Aratjo (2010) considera que as lesdes de alto grau tendem a progressao
e a multifocalidade, além de se expandirem ao longo da mucosa na zona de transformagao,
ocupando glandulas, parcial ou completamente, ou mesmo aparecendo de inicio apenas dentro
do corpo glandular ou em ilhas metaplasicas esparsas na mucosa glandular, conforme ilustrado
na Figura 48A.

Na Figura 48B, ao centro do grupamento, veem-se células colunares em palicada, benignas,
e, nas duas extremidades, observa-se parte da glandula ocupada por lesao escamosa.

Para o diagnostico diferencial entre HSIL com ocupacao glandular e adenocarcinoma
in situ (AlS), Reddy (2010) chama atencdo quando, em agrupamento de células atipicas, ha
presenca de um nucleo achatado a beira do grupamento, conforme é visto na Figura 49.

Figura 47. A — Corte histol6gico do caso apresentado, mostrando a glandula sendo invadida por contiguidade do epitélio

atipico escamoso (seta), por lesdo de alto grau (100x). B — Glandula normal ao lado de glandula totalmente ocupada
por lesdo de alto grau (seta) (100x).
Fonte: Sitec/Dipat/INCA.
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Imagem com detalhe do processo chamado de extensao ou ocupagao glandular em éreas de neoplasia

Figura 48. A —
intraepitelial cervical (NIC) IlI*. B — Ao centro do grupamento, células colunares em paligada e, nas duas extremidades,
parte da glandula ocupada por lesdo escamosa. (400x).**

Fontes: *Aratjo (2010) e **Sitec/Dipat/INCA.

Figura 49. Células colunares na borda do grupamento podem simular um AlS de endocérvice. Caracteristicas celulares
semelhantes as encontradas em HSIL, apresentam, geralmente, um nticleo achatado a beira do grupamento.
Fonte: Reddy (2010).
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CASO CLINICO N2 3

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatério. Lesdo intraepitelial escamosa de alto grau? Encaminhado
ao citopatologista.

Diagnostico final (médico): Adenocarcinoma in situ (AlS).




Adenocarcinoma in situ de endocérvice
Definicao

Solomon (2005) define AlS de endocérvice como lesdo de alto grau, que se caracteriza
por aumento nuclear, hipercromasia, estratificacao e atividade mitética, mas sem invasao.

Critérios

Encontram-se, em Solomon (2005), os seguintes critérios: é raro o achado de células
anormais isoladas; os agrupamentos celulares apresentam uma disposi¢ao nuclear em palicada
com protrusdo de ntcleos e fragmentos citoplasmaticos a partir da periferia (“plumas” ou “bordas
franjadas”); nicleos discretamente aumentados, tamanhos variados, ovais ou alongados e
pseudoestratificados; comum a presenca de mitoses e corpos apoptéticos; geralmente ha poucas
atipias, os nlcleos tendem a ser regulares, cromatina granular, hipercromasia pode estar presente
e 0s nucléolos pequenos ou inconspicuos; base tipicamente limpa; pode haver excecdo, com
grande variagao do volume celular e nuclear, além de hipercromasia acentuada.

Consideracoes

Aratjo (2010) considera o AIS como lesdo precursora do adenocarcinoma invasivo;
esta fortemente relacionado com infeccao pelo HPV de alto risco (16 e 18). Existe também um
grau de associacao com lesdes precursoras escamosas tipo NIC I/1l/Ill. A grande diferenca das
lesdes escamosas € que, citologicamente, sua morfologia é bem menos precisa, baseando-se,
essencialmente, mais em desarranjo arquitetural e aumento da celularidade do que em atipias
citolégicas propriamente ditas.

O AIS pode ocasionalmente demonstrar nucléolos, o que coloca o diagnéstico diferencial
de carcinoma endocervical invasivo.

A Figura 50 mostra um recorte histopatolégico de glandula endocervical com foco de AlS.

Figura 50. Recorte histopatolégico de glandula endocervical com foco de AlS.
Fonte: Aradjo (2010).
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CASO CLINICO N2 4

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatério. HSIL? Encaminhado ao citopatologista.
Diagnoéstico final (médico): Adenocarcinoma in situ (AlS). Lesdo mais grave?

N.B. O caso chama atencao considerando o diagnéstico e a idade do paciente.

Adenocarcinoma Endocervical e sua variante:
Adenocarcinoma bem diferenciado viloglandular papilar

Consideracoes

Estudos epidemiol6gicos mostram um aumento na incidéncia do adenocarcinoma
endocervical, principalmente em mulheres com até 35 anos (Gongalves, 2007). Esses tumores
glandulares apresentam variagdes cuja morfologia leva a problemas diagnosticos (Young,
2002). Uma variante importante do adenocarcinoma endocervical é o adenocarcinoma bem
diferenciado viloglandular papilar (AVG) que ocorre predominantemente em mulheres jovens
(Goncgalves, 2007).

Segundo Colgan (1993), AVG é um subtipo do carcinoma mucinoso.

Afeta usualmente mulheres no menacme, periodo de vida em que a menstruacao se faz
presente, com idade entre 33 e 37 anos. Entretanto, outros autores encontraram pacientes com
esse diagnostico e idade média de 45 anos. A incidéncia tem sido estimada entre 2% e 5% dos
adenocarcinomas da cérvice. O prognéstico do AVG foi relatado como melhor em relagao a
outros tipos de adenocarcinomas. Pode ser observado em trés quadros morfolégicos principais:
proliferacdo exofitica, arquitetura papilar e leve a moderada atipia.

O reconhecimento de células de AVG na citologia de Papanicolaou é bastante dificil, pois
traz algumas similaridades citomorfolégicas tanto com células colunares reativas, quanto com o AlS.
Além disso, por vezes apresenta apenas atipias glandulares leves. Wiesenfeld (1997).

Segundo Ayala (2003), se confunde tambem com o carcinoma in situ e as células endometriais
recolhidas com Cytobrush.
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CASOS CLINICOS N2 5, N2 6, N2 7

Caso n?5

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatorio. ASC-US. Encaminhado ao citopatologista.
Diagnostico final (médico): Atipias de origem indefinida, possivelmente ndo neoplasica.

Caso n® 6

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatério. ASC-H, ndo se pode afastar lesdo de alto grau.
Encaminhado ao citopatologista.

Diagnostico final (médico): Atipias de origem indefinida, ndo se pode afastar lesao intraepitelial
de alto grau.

Cason?7

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatrio. ASC-US e atipias de significado indeterminado em células
glandulares (AGC). Encaminhado ao citopatologista.
Diagnostico final (médico): Atipias de origem indefinida, ndo se pode afastar lesdo de alto grau.
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Atipias de significado indeterminado e de origem indefinida
Definicao

Pinto (2006) define como diagnéstico de categoria rara, caracterizado como excecao,
destinado a situagdes em que nao se pode estabelecer com clareza a origem da célula atipica:
Escamosa? Glandular?

Critérios

Segundo Pinto (2006), os critérios sdo: quando o arranjo celular e/ou a observacao cuidadosa
do citoplasma das células nao foram suficientes para caracterizar a sua origem como escamosa
ou glandular; células em grupamentos tridimensionais; nicleos discretamente aumentados de
volume, variaveis em tamanho e forma; cromatinas hipercrométicas e discretamente granulares;
citoplasma escasso de borda indistinta e indefinivel quanto a origem.

Consideracoes

Em 2002, foi realizada a revisao da Nomenclatura Brasileira para Laudos de Citopatologia
Cervical Uterina (INCA, 2006), em uma normatizagdo para a uniformizacdo de relatérios citolégicos
cervicovaginais em ambito nacional. Novos conhecimentos morfol6gicos e moleculares, incluindo
elementos propostos pela reunido de consenso do Sistema de Bethesda, realizada no ano anterior,
foram a base para essa revisdao. Os casos de atipias de origem indefinida (AOI) mostram forte
associacdo com alteracdes glandulares na histologia. A maior parte dessas correspondeu a
alteracdes reacionais e benignas.
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CASO CLINICO N2 8

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatério. Carcinoma pouco diferenciado? Encaminhado ao
citopatologista.
Diagnostico final (médico):
e Colpocitolégico: Outras neoplasias malignas: Sarcoma.
Obs.: Presenca de células fusiformes. Raras células escamosas. Esfregaco hemorragico.
e Histopatolégico: Sarcoma de células fusiformes pouco diferenciado com hemorragia e
necrose.
Obs.: A imuno-histoquimica realizada no INCA mostrou resultado semelhante ao laudo enviado,
com positividade para vimentina e S100. Marcadores musculares, neuroendécrinos e para melanoma

foram negativos (desmina, caldesmon, actina muscular lisa, AET/AE3, HMB45, melan-A, sinaptofisina).

Outras Neoplasias: Sarcoma
Definicao

Tavassoli e Devilee (2003) definem como uma variedade de espécies raras benignas
ou malignas de tumores mesenquimais que surgem no colo do Utero e que se apresentam nos

musculos liso e esquelético, tecido nervoso e vascular periférico.
Critérios

Segundo Carvalho (2009), a forma nuclear desempenha um dos mais importantes papéis
na individualizacao dos sarcomas: o tamanho varia grandemente, € comumente oval ou alongado,
mas, em alguns deles, observa-se um prolongamento do tamanho e forma variaveis em uma
extremidade. Esse prolongamento pode ser digitiforme, espicular, mamilar, triangular, pequena
protrusdo oval, etc. Espagos vazios e nucléolos grandes corados em vermelho sao marcadamente

nitidos nesses nicleos (Figuras 51 e 52).

Consideracoes

Segundo Solomon (2005), os sarcomas primarios do aparelho genital feminino sao raros.
Podem se originar da vagina, colo e corpo do (tero, tuba uterina ou ovarios, mas a maioria surge

com maior frequéncia no corpo uterino.
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Carvalho (2009) apresenta uma lista dos tipos de sarcomas que podem ser encontrados
no trato genital feminino:
e Sarcoma botrioide ou sarcoma embrionario.
e Tumor misto mesodérmico.
e Carcinossarcoma.
e Leiomiossarcoma.
e Rabdomiossarcoma.

e Sarcoma do estroma endometrial.

Figura 51. A (400x), B, C e D (1000x) — Corte histolégico do caso apresentando células muito semelhantes as encontradas
no colpocitolégico, tais como: células com escasso citoplasma eosinéfilo, ndcleos hipercromaticos, alongados, em
meio a fundo hemorragico, alguns apresentando prolongamento nas extremidades, como mostram as figuras C e D.

Figura 52. A e B — Corte histol6gico contendo células alongadas, citoplasma escasso, eosindfilo e ntcleos hipercromaticos

e alongados (1000x).
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CASOS CLINICOS N2 9, N2 10

Cason?9

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatorio. Células atipicas com efeito pés-radioterapia. Encaminhado
ao citopatologista.
Diagnostico final (médico): Alteracdes celulares benignas reativas ou reparativas (efeito actinico).

Cason?10

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatorio. Células atipicas com efeito pés-radioterapia. Encaminhado
ao citopatologista.

Diagnostico final (médico): Células escamosas displasicas (Niva Il), com efeito de radioterapia.
Nao se pode afastar recidiva da lesao.

Nova coleta, apds seis meses

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatorio. Células atipicas com efeito pos-radioterapia. Encaminhado
ao citopatologista.
Diagnostico final (médico): Atipias celulares sugestivas de efeito p6s-radioterapia.

Efeitos citol6gicos da radioterapia no tratamento
do cancer do colo do utero

Radioterapia

Encontra-se no Medical Dictionary (2008) a definicao de radioterapia como radiagao de alta
frequéncia que é usada para destruir células malignas e parar o crescimento e a divisao celular.

O objetivo da radioterapia é liberar uma dose precisamente calculada a um volume ou
leito tumoral com o minimo de danos as estruturas vizinhas sadias, resultando em erradicacao
do tumor, com melhoria da qualidade de vida e seu prolongamento.
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Critérios citolégicos do efeito da radioterapia

Segundo os autores Kurman (1997), Koss (1979) e Bibbo (1997), ha um consenso entre os
critérios observados: células notavelmente aumentadas com alteracao da relacao ntcleo citoplasma.
Células bizarras podem aparecer, nicleos aumentados com alteragdes degenerativas incluindo
palidez, condensagao da cromatina e vacuolizagao citoplasmética frequente. As células exibem ainda
discreta hipercromasia nuclear com variacao de tamanho nuclear, bi ou multinucleacio. E comum
visualizar nucléolos proeminentes, Ginicos ou mdltiplos, se a acdo reparatéria estiver presente.

Reacdo policromatica do citoplasma também pode ser observada. O fundo vem
acompanhado de infiltrado inflamatério e ha presenca de grandes histiécitos multinucleados.

Consideracoes

Segundo Kurman (1997), alteragdes agudas induzidas por radiagao geralmente desaparecem
algumas semanas ap0s a terapia ter sido completada. No entanto, algumas alteracdes podem
persistir indefinidamente. Essas alteragdes cronicas podem incluir aumento nuclear, hipercromasia
discreta e reagao policromética do citoplasma. Essas modificagdes, se ndo forem corretamente
interpretadas, podem levar a erros de diagnéstico.

Segundo Bibbo (2008), a radiacao interrompe a replicacao celular, causando modificacdes

no DNA, nas proteinas e no citoplasma da célula.

Lesao intraepitelial escamosa - Vaginal/
Neoplasia Intraepitelial Vaginal (Niva)

Definicao

Segundo Koss (2006), o termo neoplasia intraepitelial vaginal (Niva) foi introduzido ha
varios anos, em substituicdo aos nomes displasia e carcinoma in situ. Essas lesdes, que podem ser
divididas em baixo e alto grau, e sdo mais raras do que os seus correspondentes cervicais (NIC).

Consideracoes

Segundo Grega e Zanini (2011), os fatores predisponentes para o seu desenvolvimento sao histéria
de neoplasia do trato genital, radioterapia pélvica, infeccao pelo HPV, imunodepressao, tratamentos
imunossupressivos e quimioterapicos, além de exposicao ao Dietil etil bestrol (DES) intrauterino.

As mulheres entre 24 e 74 anos podem ser acometidas pela Niva, porém ha maior
prevaléncia na idade mediana (52 anos).

E geralmente diagnosticada por meio de anormalidades na colpocitologia oncética, na
auséncia de alteragoes cervicais ou em mulheres histerectomizadas. A Niva geralmente envolve

o tergo superior da vagina e algumas sao multifocais, conforme afirma Koss (2006).




Podem ser classificadas histologicamente em:
Niva | — Terco inferior da espessura epitelial (displasia leve).
Niva Il — Extensdo da atipia a 2/3 do epitélio (displasia moderada).

Niva lll — Mais de 2/3 da totalidade da espessura do epitélio (displasia acentuada).
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CASO CLINICO N2 11

Laudo técnico (citotécnico): Satisfatério. HSIL. Encaminhado ao citopatologista.
Diagnéstico final (médico): HSIL.

Diagnéstico Diferencial

O diagnéstico citologico é baseado na analise de critérios ja pré-estabelecidos levando-se
em conta as variagdes morfolégicas da célula esfoliada. Por vezes, ocorrem situagdes em que as
formas semelhantes podem levar a uma falsa interpretacdo, sendo necessario neste momento se

fazer uma reavaliacdo critica, comparativa dos critérios para a conclusao diagnéstica.
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Neoplasia intraepitelial escamosa de alto grau X Histidcitos

Critérios morfolégicos da HSIL

Sdo caracteristicas morfolégicas da HSIL, segundo Schneider (1998): fundo limpo, as
alteracdes citologicas afetam células menores e menos maduras do que as células da LSIL; células
isoladas, em grupos ou em agregados do tipo sincicial; margem celular mal definida, borrada;
tamanho celular variavel, desde células similares no tamanho as observadas na LSIL até células
do tipo basal, bastante pequenas. Ja Solomon (2005) descreve que o citoplasma pode parecer
“imaturo”, enlagado, delicado ou densamente metaplasico. Ocasionalmente o citoplasma é maduro
e densamente ceratinizado; relacao ntcleo-citoplasma com aumento acentuado da proporgao;
cromatina fina ou grosseiramente granular e com distribuicao regular; nucléolos geralmente
ausentes; nucleo: redondo ou oval, membrana nuclear é bastante irregular e frequentemente

demonstra entalhes proeminentes ou sulcos (Figuras 33A, 34B, 35B, 36A e 37A).
Critérios morfolégicos do histiécito

Caracteristicas morfolégicas do histiécito segundo Schneider (1998): citoplasma oval,
algumas vezes de forma indefinida; coloracdo basoéfila; numerosos vactolos dando aparéncia
de espuma; nucléolos com cromatina muito ativa, com grande variagdo em relacdo ao néimero,
tamanho e forma; nicleos em posicdo excéntrica no citoplasma, podendo variar entre redondos,
ovais ou em forma de rim; muitas vezes a membrana nuclear se superpde a membrana
citoplasmaética; a presenga de micronucléolos redondos indica atividade metabélica (Figuras 33B,

34A, 35A, 36B e 37B).
Consideracoes

A partir da demonstracao de lesoes tipicas em citologia ginecolégica, assim como formas
semelhantes e seus aspectos no diagnéstico diferencial, pode-se chegar a uma exceléncia no
diagnéstico citolégico e evitar erros que geram condutas traumaticas ou muito dispendiosas

para a paciente.
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Laudo técnico (citotécnico): Satisfatério. ASC-US. Encaminhado ao citopatologista.

Diagnostico final (médico): Inflamatério. Reparagao. Negativo para malignidade.

Obs.: Esse exame foi encaminhado para revisao devido a presenca de células por vezes bizarras,
outras com aumento de volume nuclear marcante e algumas lembrando células do terceiro tipo.
Considerando a histéria clinica de gravidez, foi feita uma correlagdo com a literatura sobre a

Reacdo Arias-Stella.

Reacao de Arias-Stella
Definicao

Segundo Koss (2006), trata-se da presenca de alteragdes em células glandulares do
endométrio ou endocérvice, que apresentam ntcleos grandes, que podem ser hipercromaticos
e multilobulados em casos de gestacdo normal ou ectépica. Foram identificadas na década de

1970, por Javier Arias Stella, patologista de Lima, Peru.
Critérios

A morfologia das células de Arias-Stella é: citoplasma abundante microvacuolizado, presenca
de marcantes atipias nucleares, tais como: aumento de tamanho, pleomorfismo e hipercromasia.

Consideracoes

Na gravidez, as células do estroma endometrial, sob acentuada atuagao progesteronica,
mostram-se volumosas, com citoplasma abundante, réseo, as vezes vacuolado, em razao da
abundante secrec¢ao, e podem assumir contorno arredondado (Figura 53). O endométrio gravidico é
também chamado de decidua e a modificacao das células estromais é referida como decidualizacao
ou transformagao decidual. Em muitas, observa-se hipercromatismo nuclear, por vezes acentuado,
o que constitui o fendbmeno Arias-Stella, proprio da gravidez. A Figura 54A mostra alteragdes em
células glandulares endocervicais, e a Figura 54B ilustra algumas células deciduais.

Observadas em pacientes com gestacao topica ou ectdpica; pacientes que fagam tratamento
de reposicao hormonal (TRH), uso prolongado de medicacao anovulatéria ou tratamento para
estimular a fertilidade.

Segundo Schneider (1998), existem varios tipos de alteracdes em células glandulares que
podem gerar dividas quanto ao diagnostico de Arias-Stella, tais como: atipia glandular reacional,

hiperplasia atipica, AlS, metaplasia tubaria, efeito radioterapico e células de reparo atipicas.



SESSAO DE CASOS GINECOLOGICOS

Figura 53. A e B — Estroma endometrial gravidico apresentando células volumosas, com citoplasma abundante réseo,
assumindo contorno arredondado.

Fonte: Banco de imagens do Depto. de Anatomia Patoldgica da FCM-Unicamp. Disponivel em: http://anatpat.unicamp.
br/lamgin7.html
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Figura 54. A — Grupamento de células endocervicais, algumas com ntcleos aumentados e hipercrométicos, encontradas
em um esfregaco cervical de uma mulher de 23 anos e gravida de 5 meses. Essas células representam, muito
provavelmente, o fendbmeno de Arias-Stella na endocérvice. B — Imagem citolégica de células deciduais.

Fonte: Koss (2006).
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GLOSSARIO

ACIDOFILIA Afinidade por corantes acidos. Sinonimo de oxifilia.
ADENOCARCINOMA | Carcinoma originado de tecido glandular ou de um epitélio mucoso.
ANISOCITOSE Desigualdade no tamanho das células.

ANISOCARIOSE Variagdo do tamanho nuclear, observavel em um grupo de células do
mesmo tipo.

ANACROMASIA Auséncia de uma reacao tintorial, habitual em uma célula ou tecido
(negatividade de uma coloragao habitualmente positiva).

ANFOLILIA Capacidade de se corar tanto pelos corantes acidos como pelos corantes
basicos.

ATIPIA Variagdes na morfologia celular que vao desde leves diferengas do normal
até grosseiras alteracdes proximas da anaplasia (na citologia esfoliativa).

AUTOLISE Autodigestao de um tecido ou célula por agao de enzimas normalmente
presentes neles e observadas em organismos vivos.

BASOFILIA Afinidade por corantes basicos.

BENIGNO Propicio a cura.

BIOPSIA Excisdo de um fragmento de tecido de um organismo vivo para estudo
histopatolégico. Também designa o fragmento retirado.

BLASTOMA Tumor cujas células parenquimatosas tém certas caracteristicas
embrionarias como fibroblastomas ou condroma. Termo utilizado
também quando ndo se sabe se o tumor é benigno ou maligno.

CARCINOMA Tumor maligno cujo parénquima é formado por células epiteliais.

CARCINOMA IN SITU

Distarbio do crescimento da superficie epitelial, no qual as células
normais sdo substituidas por células anaplasicas que ndo apresentam

comportamento biol6gico do cancer, tais como: invasao e metastase.

CARIOPICNOSE Alteracdo celular caracterizada por diminuicdo e homogeneizacao do
nucleo.
CARIORREXE Condensacdo do contetido nuclear (cariopicnose), seguida de sua

fragmentacdo em densas particulas de cromatina.

CITOPATOLOGIA

Ramo da Patologia especializado nas alteragdes que ocorrem dentro das
células e especialmente demonstradas com técnicas, tais como: citologia

esfoliativa, por imprint, por puncao bidpsia aspirativa etc.

CITOPLASMA

Toda porgao do protoplasma celular que nao esta contida dentro do
nicleo (nucleoplasma).

COILOCITOSE

Presenca de coilécitos nas preparacgoes histologica e citolégica.
O coilécito é patognomonico da infeccao pelo HPV. Geralmente
apresenta-se como uma célula superficial ou grande intermediaria com

uma zona perinuclear muito ampla, clara (vazia) e irregular.

CONDILOMA

Tumor ou crescimento tipo verruga associado a infecgao por virus (HPV).

CONIZACAO

Excisdo de um cone de tecido do colo uterino.
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CROMOSSOMOS

Estruturas cromatinicas, basofilicas e filamentosas, que se originam do
conteldo nuclear durante a mitose ou a meiose e que encerram os fatores
hereditarios (gens). Na espécie humana, existem 46 cromossomas nas

células, exceto nos gametas, que possuem apenas 23.

CROMATINA

Material nuclear que contém o DNA cromossdmico e que se cora pelos
corantes basicos.

DECIDUOSE

Actmulo de glicogénio em fibrocitos e fibroblastos do tecido conjuntivo
da cérvice uterina com alteracdes pseudoepiteliais das células durante

a gravidez.

DIFERENCIACAO

Evolugdo de uma célula desde o seu estado germinativo, basal, passando
por estagios de amadurecimento, até atingir um estado morfolégico e
funcional final, especifico.

DISCARIOSE (Do grego dis = diferente, inadequado + Karyon = nticleo). Literalmente
significa um nutcleo anormal, atipico, em um citoplasma preservado.

DISPLASIA Crescimento ou o desenvolvimento anormal de um tecido ou 6rgao.

ENDOCERVICE Membrana mucosa glandular da cérvice uterina.

ENDOMETRIO Membrana mucosa glandular que reveste a cavidade do corpo uterino.

EOSINOFILIA Caracteristica tintorial de componentes celulares corados com
corantes acidofilicos (eosina), como por exemplo: citoplasma rosa ou
laranja amarelado das células escamosas utilizando-se o método de
Papanicolaou. Sindnimo de acidofilia.

EXSUDATO Material com elevado contetido proteico e celular (leucécitos) que passa
através das paredes vasculares para os espacos vizinhos, principalmente
na inflamacao.

FAGOCITOSE Englobamento e destruicao de particulas sélidas.

HIPERCERATOSE

Hipertrofia da camada cérnea da epiderme, habitualmente associada
com hipertrofia das camadas granulosa e espinhosa.

HIPERCROMATISMO

Qualidade do que se cora em excesso. Diz-se dos ntcleos que tém a
sua afinidade pela hematoxilina aumentada.

HIPERCROMATICO

Esse termo refere-se normalmente a uma alteragdo nuclear em que a
coloracdo da cromatina encontra-se aumentada. Essa alteracao esta, em

geral, associada a um aumento do contetido de DNA.

HIPERPLASIA

Excessiva formacao de tecido; aumento de tamanho de um tecido ou
6rgao, devido ao aumento do nimero de células que o compde.

HISTERECTOMIA

Remocao cirtrgica do Utero.

INFLAMACAO Reacdo de um tecido vivo a agressao de um agente irritante.
IRRADIACAO Aplicagao de qualquer radiagdo (Raios X, Radium, Ultravioleta).
MACROFAGO Célula fagocitica pertencente ao Sistema Reticuloendometrial (SRE),
= HISTIOCITO importante no processo de resisténcia a infeccao e resposta imunolégica.
METAPLASIA Transformagao de um tipo de tecido adulto em outro tecido adulto, tal como

a substituicao do epitélio respiratério por epitélio pavimentoso estratificado.




MITOSE Divisao nuclear que geralmente ocorre em etapas: profase, metafase,
anafase e telofase.
Divisdo do citoplasma e do ntcleo.

MUCOSA Membrana de revestimento, recoberta por epitélio e que se assenta
sobre um tecido conjuntivo denominado cérion.

NECROSE Morte de uma célula ou grupo de células em contato com tecido vivo.

NEOPLASMA =|Crescimento novo, aberrante, de células ou tecidos anormais; tumor.

NEOPLASIA

NUCLEO Corpo esférico ou ovoide contido na célula, constituido de DNA e que
comanda as atividades vitais da célula.

NUCLEOLO Pequeno corpo esférico contido no nicleo da célula, constituido por
RNA.

PAPILOMA Padrdo de crescimento de tumores epiteliais no qual as células

proliferadas crescem para fora da superficie, acompanhadas por cérion
vascularizado, para formar uma estrutura ramificada.

PEROLA CORNEA

Fragmento do epitélio escamoso estratificado benigno ou maligno que,

visto transversalmente, mostra arranjo celular concéntrico.

PLEOMORFICO

Termo utilizado para uma populagado celular de um determinado tecido
que apresenta variacdes morfologicas.

QUERATINIZACAO
ou CERATINIZACAO

Cornificagdo de um tecido. O processo pelo qual a queratina é formada.
Cobertura de células com uma camada de queratina.

RABDOMIOMA Tumor benigno formado por células musculares estriadas.

SARCOMA Neoplasia maligna mesenquimal.

SINCICIO Conjunto de células que se fundem, perdendo parte de sua membrana,
e formando uma Gnica massa citoplasmatica multinucleada.

TUMOR Aumento de volume de uma parte do corpo, produzido por excessiva
multiplicacao celular, colecao de transudado, sangue, pus etc.

VACUOLO Cavidade, espago claro dentro de uma célula. Cavidade delimitada por

uma membrana. Habitualmente contém gordura, glicogénio, secrecoes,
liquidos, detritos etc.
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