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ESTUDO LITERARIO: CORRELACAO AOS ACHADOS CELULARES REATIVOS
E MALIGNOS CERVICO-VAGINAL E SUAS POSSIVEIS INTERCORRENCIAS NA
LIBERACAO DE LAUDOS.

Maria Alice Alves Tavaresl, Ana Maria Chaves de Mirandaz, Francisco Yhan Pinto
Bezerra®.

RESUMO

O rastreio do colo uterino vem tendo uma maior atencao dos profissionais de
salude de modo geral, bem como também dos citologistas, embora a longa fase
detectavel do diagnéstico precoce, ainda é um desafio garantir um laudo fidedigno,
gue garanta a prevencdo ao cancer do colo uterino. Diante desta realidade o
objetivo deste estudo € auxiliar o citologista na rotina laboratorial, correlacionando os
achados celulares reativos e malignos, visando mostrar a dificuldade que
profissional pode vir apresentar na andlise do esfregago cérvico-vaginal,
identificando incorre¢des analiticas que limitam ou tornam os laudos insatisfatorios.
Trata-se de uma pesquisa literaria, onde foram escolhidos para analise
exatamente 22 artigos, encontrados em base de dados online, entre os anos de
2010 e 2021, onde foram selecionados apenas artigos de livre acesso. Em seguida,
realizou-se uma leitura analitica para ordenar as informacfes e montar o estudo.
Nos artigos pesquisados pouco se fala sobre a dificuldade do citologista, no entanto
a liberacao de laudos falso negativos pode ser atribuida a uma falta de experiéncia
do citologista, embora a efetividade da fase pré-analitica. Com isso conclui-se a
importancia de contribuir para uma leitura auténtica das laminas e também ressaltar
a dificuldade do profissional na realizacdo do exame e liberagc&o do laudo.

Palavras chave: exame de Papanicolaou, reatividade celular, cancer do colo de
tero e citologista.

LITERATURE STUDY: CORRELATION TO REACTIVE AND MALIGNANT
CERVICO-VAGINAL CELL FINDINGS AND THEIR POSSIBLE COMPLICATIONS
IN THE RELEASE OF REPORTS.

ABSTRACT

The screening of the uterine cervix has been receiving more attention from
health professionals in general, as well as from cytologists. Although the long
detectable phase of early diagnosis, it is still a challenge to ensure a reliable report
that guarantees the prevention of cervical cancer. In view of this reality, the objective
of this study is to help the cytologist in the laboratory routine, correlating the reactive
and malignant cell findings, aiming at showing the difficulty that the professional may

! Biomédica graduada pelo Centro Universitario Doutor Ledo Sampaio. E-mail:
alicealvestavares@gmail.com

2 Biomédica graduada pelo Centro Universitario Doutor Ledo Sampaio. E-mail:
anamariachavesmiranda@gmail.com

® Biomédico Especialista pelo Centro Universitario Doutor Ledo Sampaio. E-mail:
yhanbezerra@leaosampaio.edu.br



present in the analysis of the cervico-vaginal smear, identifying analytical
inaccuracies that limit or make the reports unsatisfactory. This is a literary research,
where exactly 22 articles were chosen for analysis, found in online databases,
between the years 2010 and 2021, where only free access articles were selected.
Then, an analytical reading was carried out to sort the information and assemble the
study. In the researched articles little is said about the difficulty of the cytologist,
however the release of false negative reports can be attributed to a lack of
experience of the cytologist, although the effectiveness of the pre-analytical phase.
Thus, we conclude the importance of contributing to an authentic reading of the
slides and also highlighting the difficulty of the professional in performing the exam
and releasing the report.

Key words: Papanicolaou's test, cellular reactivity, cervical cancer, cytologist.



1 INTRODUCAO

A citologia é a ciéncia que estuda a célula em tudo que a compdem, sua
morfologia, cor, funcbes e alteragcdes. Visa principalmente observar as
caracteristicas nucleares e citoplasmaticas, usa de um citologista para a
visualizacado dessas estruturas por meio de um microscopio optico (LINS et al, 2012).
A busca é por achados citopatologicos, em particular os causados pelo HPV
(Papilomavirus Humano), responsavel, na maioria das vezes, por causar o cancer
do colo de utero que lesiona as células da cérvix. No entanto é uma patologia
tratavel e prevenivel, basta que seja dado a devida atencdo pois, quando

diagnosticada no inicio, sao altas as chances de cura (LOPES et al, 2021).

Este tipo de cancer € o terceiro mais frequente nas mulheres e a quarta causa
de morte por cancer entre a populacao feminina no Brasil, de acordo com o Instituto
Nacional do Cancer (INCA), além disso, outros fatores de risco associados sao:
inicio precoce da atividade sexual, multiplos parceiros, histérico de verrugas genitais,
tabagismo e pacientes com doencas imunossupressoras e 0 exame de
Papanicolaou é a principal estratégia para detectar lesbes precocemente e fazer o
diagnéstico da doenca bem no inicio, antes que a mulher tenha sintomas (SILVA et
al, 2014).

Para rastreio do cancer do colo do Utero se utiliza com mais frequéncia o
exame citopatolégico (exame de Papanicolaou), devido a sua vasta eficacia.
Possibilita a oportunidade de identificar uma possivel anormalidade celular desde o
inicio, aumentando as chances de cura, uma vez que se tratando cedo as chances
de sucesso sao grandes. Mas para isso € necessario uma frequéncia na execucao
do exame pelas pacientes. Infelizmente devido a falta de informagéo, problemas
econdbmicos, a vergonha em se expor e 0 medo de um diagnéstico desagradavel
essa periodicidade muitas vezes néo é possivel (SILVA et at, 2018).

O principio do rastreamento baseia-se na identificacdo de alteragbes
morfologicas e celulares do citoplasma e nucleo, onde apresenta-se aparecimentos
de modificacbes no aspecto do esfregaco e em alteragdes reativas ou ndo em que
podem ser de natureza benigna ligadas a inflamacgéo, radiacao, reparo, presenca de

dispositivo intrauterino (DIU), deficiéncia de &cido folico e outros. Muitas das vezes



essas alteracOes observadas, principalmente as nucleares, simulam neoplasias
malignas (LIMA, 2012).

O ato de simular uma neoplasia dificulta a fase analitica do exame. Nos erros
envolvendo interpretacdo, mediante a pouca experiéncia do examinador, assim
como informagBes clinicas inadequadas, s&o atribuidas quando as células
neoplasicas sdo reconhecidas e classificadas erroneamente, acarretando resultados
falsos ( MACHADO et al., 2018). Com isso, a capacitacdo do profissional é de
extrema importancia para a reducdo desses resultados pois um profissional néao
capacitado podera encontrar maior dificuldade para observar e identificar células
atipicas que podem estar presentes na amostra, e que somados a carga de trabalho
excessiva, aumenta cada vez mais a porcentagem de liberacdo de laudos com
resultados equivocados (MORI e RIBEIRO, 2015).

Dessa forma, o presente trabalho, visa mostrar a dificuldade que o
profissional pode vir apresentar na analise do esfregaco cérvico-vaginal,
identificando incorrecdes analiticas que limitam ou tornam os laudos insatisfatérios e
qual a sua influéncia sobre a diferenciacdo das reacfes celular reativas e lesdes

precursoras do cancer do colo do utero.

2 METODOLOGIA

Foi realizado um levantamento bibliografico, utilizando como palavras chave
os termos: exame de Papanicolaou, reatividade celular, cancer do colo de Utero e
citologista, nos indexadores Google Académico, Scientific Electronic Library Online
(Scielo) e Literatura Latino Americana e do caribe em Ciéncias da Saude (Lilacs),
em lingua portuguesa. Como critérios de selecdo foram considerados os artigos dos
altimos dez anos que abordam as alteracbes morfoldgicas nucleares e
citoplasmaticas em relagdo a reatividade ou malignidade e outras informacdes
especificas relacionadas ao assunto. Foram selecionados apenas artigos de livre
acesso. Em seguida, realizou-se uma leitura analitica para ordenar as informacdes e

montar o estudo.



3 DESENVOLVIMENTO

3.1 TRATO GENITAL

Anatomicamente o aparelho genital feminino é composto por 6rgaos internos
e externos. Os o6rgdos internos sdo denominados: vagina, Utero, ovarios e tubas
uterinas. A vulva, parte externa do aparelho reprodutor, € responsavel pela
comunicacdo com o exterior do corpo, servindo como porta de entrada e saida de
patégenos, fluidos ou fetos, no caso de uma gestacdo. O monte pubico, labios
maiores, labios menores, clitéris e bulbo do vestibulo sdo os componentes da vulva
(PEREIRA et al, 2020).

3.2 MICROBIOTA

O aparelho reprodutor feminino é muito propicio para microrganismos
patogénicos, devido suas caracteristicas naturais, umidade e temperatura. Entdo se
faz necesséario manter em equilibrio a microbiota vaginal, pois 0s seres que a
compdem sao de extrema importancia para a protecado natural do trato reprodutivo
feminino (O’HANLON, 2019). As bactérias que formam essa microbiota, em especial,
os Lactobacillus sp. sdo responséaveis por produzir acido lactico que mantém o pH
vaginal acido. Porém, eles ndo sdo os Unicos produtores da substancia, em um
estudo feito em trés continentes distintos a respeito da microbiota vaginal, em
mulheres que apresentavam auséncia de Lactobacillus foi possivel encontrar o acido
latico e as bactérias que predominavam eram Atopobium vaginae e em outras
pacientes Atopobium, Megasphaera e Leptotrichia todas produtoras de acido latico
(LINHARES, 2010).

3.3 CITOLOGIA DE PAPANICOLAOU

E recomendavel, as mulheres, realizarem o exame anualmente entre 25 e 64
anos de idade ou que ja tenham vida sexual ativa (BRASIL,2016). Uma vez que o
contato intimo e direto com outras pessoas favorece o surgimento de patologias

sexualmente transmissiveis, sendo algumas delas silenciosas e quando



possivelmente apresentam sintomas a situagdo pode estar agravada, dificultando o
tratamento (SA; SILVA, 2019).

O exame citopatologico de Papanicolaou avalia o epitélio que reveste o Utero,
mais precisamente o colo do utero. Nesse colo a parte interna que forma o canal
cervical ou endocérvice é constituida por uma Unica camada de células simples
colunares ou glandulares. A ectocérvice jA € mais exteriorizada e mantém contato
com o canal vaginal, € formada por camadas de células escamosas (ANDRADE,
2018).

Para uma leitura fidedigna da lamina se faz necesséario uma boa coleta de
material, que as células que precisam ser examinadas estejam todas contempladas
na lamina. Sendo assim, para evitar um possivel erro no lado é de extrema
importancia que a atencao, dedicacdo e conhecimento do profissional da saude seja
colocado em pratica. Apesar da realizacdo do exame parecer facil € uma técnica
complexa, levando em consideracdo as peculiaridades do procedimento desde a
coleta, fixacdo até a leitura (SANTOS; BRITO; SANTOS, 2011).

3.4 CRITERIOS MORFOLOGICOS DE BENIGNIDADE

As células epiteliais que revestem o Utero internamente sofrem modificacbes
conforme sua maturacdo. Desde a camada profunda até a mais superficial a sua
morfologia vai se alterando, como por exemplo aumento do tamanho da célula e
reducado do nucleo conforme a maturacéo vai acontecendo (BARROS, 2012).

Na base do epitélio estdo as células basais, pequenas, basofilicas, formato
arredondado, possuem nucleo volumoso, claro e centralizado. Raramente sofrem
descamacdo pois sdo células profundas, no entanto podem ser vistas no esfregago
citolégico em casos de diminuicdo hormonal, fazendo com que n&o haja a
maturacdo, também podem ser vistas em atrofia grave ou no pés parto. Ja as
células parabasais, sdo maiores, o formato arredondado prevalece, porém o
citoplasma é mais abundante. Células intermediarias possuem um citoplasma maior,
cianofilo e presenca de glicogénio, perdem a caracteristica arredondada e passam a
ter um citoplasma poligonal. As células superficiais sdo as que mais sofrem
descamacdo sendo encontradas isoladamente, possuem nucleo picnético e denso,

grande citoplasma com elevada transparéncia, podem ser ciandfilas ou eosindfilas.



Conforme o citoplasma aumenta de tamanho na maturacdo celular o nucleo vai

diminuindo e ficando mais intensa sua coloracdo (GOMES et al, 2016).

3.5 ALTERACOES CELULARES REATIVAS

As alteracOes reativas e degenerativas do colo uterino possuem ampla
variedade de alteracdes benignas e inespecificas em decorréncia de possiveis
injurias celulares, processos inflamatorios ou/de infec¢des. Estas podem ser de
natureza benigna, associadas a inflamacdo, geralmente determinadas por
fenbmenos de agressédo tissular, bacteriana, viral, micética, parasitaria ou pos-
traumatica. Em contrapartida, as lesfes intraepiteliais displasicas ou neoplasicas
compreendem um espectro de reagBes heteroplasicas que podem manifestar
morfologicamente, por alteracfes de maturacdo citoplasmatica em/ou associados a
alteracOes nucleares (BASTON et al, 2011; BRASIL, 2013).

As alteracdes reativas podem apresentar halo perinuclear, hipercromasia,
espessamento uniforme da borda nuclear, cromatina com granulacdo grosseira,
nucléolo as vezes proeminente, especialmente nas células endocervicais, tumefacéo
nuclear e bi ou multinucleacdo também comum nas células endocervicais (BRAZ,
2021).

As pacientes usuarias do DIU algumas das vezes passam por processos
inflamatorios frequentes, onde as alteragbes reativas causadas nas células,
envolvendo o nucleo podem simular neoplasias. Nessas pacientes as células
endometriais sdo capazes de descamar em qualquer época do ciclo menstrual. Ao
observar essas células no microscopio elas podem ser encontradas em grupo ou
individualizadas e podem apresentar em seu citoplasma grandes vacuolos, aumento
nuclear com uma discreta hipercromasia e nucléolo. Também nas células

endocervicais pode-se observar a cariomegalia e hipercromasia (LIMA, 2012).

Apbés o tecido sofrer alguma injuria como uma cauterizacdo, biopsia,
radioterapia ou uma inflamagéo severa, ele precisa passar por um processo de
reparacdo. Nesse processo de reparo o tecido tentando se regenerar aumenta a sua
atividade celular apresentando alteracbes celulares no citoplasma e nucleo.

Podendo apresentar nessas situacoes alteragfes reativas ndo comum, porém de



natureza benigna: aumento nuclear em proporcdes gigantescas, multinucleagéo,
ocasionando, nucléolos Unicos ou multiplos, alteracdes citoplasmaticas como

policromasia, vacuolizacdo ou halos perinucleares (NEVES et al, 2019).

Devido a alta incidéncia do cancer de colo de Utero, muitas das pacientes
precisam passar por procedimentos radioterapicos, essa radiacdo por sua vez
provoca mudancas nas ceélulas. Tanto durante o procedimento como também
posterior, as alteracdes reativas ainda permanecem por um tempo, Sao as
anormalidades nucleares e citoplasmaticas, além de uma rapida degeneracéo
celular (ANJOS; ANJOS; SPINOLA, 2021).

3.6 ALTERACOES CELULARES MALIGNAS

Céancer € um problema patolégico que ataca o DNA celular, causando uma
multiplicacdo anormal e um crescimento desordenado das células. As mais diversas
células estdo vulneraveis e podem ser acometidas. As lesdes genéticas,
responsaveis pelas anormalidades na morfologia celular, sdo classificadas a partir
da intensidade dos disturbios relacionados com sua proliferacado, atipias e o nivel no
qual essas lesdes alcancaram o epitélio (FONSECA; JUNG; TOMASICH, 2012).

O estudo citolégico do esfregaco cervical possibilita a visualizacdo de um
conjunto de alteracdes. De acordo com o Sistema de Bethesda, criado em 1998,
essas se dividem em alteragcbes com critérios citologicos definidos (inflamatorias,
les&o intra-epitelial de baixo grau (LSIL), lesé@o intra-epitelial de alto grau (HSIL),
carcinoma invasor) e alteracdes indeterminadas, que sao aquelas que nao
apresentam critérios morfolégicos para serem classificadas como reativas ou como
neoplasicas, denominadas entdo como atipias escamosas de significado
indeterminado (ASCUS). Porém, em 2001 foi realizada uma revisdo na
nomenclatura Bethesda, e a partir de 2002, as alteracOes atipicas escamosas de
significado indeterminado foram subdivididas em: células escamosas atipicas de
significado indeterminado possivelmente ndo neoplasicas (ASC-US) e células
escamosas atipicas de significado indeterminado ndo podendo excluir lesdo de alto
grau (ASC-H) (AGUIAR et al, 2011;).
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Antes de classificar o grau de malignidade deve se observar alguns aspectos:
presenca de anormalidades em mais de uma célula, aparicdo de varias
caracteristicas de malignidade em uma unica célula, células com anormalidades no
nacleo e citoplasma preservado e observar também as células vizinhas que estao
normais. No reconhecimento de uma neoplasia maligna, as alteracdes nucleares sao
as mais importantes e é indispensavel a combinacdo de varias alteracfes para a
deciséo final. A hipertrofia nuclear pode ser observada e confundida com processos
reativos, no entanto nesses processos 0 nucleo aparece palido e a borda é regular
diferente da neoplasia maligna, que devido as sucessivas divisdes mitdticas e uma

maior quantidade de DNA se observa um nucleo mais anormal (LIMA, 2012).

3.7 FASE ANALITICA

Para se ter um fiel exame, e
uma deteccdo precoce de lesBes, que podem indicar uma neoplasia uterina,
é fundamental realizar bem todas as fases do exame desde a coleta até a analise,
principalmente nessa fase onde se faz a leitura da lamina de citologia de um lado
para outro ou de cima para baixo. O profissional, atento, deve examinar a lamina,
progredindo campo a campo, até que toda a area sob a laminula seja inspecionada,
assim as chances de erros diminuem significativamente. Estudos recentes mostram
gque os erros no ato do escrutinio estdo relacionados sobretudo a falta de
atencdo, pratica e reconhecimento de células anormais presentes na amostra
(SANTOS; RIBEIRO, 2020; COSTA et al, 2021).

4 CONCLUSAO

Em virtude do que foi mencionado, conclui-se entdo que a fase analitica é
propicia a erros e que existe uma certa semelhanca entre as altera¢gfes reativas e
malignas. Como técnica para facilitar a liberacdo de um laudo fidedigno sé&o

fundamentais as informacgdes colhidas na fase pré-analitica, nas perguntas feitas a
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paciente que sdo de extrema importancia. Se faz uso de DIU, se ja passou por
algum procedimento de radioterapia, se ja tratou de algum microorganismo, s&do

essas e outras averiguacdes que ajudam a entender o quadro clinico da paciente.

O cancer do colo uterino € um problema de saude publica que merece
muita atencdo, pois é uma das neoplasias com maior chance de cura, no
entanto precisa ser diagnosticado precocemente, e por isso € de extrema
importancia que o rastreamento ocorra de forma efetiva para reduzir a incidéncia dos
casos invasores. Quando as displasias e as lesdes pré-cancerosas do colo uterino
deixam de ser detectadas, por erro na analise ou auséncia da execucdo do exame
preventivo, resultam no atraso do diagndéstico,
levando a progressdo da doenca e a necessidade de tratamentos mais agres

Sivos.

E também primordial, que seja cedido mais atencdo aos analistas,
promovendo oportunidades de educacdo e capacitagdo continuas, que
possibilitem o] desempenho constante dos
profissionais, para evitar erros desde a coleta, interpretacdo e liberacdo do
exame, O que poderia ocasionar resultados erroneos, comprometendo o

tratamento e bem estar da paciente.
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