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ACHADOS DO BIOMEI?ICO CITOLOGISTA NO PAPANICOLAU:
DIFERENCIACAO DE LESOES ESCAMOSAS DE BAIXO E ALTO GRAU

Nome': Ana Ruth Rodrigues de Queiroz

Nome?: Rafael Montenegro da Silva Lima

RESUMO

Visto como um problema de saude publica, o cancer do colo do Utero, é o quarto tipo de cancer
mais frequente em mulheres no mundo. Esse tipo de cancertem como principal causador o virus HPV
(Papiloma Virus Humano), associados a outros fatores como: ISTs; infec¢des; habitos sexuais, como
inicio precoce da vida sexual e multiplicidade de parceiros; tabagismo; anticoncepcionais orais e
caréncias nutricionais, podendo ser identificado previamente através do exame citopatolégico, onde se
realiza um rastreamento da populagdo feminina sexualmente ativa entre 25 a 64 anos, sendo a faixa
etaria com maior ocorréncia das lesdes de baixo grau, fase a qual diagnéstico apresenta melhores
respostas ao tratamento e ndo evolugéo para lesdes precursoras do cancer de colo de Utero. Esse
exame representa uma ferramenta importante para o diagnostico precoce do cancer de colo do utero,
devido a sua alta precisao, método indolor, facil execugao e baixo custo. A identificagcao precoce de
uma lesao cervical juntamente com o rapido tratamento aumenta consideravelmente a sobrevida do
paciente. Essa pesquisa surge com objetivo identificar os diagnosticos diferenciais das lesdes
escamosas de baixo e alto grau, pontuando os critérios citomorfolégicos para esse tipo de
diferenciagdo, realizado pelo biomédico citopatologista; profissional apto tanto para realizar coleta
cérvico-vaginal como a analise da lamina, realizando a leitura citoloégica, assumindo responsabilidade
técnica, assim como a liberagao de laudos, ressaltando a importancia da educagéo continuada dos
profissionais citopatologistas, para identificar caracteristicas celulares de malignidade, realizando uma
melhor interpretagao dos exames citopatolégicos.

Palavras-chave: Papanicolau, cancer cervical. lesées de baixo e alto grau

ABSTRACT

Seen as a public health problem, cervical cancer is the fourth most common type of cancer in women
in the world. This type of cancer is mainly caused by the HPV virus (Human Papilloma Virus), associated
with other factors such as: STls; infections; sexual habits, such as early initiation of sexual life and
multiplicity of partners; smoking; oral contraceptives and nutritional deficiencies, which can be previously
identified through cytopathological examination, where a screening of the sexually active female
population between 25 and 64 years old is carried out, being the age group with the highest occurrence
of low-grade lesions, the phase in which the diagnosis presents better responses to treatment and no
progression to precursor lesions of cervical cancer. This exam represents an important tool for the early
diagnosis of cervical cancer, due to its high precision, painless method, easy execution and low cost.
Early identification of a cervical injury combined with rapid treatment considerably increases patient
survival. This research aims to identify the differential diagnoses of low- and high-grade lesions,
highlighting the cytomorphological criteria for this type of differentiation, which will be carried out by the
biomedical cytopathologist; professional capable of performing both the cervico-vaginal collection and

! Graduando(a) do curso de Biomedicina na Universidade do Grande Rio — UNIGRANRIO.
2 Mestrando em ciéncias morfolégicas pela Universidade Federal do Rio de Janeiro- UFRJ.
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slide analysis and cytological reading, assuming technical responsibility, as well as issuing compliments,
highlighting the importance of continuing education for professional cytopathologists, to identify cellular
characteristics of malignancy, performing a better interpretation of cytopathological exams.

Keywords: Pap smear, cervical cancer. low and high grade injuries

1 INTRODUGAO

Considerado um problema de saude publica, o cancer do colo do utero, tem
uma estimativa mundial de 604 mil novos casos, sendo considerado o quarto tipo de
cancer mais frequente em mulheres no mundo, sexta posicdo entre os tipos mais
frequentes de cancer (INCA, 2022).

No Brasil, o cancer do colo do utero é o terceiro tipo de cancer mais incidente
entre mulheres. Para o ano de 2023 foram estimados 17.010 casos novos, 0 que
representa uma taxa ajustada de incidéncia de 13,25 casos a cada 100 mil mulheres,
ocupando o sétimo lugar no ranking mundial (Brasil, 2021a).

O exame de Papanicolau, mais conhecido por exame preventivo € o método
de rastreamento oferecido gratuitamente pelo Ministério da Saude no Brasil para
rastreamento de lesbes precursoras do cancer do colo do utero em mulheres,
principalmente em fases iniciais.

Esse exame prioriza o incentivo a populagao feminina sexualmente ativa entre
25 a 64 anos, ja que nessa faixa etaria existe a maior ocorréncia das lesdes de baixo
grau, fase a qual diagnostico apresenta melhores respostas ao tratamento para que
nao ocorra evolugao de lesdes precursoras do cancer de colo de utero (Febrasgo,
2017).

O exame citopatolégico comecgou a ser utilizado na década de 1940 como uma
ferramenta extremamente importante para o diagndstico precoce do cancer de colo
do utero, devido a sua alta precisdo, ser um método indolor, de facil execucao e baixo
custo (Cavalcante & Reis, 2021).

Este exame é muito eficaz, colaborando com a regressdo de lesdes pré-
neoplasicas, e consecutivamente diminuindo a mortalidade. Recomenda-se que os
dois primeiros exames sejam realizados com intervalo anual, e caso ambos
apresentem resultados negativos, o exame passa a ser realizado a cada trés anos,
caso nao haja historia prévia de doenga cervical pré-invasiva (Brasil, 2016)

Mulheres as quais sao identificadas lesdes intraepiteliais de alto grau (HSIL)

devem ser encaminhadas a unidade de saude de referéncia para ser realizado o



15

exame de colposcopia para visualizagdo das paredes vaginais e do colo do utero, em
busca de sinais de anormalidades, podendo posteriormente ser recolhido uma
pequena amostra do tecido anormal para analise em laboratoério, conhecido como
biopsia (Cavalcante & Reis, 2021).

Esse tipo de cancer tem como principal causador o virus do HPV (Papiloma
Virus Humano), associados a outros fatores como: ISTs; infecgbes; habitos sexuais,
como inicio precoce da vida sexual e multiplicidade de parceiros; tabagismo ativo e
passivo; anticoncepcionais orais e caréncias nutricionais (Barros, 2019).

O virus do HPV, pertence a familia Papillomaviridae, que esta dividida em 16
géneros identificados. Sua classificagao € feita pela sequéncia do DNA — genomas
(Rocha, 2016).

O genoma do HPV possui cerca de 8 quadros abertos de leitura (Open Reading
Frames — OREFs), onde as proteinas Early (E — de expressdo precoce) estédo
relacionadas a replicagéo viral e transformacao celular, que expressam os genes: E1,
E2, E4, E5, E6 e E7, logo apds a infecgao, induzindo a sintese de DNA.

Ha também genes estruturais, denominados L1 e L2, que formam seu
capsideo, sendo (L1) a de capsideo maior e (L2) a menor, e a jungdo das duas

representa o genoma do HPV (Rocha, 2016).

Figura 1 - Estrutura e organizagao genémica do HPV 16
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Esquematizagdo do genoma do HPV, sendo o arranjo das proteinas precoces (E), os genes do
capsideo (L1 e L2) e a regido de longo controle (LCR) (Adaptado de Camara, 2019).
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O Papilomavirus Humano (HPV) é um virus que infecta a pele e as membranas
mucosas, sendo transmitido principalmente por contato sexual. O mecanismo de acao
do HPV na célula é complexo e envolve varias etapas.

O HPV para realizar a ligagdo e entrada na célula, se liga a superficie das
células da pele ou mucosas através de proteinas virais que interagem com receptores
na superficie da célula hospedeira, e libera seu genoma viral no interior do nucleo e
se inicia a replicagao do genoma (Neves, 2021).

A seguir comeca a replicagéo e transcrigao viral, onde o DNA viral do HPV se
replica e realiza a transcrigao para produzir RNA viral e proteinas virais, representadas
pelo EG, E7 e E5. As proteinas E6 e E7, tem um papel importante na alteragcao do ciclo
celular, ja que E6 inativa a p53 (proteina reguladora do ciclo celular) enquanto E7
interage com pRb (proteina supressora de tumores), desta forma se inicia uma divisao
celular descontrolada, substituindo as células normais, formando entédo ali lesdes
precursoras que podem infectar células adjacentes, e potencialmente se espalhar
para outras areas da pele ou mucosas, e em alguns casos, progredir para cancer
(Neves, 2021).

A maioria das infecgdes por HPV, nao evolui para cancer devido a agéo do
sistema imunolégico. Porém alguns gendétipos de HPV, representam um maior risco
de malignidade, podendo evoluir para cancer cervical, anal, genital e de orofaringe,
principalmente se persistir a infecgao.

Além de classificagdo pela sequéncia do DNA, os virus também sao divididos
pela sua afinidade (tropismo) por um tecido, onde alguns virus tendem infectar tecidos
cutaneos e outros mucosas, como regido urogenitais, anais e oro-respiratorias
(Rocha, 2016).

Realizar exames preventivos periddicos € a melhor forma de prevenir a doenga,
realizando o rastreamento da populagao através do exame de colpocitologia oncaética
mais conhecido como “Papanicolaou”. Neste exame, € possivel avaliar as células
descamadas esfoliadas da parte externa (ectocérvice) e interna (endocérvice) do colo
do utero (Barros, 2019).

O colo do utero apresenta uma parte interna, que constitui o chamado canal
cervical ou endocérvice, que é revestido por uma camada unica de células cilindricas

produtoras de mucina — epitélio colunar simples (mucossecretor) (Lima, 2012).
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A parte externa, que mantém contato com a vagina, € chamada de ectocérvice
e € revestida por um tecido com varias camadas de células escamosas — epitélio
escamoso estratificado ndo queratinizado. Entre esses dois epitélios, encontra-se a
juncao escamocolunar (JEC), onde é possivel encontrar a presenga de ambos os tipos
celulares, células escamosas provenientes da ectocérvice, e células colunares, da
endocérvice, onde o virus do HPV se desenvolve (Lima, 2012). Essa estrutura pode

ser visualizada na figura 2.

Figura 2 - Estrutura do colo do utero

diefe

® ey
-. } Celulas ~

Canal erlpceriial

intermedidrias -
L]

.3 u&'?

siam >
Células .
oNeRiE » .. v

Ju i e el i

[oa e

oifulas colunases altas 1 ::{ulm. E1:\-"|:EIH| ESCAmna
wagina

- -.l'

Figura (A): Tipos celulares encontrados no colo uterino e a suas respectivas topografias (Ministério Da
Saude, 2012). Figura (B): Esquema representativo das diferentes camadas do epitélio escamoso da
ectocérvice e da vagina, contendo os tipos de células que correspondem a cada camada encontrada

nos esfregacos ceérvico-vaginais (Adaptado de: Schnell, 1975).

As células de ambos os epitélios sdo coletadas com equipamentos diferentes. A
coleta do esfregago ectocervical, com espatula de Ayre, na extremidade com duas
curvaturas, onde a ponta mais longa no orificio externo do colo é girada em 360° para
que toda a regiao seja raspada (Fiocruz, 2019).

A coleta do material endocervical é realizado com o auxilio da escova
endocervical, permitindo adentrar o canal cervical, coletando células mais internas do
colo do utero. Os materiais coletados nos dois epitélios sao depositados na mesma
lamina, onde serao fixados e corados, para permitir a visualizacdo e posterior analise
morfoldgica (Fiocruz, 2019).

A figura 3 representa um esfregago cérvico-vaginal, onde podem ser coletadas

células em diferentes niveis de maturacio. A ectocérvice apresenta apenas um tipo
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de célula epitelial (células escamosas), porém podem ser diferenciadas em 4 tipos
dependendo do nivel de maturagcdo. Em ordem crescente a nivel de maturacao:
células basais, células parabasais, células intermediarias e células superficiais
(Pereira, 2020).

Figura 3 - Esfregago cervicovaginal
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Esquema relacionado ao passo a passo da coleta de células de diferentes epitélios realizados no

exame Papanicolau (células endocervicais e ectocervicais) (Adaptado de Brasil, 2013).

A camada mais profunda da ectocérvice, € a camada basal, formada por
células arredondadas, possui um citoplasma cianofilico e escasso; nucleo volumoso
e centralizado, dificimente encontradas no esfregaco cérvico-vaginal. E corado
intensamente em azul ou verde. Essas células sdo encontradas nos esfregacos
cervicovaginais quando as mulheres possuem atrofia acentuada (pés-menopausa) ou

em casos de ulceragdo da mucosa (Lima, 2012).
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Figura 4 — Células da ectocérvice
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Diferentes niveis de maturacdo de células escamosas da ectocérvice (Adaptado de: BETHESDA,
2014).

A seguir é a camada parabasal, que geralmente é arredondada, com nucleo
redondo, grande e centralizado, com citoplasma basofilico escasso. Sua cromatina é
pouco corada e delicada. Logo acima, esta a camada intermediaria, contendo células
poligonais bem maiores, com nucleos redondos vesiculares, citoplasma abundante,
rico em glicogénio, poligonal e cianofilico, com uma coloragdo menos intensa do que
a observada nas células parabasais (Lima, 2012).

Representando a ultima das camadas, a camada superficial possui células
aplanadas de formato grande e poligonal, com citoplasma abundante e nucleos
picndticos (cromatina condensada), com membrana nuclear regular (Lima, 2012).

O biomédico citopatologista ira realizar a andlise desta amostra, onde levara
em consideragao diversos fatores como, tipo de amostra, adequagdao da amostra,

alteracdo celulares reativas, achados ndo neoplasicos, organismos, padréao
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inflamatério e a categorizagdo geral, sendo este que informara se ha presenca de

lesdo intraepitelial ou malignidade (Lopes, 2014).

Figura 5 — Evolugao das Nomeclaturas citopatologicas e histopatoldgicas

Papanicolau (1941) m Richart (1967) Brasil (2006)

Classe | - Normal
Classelll - - Alteracdes benignas
. . ) Atipias de significado
indeterminado*
Displasia leve NIC I LSIL
Classe lll Displasia moderada NICII HSIL
Displasia acentuada NICIII HSIL
HSIL
Classe IV Carcinoma in situ NICIII Adenocarcinoma in
situ
Classe V Carcinoma invasor Carcinoma invasor Carcinoma invasor

Nomenclaturas citopatoldgicas e histopatolégicas utilizadas desde o inicio da realizagdo do exame

citopatolégico para o diagndstico das lesdes cervicais escamosas (Adaptado de Lima, 2012).

Sabe-se que o exame preventivo € um método eficiente e muito utilizado para
detectar as lesdes precursoras do cancer do colo do utero, principalmente em fases
iniciais, que aumentam as chances de regressdo de lesbes pré-neoplasicas,
diminuindo assim a mortalidade por casos de cancer cervical. Essa avaliagéo é
utilizada desde 2006 pela Nomenclatura Brasileira para Laudos Cervicais e assim
preconizadas as condutas para todos possiveis resultados (Inca, 2006).

O profissional biomédico citopatologista tem um papel fundamental neste
processo, ja que atua na liberacdo de laudos citopatolégicos, assim justificando a
importante colaboracdo deste estudo para sinalizar as principais diferencas
morfolégicas associadas as lesbes escamosas de baixo e alto grau.

Esta pesquisa bibliografica surge com o objetivo de conhecer a importancia dos
diagnésticos diferenciais das lesdes de baixo e alto grau, descrever as principais
diferengas encontradas em células escamosas benignas e lesdes pré-neoplasicas de
baixo e alto grau, pontuando os critérios citomorfoldégicos para esse tipo de

diferenciacéo.

2. METODOLOGIA
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Nessa pesquisa, utilizou-se o método de pesquisa bibliografica, realizada
através de buscas nas bases de dados SciELO (Scientific Electronic Library Online),
LILACS (Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude) e BVS
(Biblioteca Virtual de Saude), para a obtencdo de artigos cientificos, teses e
dissertagdes disponiveis publicados na literatura no periodo de 2013 a 2023.

Foram selecionados 33 artigos com o tema relacionado ao assunto

Como critérios de inclusao, textos em versao na lingua portuguesa ou inglesa,
cuja a busca foi através dos descritores: “Cancer de Colo Uterino”, “Papanicolau”,
“lesbes escamosas de baixo e alto grau”. Os artigos que ndo atendem os critérios de

inclusdo ou nao respondem aos objetivos dos trabalhos foram descartados.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Ao analisar as amostras de um esfregaco, alguns elementos sao considerados
sinais para malignidade, anormalidades positivas em uma ou mais células que podem
ser comparadas com a estrutura de células normais do mesmo meio (Lima, 2012).

Lesdes simples, chamadas de lesdes intraepiteliais de baixo grau (LSIL)
espontaneamente podem regredir, ou induzidas pelo virus, evoluir. Ja as lesbes
intraepiteliais de alto grau (HSIL) sdo de alto risco e conhecidas como as lesbes

precursoras do cancer de colo uterino (Melo, 2018).

3.1.1 Alteragoes do Nucleo

Sendo um dos principais critérios definidores para diagndstico, € um tipo de
achado muito relevante para a identificagdo de uma neoplasia maligna, que quando
associada a outras anormalidades confirmam a analise (Lima, 2012). Na figura abaixo,
é demonstrada uma Les&o Intraepitelial Escamosa de baixo grau (LSIL), com
agrupamento de células intermediarias com aumento do volume nuclear,

hipercromasia e leve irregularidade nuclear (pleomorfismo).
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Figura 6 - Lesao intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL)

Aumento do volume do nucleo, hipercromasia com leve irregularidade de contorno nuclear. Moderada
quantidade de polimorfonucleares na parte debaixo da imagem. Seta aponta irregularidade no contorno
nuclear. (Aumento de 100x) (Adaptado de Lima, 2012).

3.1.2 Hipercromasia

Esta condigc&o apresenta uma maior quantidade de DNA dos nucleos anormais,
pelo aumento da sintese de material genético, tendo maior relevancia quando
associado airregularidades da estrutura da cromatina e da borda nuclear. Geralmente
nao é relevante quando se trata de um achado isolado, pois podem estar presentes

quando ha falha na coloragéo ou até mesmo degeneracao celular (Lima, 2012).
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Figura 7 - Hipercromasia
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Seta aponta hipercromasia e cariomegalia em uma célula parabasal (alta relagdo nucleo/citoplasma).

”

-

Células intermediarias contendo glicogénio (coloragéo alaranjada no citoplasma), algumas delas com
cariomegalia, além da presenga de lactobacilos compondo o microbioma vaginal. Paciente
diagnosticada com HSIL. (Aumento de 100x) (Adaptado de: Araujo, 2018).

3.1.3 Cariomegalia

E uma alteragdo bem caracteristica da infeccdo pelo HPV, que causa um
aumento nuclear acima do comum devido ao aumento da quantidade de DNA, com
cromatina atipica. A cromatina pode ser visualizada com aspecto bem grosseiro,

indicando malignidade (Lima, 2012).
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Figura 8 - Cariomegalia
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Setas apontam células intermediarias contendo cariomegalia (ndcleo com aumento de 3-6 vezes o
tamanho de uma célulaintermediaria normal). Presenga de leucécitos e bactérias ao fundo da imagem.
(Aumento de 40x) (Adaptado de: Araujo, 2019).

3.1.4 Irregularidade no contorno nuclear

Determinado por formatos nucleares bastante diversos. Essa caracteristica
pode ser observada em células cujo os nucleos nao apresentam uma forma ou
contorno regular, que podem ser achados importantes para avaliacdo de
anormalidades celulares, o que pode ser um sinal de doengas ou condi¢des diversas,
incluindo céncer (Lima, 2012).
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Figura 9 — Irregularidade no contono nuclear

Agrupamento de células intermediarias com aumento do volume, hipercromasia e leve irregularidade
no contorno nuclear. Seta aponta irregularidade no contorno nuclear. Paciente diagnosticada com LSIL.
(Aumento de 100x) (Adaptado de: Lima, 2012).

3.1.5 Binucleagao

E uma alteracdo reativa celular associada a inflamacéao/infeccdo, resultando
em uma divisdo nuclear sem a simultanea divisdo da célula, onde sao formados dois
nucleos na mesma célula escamosa. Esse achado € altamente caracteristico, porém
nao definidor de infeccao pelo HPV. Sua presencga é bem frequente em casos em que
ndo €& possivel confirmar totalmente a presengca de malignidade, resultando em um
laudo de células escamosas atipicas de significado indeterminado ASC-US (Gomes,
2017).
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Figura 10 — Binucleagao
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Seta aponta célula intermediaria apresentando binucleagdo e cariomegalia, resultado de diviséo

nuclear sem a simultanea divisdo da célula (Aumento de 100x) (Adaptado de: Brasil, (2012).

3.2.1 Aumento da relagao nucleo/citoplasma

O aumento na relacado nucleocitoplasmatica € um fator muito importante para
avaliar a malignidade de muitos tumores, onde geralmente lesdes avangadas
acometem células mais imaturas, que naturalmente apresentam baixa quantidade
citoplasmatica. A baixa quantidade citoplasmatica de células imaturas somada a
infeccdo por HPV, influencia diretamente na relagdo nucleo-citoplasma dessas
células, onde o DNA viral replica-se juntamente com o DNA celular, causando um
aumento do nucleo em um citoplasma previamente escasso, sendo possivel observar

células quase totalmente preenchidas por material genético (Lima, 2012).
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Figura 11 — Aumento da relagao nucleo/citoplasma

Setas apontam agrupamento de células parabasais com alta relagéo nucleo/citoplasma. Ponta de seta
sinaliza uma célula intermediaria benigna. Paciente diagnosticada com HSIL. (Aumento de 40x)
(Adaptado de: Hunter, 2008).

3.2.2 Coilocitose

E uma caracteristica especifica na infeccdo causada pelo HPV, onde s&o
visualizadas células com grande halo perinuclear ou coilocitéticas, nas camadas
diferenciadas do epitélio escamoso.

Esse achado é encontrado em células escamosas intermediarias ou
superficiais, apresentando uma cavitacdo perinuclear bem demarcada (halo
perinuclear) com condensacao periférica do citoplasma. Tem uma aparéncia de
desbotamento (ou de halo) em torno do nucleo displasico. E mais comum em LSIL,
mas pode ser encontrada no HSIL, sendo seu maior indicio a presenga de membrana

plasmatica totalmente irregular (Arruda, 2021).
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Figura 52 — Lesao intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL) |

-

Setas apontam a presencga de agrupamento de células intermediarias contendo coilocitose. Também é

possivel observar a presenga de células benignas (intermediarias e superficiais) aoredor. (Aumento de
20x) (Adaptado de Lima, 2012).

Para configurar se os achados morfolégicos sdo caracteristicos de uma LSIL

ou HSIL sdo analisadas as seguintes informacgdes descritas na tabela 2,3 e 4.

3.3 Resultados alteragoes citolégicas (LSIL)

Ao analisar a tabela 2, é possivel confrontar os critérios morfolégicos com as
imagens (figuras 12, 13 e 14) de esfregacos cervicais, onde é possivel localizar:

e Células do tipo superficial e intermediario isoladas ou dispostas em pequenos
agrupamentos;

e Nducleos aumentados;

e Relacdo nucleocitoplasmatica conservada ou levemente alterada;

e Hipercromasia e leve irregularidade da borda nuclear;

e Cromatina finamente granular, ou em alguns casos grosseira;

e Binucleacdo ou multinucleacao;

e Coilocitose;
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Figura 13 - Lesao intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL) Il

Setas apontam a presenca de coilécitos em células intermediarias. Também é possivel encontrar a
presenga de células intermediarias e superficiais benignas ao redor. (Aumento de 100x) (Adaptado de:
Who, 2015).

Figura 14 - Lesao intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL) Il

As setas sinalizam um agrupamento de células‘ intermediarias contendo coilocitose, cariomegalia,
hipercromasia e binucleagdo, indicando LSIL. A esquerda, grupamento de células intermediarias
normais, servindo como comparativo. (Aumento de 40x) (Adaptado de: Portal EBC, 2014).
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Figura 15 — Agrupamento de células contendo caracteristicas de LSIL
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Setas indicam a presenga de células escamosas com hipercromasia, binucleagdo cariomegalia e
coilocitose, indicando LSIL. Paciente diagnosticada com LSIL (Imagem do autor, 2023).

Na figura 16, € demonstrado um esfregaco cervical, onde é possivel identificar
uma Leséo intraepitelial escamosa de baixo grau com coilécitos no centro da figura
(A) em comparagdo com um esfregaco apresentando células escamosas
intermediarias e superficiais normais da Ectocérvice (B). O mesmo pode ser
visualizado na figura 17, onde (A) demonstra uma LSIL e (B) uma Ectocérvice normal.

Figura 16 — LSIL x Ectocérvice normal |

Figura (A): Células apresentando caracteristicas definidoras de LSIL (cariomegalia, binucleagéo,
coilocitose e hipercromasia) (Adaptado de: Lima, 2012). Figura (B): células do epitélio escamoso

(ectocérvice) sem atipia. (Adaptado de: Lima, 2012).
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Figura 17 - LSIL x Ectocérvice normal Il

Figura (A): Células apresentando caracteristicas definidoras de LSIL (cariomegalia, hipercromasia e
coilocitose) (Imagem do Autor). Figura (B): células do epitélio escamoso sem atipia (Adaptado de: Who,
2018).

Figura 18 - Critérios morfoldgicos (LSIL)

Crlte,rlc?s Células Benignas LSIL
morfolégicos

Relagdo nucleo-
citoplasma

Normal Elevada

Borda nuclear Contorno regular Contorno irregular

Critérios morfolégicos para diferenciagdo de células benignas e lesdes intraepiteliais escamosas de
baixo grau (LSIL) (Adaptado de Liu; Sigel; Gaisa, 2018).
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3.4 Resultados alteragdes citolégicas (HSIL)

As células alteradas podem ser apresentadas de forma isolada, em grupos ou

em agregados. Lesbes queratinizantes com diferenga do epitélio escamoso, lesdes

de células médias a grandes e lesbes de células pequenas, essenciais para

fechamento do diagndstico. Porém, pacientes com resultado de HSIL sao

encaminhadas para realizagao da colposcopia com bidpsia para confirmar a lesdo de

alto grau, caso nao seja identificado, um novo exame citolégico deve ser realizado

(Inca, 2006). Os demais achados sugestivos de HSIL sao:

Células redondas ou ovais;

Citoplasma delicado, denso ou queratinizado;

Aumento do volume nuclear, resultando em cariomegalia;

Elevada relagao nucleocitoplasmatica, ocasionalmente afetando células mais
imaturas (parabasais);

Irregularidades da borda nuclear;

Células isoladas, em agrupamentos planos ou dispostas em agrupamentos
agrumados;

Alteragcdes acometem um numero mais extenso de células do que no LSIL.

Figura 19 — HSIL |

Amostra de esfregago cérvico-vaginal com presenga de leséo intraepitelial escamosa de alto grau

(HSIL) (alta relacao nucleo/citoplasma, hipercromasia, cariomegalia e binucleagéo). Ao fundo da

imagem, € possivel observar a presenca de hemacias coradas em rosa avermelhado. (Aumento de
40x) (Adaptado de: Medina, 2013).
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Figura 20 — HSIL Il
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Amostra de esfregago cérvico-vaginal com presenga de les&o intraepitelial escamosa de alto grau

(HSIL). Seta aponta agrupamento contendo alta relagdao nucleo/citoplasma, cariomegalia,
hipercromasia e irregularidade no contorno nuclear. (Aumento de 40x) (Adaptado de: Febrasgo, 2021).

Figura 21 — HSIL Il

Células destacadas pela seta apresentam alta relagdo nucleocitoplasmatica, hipercromasia e

cariomegalia, indicando HSIL. (Aumento de 40x) (Adaptado de: Degasperi, 2019).

Na figura 22, é possivel comparar uma analise cervical, onde a figura (A)
representa HSIL e na figura (B) € demonstrado uma ectocérvice normal.
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Figura 22 — HSIL x Ectocérvice normal

Figura (A): Células circuladas apresentando caracteristicas de HSIL (alta relagdo nucleo/citoplasma,
cariomegalia e hipercromasia), com citoplasma queratinizado (Adaptado de: Jacinto, 2020). Figura (B):

células do epitélio escamoso (ectocérvice sem atipia). (Adaptado de: Adaptado de: Who, 2018).

Figura 23 - Critérios morfolégicos HSIL

Critérios

. Células Benignas
morfolégicos

Relagao nucleo-

. Normal Aumentada
citoplasma

Contorno irregular com
pleomorfismo

Borda nuclear Contorno regular

Critérios morfolégicos para a diferenciagao de células benignas e lesdes intraepiteliais escamosas de
alto grau (HSIL). (Adaptado de: Degasperi, 2019).
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3.5 Alteragoes citologicas relacionadas ao carcinoma de células escamosas

E considerado um problema de salde publica, pois se trata de um tumor
maligno, com invasao tecidual. Qualquer tumor cervical que tenha ultrapassado a
membrana basal e invade estroma adjacente, é considerado carcinoma invasivo (Inca,
2006).

Algumas alteragdes citologicas presentes na amostra de Carcinoma, podem

ser:

o Estratificagdo: As células cancerosas tendem a se acumular em camadas,
formando estruturas tridimensionais

e Células escamosas atipicas: As células cancerosas frequentemente assumem
uma aparéncia achatada e poligonal

e Queratinizagédo: Algumas vezes, o carcinoma de células escamosas pode
mostrar sinais de queratinizagdo, formando pérolas de queratina (pérola cornea
maligna)

e Pleomorfismo nuclear: Variagcdo no tamanho e na forma dos nucleos celulares
€ comum, com nucleos hipercromaticos (escuros/cromatina condensada)

e Invasdo local: O carcinoma de células escamosas frequentemente invade
tecidos circundantes, demonstrando bordas irregulares e destruicdo dos
tecidos normais

e Diatese tumoral: Sangue, hemdalise, necrose celular, precipitado de proteinas.

e Lesdes intraepiteliais escamosas de alto grau proximas a se tornarem um
carcinoma de células escamosas podem apresentar agrupamento de células

alteradas morfologicamente em “fila indiana”.
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Figura 24 - Carcinoma de células escamosas

Ag,“ @,ﬁ‘s’-

; "3 My

A seta aponta a presenga de células malignas pleomoérficas, agrupadas e ocasionalmente
queratinizadas. No circulo é possivel observar a presenga de canibalismo (esse mecanismo ainda ndo
foi completamente elucidado, mas acredita-se que tumores malignos podem apresentar canibalismo
celular, onde as células perdem sua fungéo e digerem células vizinhas) (Aumento de 40x)

(Adaptado de Adaptado de: Who, 2018).

Figura 25 - Carcinoma de células escamosas

E possivel observar a presengca de células imaturas com cromatina grosseira, alta relagéo
nucleo/citoplasma, nucléolos evidentes, multiplos e irregulares, achados que se repetem em toda a

ldmina, indicando carcinoma de células escamosas. (Aumento de 100x) (Adaptado de: ProCelula,
1999).
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Figura 26 - Carcinoma de células escamosas

Esfregaco cérvico-vaginal contendo a presenca de pleomorfismo nuclear, cariomegalia, binucleagao,
hipercromasia e diatese tumoral, indicando carcinoma de células escamosas (Aumento de 100x)
(Adaptado de: Polonio, 2018).

Figura 27 - Carcinoma de células escamosas x Ectocérvice normal

Comparagéao entre uma analise cervical, onde (A) apresenta Carcinoma de células escamosas e (B)

células escamosas intermediarias e superficiais normais da Ectocérvice (Adaptado de: Pantelis , 2015).
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Figura 28 - Critérios morfolégicos Carcinoma

Critérios morfologicos | Células Benignas Carcinoma

Relagdo nucleo-citoplasma Normal Aumentada

Borda nuclear Contorno regular Contorno irregular com
pleomorfismo

Critérios morfologicos para diferenciagdo de células benignas e carcinoma de células escamosas.
(Adaptado de: RBAC, 2019).

4 CONCLUSAO

A identificagado precoce de uma lesao cervical pré-neoplasica, juntamente com
o rapido tratamento, aumenta consideravelmente a sobrevida de um paciente,
podendo atingir 100% de cura da paciente, sem reincidéncias. O HPV é considerado
um fator de risco determinante para o desenvolvimento dessa neoplasia, onde ha uma
relagdo descrita na literatura da relacéo entre os subtipos de HPV de alto risco e as
lesdes pré-neoplasicas e neoplasicas do colo uterino.

Incentivo e campanhas de apoio para realizacdo do exame papanicolau sao
fundamentais para aumentar a aderéncia ao cuidado preventivo a saude da mulher e
consequentemente na diminuigdo da mortalidade por cancer cervical. O Papanicolaou
€ um meio muito eficiente, de facil coleta e baixo custo para o rastreamento do cancer
de colo uterino.

O profissional biomédico esta apto para realizar coleta cérvico-vaginal, assim
como a analise da lamina e a leitura citologica, assumindo responsabilidade técnica,

assim como a liberagdo de laudos. Isso ressalta a importancia da educagao
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continuada dos profissionais biomédicos para identificar as caracteristicas celulares
realizando uma melhor interpretacdo dos exames citopatoldgicos. Artigos contendo
informagdes com relagao a morfologia celular no Papanicolaou sdo escassos, apenas
tendo como principal foco os laudos histolégicos, que sdo padrao-ouro de diagndstico
na maioria dos canceres, ndo dando énfase em seu exame precursor, onde laudos
como HSIL encaminham o paciente para bidpsia para investigagdo do canal cervical,
sendo indispensaveis no diagnostico inicial. Apesar da baixa quantidade de artigos
disponiveis sobre o tema, o estudo morfolégico do exame citopatologico de colo de
utero é extremamente importante para diagnéstico precoce de lesdes precursoras de
cancer de colo de utero, e o seu dominio partindo do profissional responsavel pela
andlise do exame evita consideravelmente a possibilidade de liberacdo de laudos
falso-negativos, potencializando o objetivo principal do exame, a prevengao do cancer

de colo de utero.
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