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RESUMO

Eufrazio PJ; Gema S. Avaliacéao da eficiéncia da
microcolpohisteroscopia em conjunto a colpocitologia no rastreamento
do cancer de colo uterino [trabalho de especializagdo]. S&do Paulo:

Instituto de Assisténcia Médica ao Servidor Publico Estadual; 2012.

Introducédo - O ca de colo uterino € um grande problema de Saude Publica
mundial e a reducdo dos casos se da pela implantacdo de programas de
prevencdo, nos quais a colpocitologia é a base para a pesquisa clinica de
suas lesdes precursoras. A MCH possibilita a visualizacdo das células
escamosas da ectocérvice por meio da citologia in vivo, além de auxiliar na
busca por atipias glandulares através de alteracdes observadas em tempo
real. A implantacdo do método junto a: colpocitologia, colposcopia e
histologia pode ser de grande valia para o rastreio do cancer de colo uterino,
de maneira pouco invasiva, enriguecendo o arsenal de ferramentas para a
prevencao da doenga. Objetivo - Confrontar e correlacionar os diagnosticos
de colpocitologia e MCH em pacientes com historico de lesdes cervicais, e
avaliar a implantacdo de ambos os métodos junto a colposcopia e histologia
na conduta preventiva de rastreamento do cancer de colo uterino. Métodos -
Foi realizado um estudo retrospectivo com 31 pacientes, onde as laminas de
citologia oncoética foram reavaliadas juntamente a analise do histérico clinico
de outros exames como colposcopia e histologia, todas as pacientes tinham
encaminhamento a MCH. Resultados - Os resultados citoldgicos mediante a
revisdo das laminas apontaram 4 casos (12,9%) de L-SIL, 14 (45,2%) de H-
SIL, 4 (12,9%) de ASC-US, 1 (3,2%) de ASC-H e 1 (3,2%) de carcinoma
escamoso invasor. Foram apontados como lesdes glandulares 7 casos,
onde 5 (16,1%) eram de AGC e 2 (6,5%) de AIS. Ao equiparar a
concordancia entre a MCH e a colpocitologia os resultados foram: 50% para
ASC-US, 75% para L-SIL, 100% para ASC-H, 71,43% para H-SIL, 100%
para ca escamoso invasor e 80% para AGC. Confrontado a faixa etaria das

pacientes, 17 (54,84%) tinham entre 20 e 56 anos e possuiam atividade



hormonal, ja 14 (45,16%) tinham entre 53 e 84 anos e estavam na pos-
menopausa, de modo que 19 (61,29%) apresentaram colposcopia
insatisfatéria, sendo que 12 (63,16%) destas eram pacientes em fase de
pés-menopausa. Conclusdes - Ao comparar o percentual de colposcopias
insatisfatorias, principalmente considerando as pacientes idosas (populagéo
predominante no HSPE), pode-se concluir que a MCH possui vantagens
para visualizacdo da JEC, ja que a entropia pode dificultar a localizacao de
possiveis lesdes quando utilizada a colposcopia convencional, além de ser
um 6timo método para avaliagdo do canal endocervical. A discordancia
histologica em lesbes glandulares pode ser justificada pela existéncia de
poélipos, que muitas vezes causam modificacfes significantes na morfologia
celular. A MCH é coadjuvante no diagnostico de lesdes pré-cancerosas, por
ndo determinar seu grau, sendo, portanto, um 6timo método auxiliar no

rastreamento do cancer de colo uterino juntamente a colpocitologia,

colposcopia e histologia.

Palavras-chave: Microcolpohiteroscopia; Colpocitologia; Cancer de colo

uterino.



ABSTRACT

Eufrazio PJ; Gema S. Evaluation of microcolpohisteroscopy efficacy
jointly colpocytology in the cervix uterine cancer screening [trabalho de
especializacdo]. Sdo Paulo (BR): Instituto de Assisténcia Médica ao
Servidor Publico Estadual; 2012.

Background - The cervical cancer is an important problem of world public
health and the decrease of cases depends of the implantation of a prevention
program, where the colpocytology has been the basis to its clinical
researches and precursor lesions. The MHC allows the preview of the
ectocervix squamous cells via the in vivo cytology besides helping the search
for glandular atypia through changes observed in real time. The implantation
of the method beside the colpocytology, colposcopy and histology can be
very important to the cervical uterine screening in the less invasive method,
improving the possibilities to prevention of desease. Objective - Confront
and correlate the diagnosis of colpocytology and microcolpohisteroscopy in
patients with cervical lesions historic and to evaluate the implantation of both
methods beside the colposcopy and the histology in the preventive conduct
of cervix cancer screening. Methods - Has been accomplished a
retrospective study with 31 patients, where the pap smears were reevaluate
with the clinical historic analysis of other exams like colposcopy and
histology. All the patients had forwarding to microcolpohisteroscopy. Results
- The cytological results by the review of smears pointed 4 cases (12,9%) of
L-SIL, 14 (45,2%) of H-SIL, 4 (12,9%) of ASC-US, 1 (3,2%) of squamous
carcinoma. Were pointed like glandular lesions 7 cases, which 5 (16,1%)
were AGC and 2 (6,5%) adenocarcinoma in stu. Comparing the concordance
between microcolpohisteroscopy and cytology the results were: 50% for
ASC-US, 75% for L-SIL, 100% for ASC-H, 71,43% for H-SIL, 100% for
squamous carcinoma and 80% for AGC. Confronting the age range of the
patients, 17 (54,84%) had between 20 and 56 years old and had hormonal
activity, but 14 (45,16%) had between 53 and 84 years old and were in the



post menopause , 19 (61,29%) had unsatisfactory colposcopy whereas 12
(63,16%) were in the post menopausal period. Conclusions — Comparing
the percentual of unsatisfactory colposcopy, mainly considering the elderly
patients (predominant population in HSPE), can be concluded that the
microcolpohisteroscopy  have  advantages in  the  visualization
squamouscolunar junction, since the entropy can difficult the localization of
possible lesions when the conventional colposcopy is used, also it has been
a great method to endocervical canal evaluation. The histological
disagreement in glandular lesions can be justified by the existence of polyps,
which often cause significant changes in the cellular morphology. The
microcolpohisteroscopy is adjuvant in the diagnosis of pre cancerous lesions
by do not determine its degree, being a great helper method in the cervix

uterine cancer screening with the colpocytology, colposcopy and histology.

Keywords: Microcolpohisteroscopy. Colpocytology. Cervical uterine cancer.
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1 INTRODUCAO

O céancer de colo uterino € o segundo tumor mais freqlente em
mulheres, sendo a quarta causa de morte por cancer. Este tipo de carcinoma
(ca) é considerado um grande problema de Saude Publica no mundo por
possuir uma incidéncia expressiva em diversos paises, de maneira a
acometer principalmente paises em desenvolvimento’®. Segundo a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), 235.000 mulheres morrem por
cancer de colo de utero no mundo, ja no Brasil, o Instituto Nacional do
Cancer (INCA) aponta 4.800 vitimas fatais e 18.430 novos casos por ano. O
agente causador do ca cervical € o papiloma virus humano (HPV) que se
associa a diversos co-fatores, os quais influenciam o processo de
oncogénese, deve-se lembrar também que o virus é responsavel por

carcinomas de: cabeca e pescoco, vulva, pénis, escroto e anus™® *°.

A colpocitologia € considerada ideal para o rastreio de lesbes pré-
cancerosas do colo uterino, sendo que o baixo custo, a facilidade na
realizac@o e o fato de ser um método n&o invasivo séo alguns dos principais
fatores que fazem com que o exame seja considerado uma técnica de
escolha para o rastreamento em massa do ca de colo de Utero e suas lesbes
precursoras®’. A desorganizacdo epitelial gradativa permite a analise do
comportamento e evolucdo da leséo, por isso ha uma chance de 100% de
cura quando o diagnéstico precoce é realizado® *® 24, Estudos ja revelaram
a importancia desse rastreamento na prevencao do ca cervical através de
dados que comprovaram sua queda na incidéncia em mulheres que
participaram de programas de rastreamento em massa em relacdo as que
nao faziam a prevencdo pelo exame citolégico™®, assim como ficou claro
também através de Johannesson et al. (1978), que programas preventivos
levam a uma queda significativa na mortalidade por esse tipo de ca,
enfatizando a importancia da citologia oncética. Segundo dados da OMS o
exame citolégico € o unico capaz de reduzir a incidéncia do ca cervical bem

como suas taxas de mortalidade, de modo que a implantacdo de um
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programa de prevencdo bem organizado € capaz de reduzir a mortalidade
em até 60%, porém, assim como em todos os exames diagnosticos, a
citologia também possui algumas limitacdes, pois apesar da alta
sensibilidade do método, a especificidade € relativamente baixa, o que faz
com que esta seja aliada a outros exames®’. Mediante aos protocolos atuais,
€ considerado ideal para diagnostico do ca cervical a unido da colpocitologia,
colposcopia e histologia, porém em protocolos mais antigos, a conizagcao
era amplamente utilizada para o diagnéstico de cancer cervical apdés um
resultado suspeito ou positivo na citologia oncoética, antes de ser realizada a
histerectomia total, porém seu uso ndo se estendeu por muito tempo devido
a complicacdes posteriores as pacientes submetidas, bem como resisténcia
das mesmas, ja que muitas acreditavam que ndo seria possivel engravidar
futuramente ¥ 417

Com a introducdo da colposcopia, a abordagem diagnostica de
pacientes com citologia anormal teve uma mudanca significativa, tornando-
se possivel a observacdo do colo uterino de maneira ampliada antes de
submeter a paciente a uma técnica invasiva como a conizagdo, levando
também a bidpsia de areas com possiveis lesées, desconsiderando entdo a
“bidpsia cega” e a conizacdo de pacientes jovens® . Apesar de ser um
método extremamente interessante no auxilio diagndéstico de pacientes com
citologia anormal, a colposcopia ndo € suficiente para a determinacdo da
localizac&o exata da lesao, apresentando limitagbes que se baseiam no fato
de nao atingir o canal cervical, principalmente quando as lesGes se localizam
na regido superior do canal endocervical (CE) ou em pacientes na fase de
pds-menopausa, onde a zona de transformacgédo (ZT) se encontra restrita ao
CE?" % A microcolpohisteroscopia (MCH) é de grande potencial na
visualizacdo do canal endocervical bem como de &areas anormais da
ectocérvice que possam ter ocasionado um resultado suspeito ou positivo na
citologia> ® ' 2. A técnica mostra-se importante na localizacdo da juncao
escamo-colunar (JEC), pois permite a localizacdo do epicentro da leséo,

além da determinac&o de sua natureza e extensdo® *. Sua correlagéo com
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a citologia e histologia tem se mostrado satisfatoria ao longo dos anos de
implantacdo do método, sendo que Tseng, et al. (1987) ilustraram uma
concordancia de 83% dos casos. O inicio da MCH se deu em 1949, quando
Antoine e Grunberger desenvolveram o primeiro colpomicroscépio no intuito
de analisar as células, ainda no colo uterino antes que houvessem
mudancas proporcionadas pelo meio externo (0 que ocorre quando estas
sdo retiradas por meio abrasivo ou esfoliativo), mas devido a algumas
limitacbes do equipamento, este ndo era muito aplicavel, principalmente na
analise da JEC, por este motivo em 1980, Hamou desenvolveu novas
Opticas de menor diametro e angulacdo adequada, proporcionando uma
melhor avaliacdo da ZT. Até os dias atuais 0 equipamento vem sendo cada
vez mais aperfeicoado tecnologicamente, o que leva ao aumento da
qualidade e sensibilidade diagnéstica™ *'.

Em resumo a MCH € um método que permite a visualizacdo ampliada
do colo do utero, considerando principalmente a JEC (onde se desenvolvem
e localizam muitas neoplasias), sendo possivel também a visualizagéo in
vivo (com um aumento de até 150 vezes) do arranjo celular ectocervical por
meio de coloracdo de azul de Waterman, que permite o mapeamento da
lesdo e a visualizacdo dos efeitos citopaticos causados pelo HPV?*. O
método pode ser considerado como polivalente, onde € possivel a utilizacdo
simultanea de diversas fungdes: visdo comparada ao colposcopio com um
aumento de 20x; endocervicoscopia (visualizacdo do canal desde o orificio
externo (OE) até o orificio interno (Ol); avaliacdo da cavidade uterina, 6stio
tubario e endométrio; além da colpomicroscopia, a qual possibilita o
diagnéstico celular e avaliagdo completa da JEC*.

. Em relacdo a endocérvice, ndo é possivel a avaliagdo celular, mas a
visualizacdo do canal através da canula permite a identificacao de alteracdes
que possam ser provenientes de lesbes por HPV, além da deteccéo de
pélipos, cistos e até mesmo padrdes vasculares anormais® **.

A MCH ainda é considerada um método pouco conhecido,

funcionando como um complemento dos métodos tradicionais no diagnostico
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das lesGes pré-cancerosas cervicais, além de auxiliar na conduta

terapéutica das neoplasias intraepitelias cervicais (NIC). E um método de
grande importancia na delimitagcdo da regiao onde seréo realizados os cones
cirirgicos e segundo Rullo et al. (1993), oferece maior precisdo sobre as
decisdes terapéuticas e diagndsticas quando comparado com a colposcopia.
Desde os anos 80, estudos vém comparando a MCH com a colposcopia e
histologia, de modo que a selecdo destes casos se baseia na alteracdo das
amostras citologicas cervicais, porém a comparacdo entre resultados da
colpocitologia em relacdo a MCH tem se mostrado necessaria para a
avaliacdo do método” ?* 2" % Estudos realizados por Lukic et al. (2009),
demonstraram um percentual de concordancia entre os métodos
diagndsticos de 74% em lesfes intraepiteliais escamosas de baixo grau (L-
SIL) e 80% nas lesOes intraepiteliais escamosas de alto grau (H-SIL),

demonstrando uma significativa concordancia entre os métodos.
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2 OBJETIVOS

Confrontar e correlacionar o0s critérios citomorfolégicos da
colpocitologia com os diagndsticos da MCH de pacientes submetidas a
regime ambulatorial no Hospital do Servidor Publico Estadual de Sao Paulo
(HSPE), que apresentavam citologia cervical suspeita ou positiva para
células neoplasicas, avaliando as vantagens da implantacdo de ambos o0s
métodos na rotina hospitalar para o rastreamento do carcinoma de colo

uterino e suas lesdes precursoras.
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3 METODOLOGIA

Foram selecionadas 109 pacientes, de diferentes faixas etérias, sob
regime ambulatorial no HSPE, com colpocitologia alterada e
encaminhamento a MCH. Através do levantamento dos prontuarios no
Servico de Arquivos Médicos (SAME), foram verificados os resultados de
exames colpocitolégicos anteriores a MCH e levados em considera¢do o0s
diagndsticos colposcopicos e histolégicos envolvidos na conduta clinica. O
critério de escolha para as pacientes em questao foi o diagndstico alterado
no exame de colpocitologia que as levaram a MCH, uma vez que a lesao
nao poéde ser visualizada através da colposcopia convencional. Das 109
pacientes, 31 possuiam diagndsticos microcolpohisteroscopicos bem
descritos sem nenhum tipo de limitacdo durante a realizacdo do método, de
maneira que 78 casos foram excluidos do estudo devido a auséncia de
dados diagnosticos ou por impossibilidade da realizacdo da MCH,
considerando as limitagbes anatdomicas da paciente.

Para a realizacdo da MCH, o colo das pacientes foi exposto através
de espéculo e submetido a limpeza com solucao fisioldgica. Apds a limpeza,
foi aplicada solucédo de Lugol a 1% (o qual cora o glicogénio presente nas
células normais) de modo a atingir a ectocérvice e o inicio da endocérvice
(regido da JEC), sem adentrar o canal. A ectocérvice foi entdo submetida a
aplicagdo do corante vital, azul de Waterman, que cora o nucleo e o
citoplasma das células escamosas, as quais foram vistas em tempo real
através da microcamera acoplada na canula de 5 mm (Figura 1). Para a
avaliacao do CE foi realizada a aplicacao de aproximadamente 5 ml de acido
acético a 5%, por meio de uma seringa diretamente no OE, no intuito de
evidenciar quaisquer alteracdes vasculares e epitélio aceto-branco (EAB),
em seguida foi introduzida a canula de 3 mm para a visualizacdo dessas
possiveis alteracdes, sendo o soro fisiolégico instilado simultaneamente
através da canula para que houvesse a dilatacdo do canal, além de auxiliar a

imagem reproduzida (Figura 2). A canula proporcionou a visualizagcdo do
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interior do canal, chegando a regido das criptas endocervicais e, em
alguns casos, ao interior do corpo uterino e orificio externo das tubas

uterinas, dependendo do grau de dilatagdo do CE.

Figura 1 - MCH: colo uterino apresentando padréo normal

A) Visualizacdo do colo B) Aplicagéo de Lugol 1% C) Aplicacdo do corante azul de Waterman
D) Ectocérvice apresentando células de padrao normal.
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Figura 2 - MCH: endocervicoscopia

A) Canal endocervical B) Variagédo anatémica do canal C) Poélipo endocervical D) Vasos atipicos e
aceto-reacao.

Durante o exame, toda area suspeita foi fotografada através de um
sistema digital, cuja endocamera era acoplada no instrumental, que também
possibilitava biopsiar (visdo em tempo real) o epicentro da leséo utilizando
microinstrumentos mecanicos como tesouras e ping¢as. As imagens
arquivadas na Secdo de Patologia do Trato Genital Inferior (SPTGI) foram
selecionadas, para analise comparativa entre a citologia in vivo e a citologia
convencional.

As laminas de colpocitologia prévias a MCH foram revisadas no
Departamento de Citologia do Servigco de Anatomia Patologica do HSPE por
nés (autoras do trabalho e aprimorandas em citologia oncoética) e pelo
orientador do trabalho (preceptor do curso e citologista do servigo). A revisao

das laminas foi baseada nas normas do Sistema de Bethesda (2001) e da
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Nomenclatura Brasileira para Laudos Cervicais e Condutas Preconizadas

do INCA (2006), sendo realizada primeiramente pelos observadores de
forma individual (com o objetivo de considerar novos olhares em relagdo ao
diagnéstico liberado), jA a andlise posterior foi realizada em conjunto,
visando assim uma revisdo minuciosa dos critérios citolégicos observados
nos esfregacos, ressaltando-se que em nenhum momento foram
questionados ou criticados os laudos ja aplicados nos casos em questao.
Ap6s a reavaliacdo foram equiparados os diagnosticos de colposcopia,
histologia e, principalmente de MCH, avaliando a ligagcao entre os resultados
junto ao historico de cada paciente. A concordancia entre a colpocitologia e
a MCH foi mensurada pela presenca de alteracdes verificadas durante a
realizacdo do exame unida ao diagndstico de lesao ja determinado durante o
escrutinio das laminas selecionadas, de modo que era considerada a
localizacéo da lesdo em relacéo ao tipo celular (escamoso ou glandular) que
apresentava alterac6es morfolégicas. Nos diagndsticos histopatologicos

foram levados em consideracao os limites e a extensao das lesdes.
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4 RESULTADOS

Considerando os diagnésticos citolégicos, das 31 pacientes, 4
(12,9%) apresentavam L-SIL e 14 (45,2%) foram diagnosticadas com H-SIL,
destas, 2 (6,5%) correspondiam a NIC 2, 10 (32,2%) equivaliam a NIC 3, e 2
(6,5%) a NIC 3/ Ca escamoso in situ. Ja 4 (12,9%) apresentaram diagnéstico
de células atipicas de significado indeterminado (ASC-US), 1 (3,2%)
apresentou células escamosas atipicas de significado indeterminado, néo se
podendo excluir H-SIL (ASC-H), sendo que apenas 1 paciente (3,2%) teve
diagndstico de ca escamoso invasor. Em relacédo as lesdes glandulares, 5
pacientes (16,1%) demonstraram critérios citolégicos compativeis com
células glandulares atipicas (AGC) e 2 pacientes (6,5%) apresentaram lesao
glandular de alto grau, (adenocarcinoma in situ - AlS), ndo houveram casos

de adenocarcinoma invasor (Quadro 1).

Quadro 1 - Frequéncia de lesbes cervicais no diagnéstico citolégico

LesbBes FreqlUéncia %
ASC-US 4 12,9

L-SIL 4 12,9

ASC-H 1 3,2

H-SIL 14 45,2

Ca escamoso invasor 1 3,2
AGC 5 16,1

AlIS 2 6,5
TOTAL 31 100,0

No Quadro 2, estdo descritas as lesfes intra-epiteliais de alto grau,

de acordo com os critérios de Richart (1967):



Quadro 2 - Frequéncia de lesdes intra-epiteliais de alto grau no diagnéstico citolégico

H-SIL FreqlUéncia %
NIC 2 2 6,5
NIC 3 10 32,2
NIC 3/ Ca escamoso in situ 2 6,5
TOTAL 14 45,2
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Em nosso trabalho, 54.84% das pacientes (17 casos) tinham entre 20

e 56 anos e apresentavam atividade hormonal, jA 45,16% das mulheres

estavam em fase de pds-menopausa e apresentavam faixa etaria entre 53 a

84 anos, totalizando 14 pacientes (Grafico 1). A colposcopia foi insatisfatoria

em 19 pacientes do estudo (61,29%), sendo que 12 (63,16%) destas eram

pacientes em fase de pés-menopausa (Grafico 2).

Grafico 1 - Mivel hormaonal
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Grafico 2 - Colposcopia insatisfataria
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Algumas pacientes nao foram submetidas a biépsia, por isso 0s casos

foram divididos em dois grupos: um maior (grupo A), abrangendo as

pacientes que possuiam diagnostico histopatoldégico e um segundo grupo

(grupo B) representado por pacientes sem diagndstico histopatologico
(Tabelas 1 e 2).

Tabela 1 - (Grupo A) correlacdo da MCH e histologia baseada no diagndéstico colpocitolégico

Quant

Total
27

Colpocitologia
ASC-US
L-SIL
ASC-H
H-SIL
Ca invasor
AGC
AlS

Microcolpohisteroscopia
Ectocervical e/ou Endocervical

Sem Com
alteracdes alteractes
1 2
0 3
0 1
2 10
0 1
1 4
2 0
5 21

Histologia
Inflamacéo / Baixo
Reatividade grau

2 0
2 1
0 0
7 0
1 0
5 0
2 0
19 1

Alto
grau

QOO PM~MRFRL O

Pacientes submetidas a bidpsia.
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Tabela 2 - (Grupo B) correlacao dos diagnésticos de MCH e colpocitologia

Microcolpohisteroscopia
Ectocervical e/ou Endocervical

Quant Colpocitologia Sem alteracdes Com alteragbes

1 ASC-US 1 0

1 L-SIL 1 0

2 H-SIL 2 0
Total

4 4 0

Pacientes que ndo foram submetidas a biépsia.

Conforme demonstrado na tabela 2, as pacientes do grupo B né&o
apresentaram nenhuma alteragdo no exame microcolpohisteroscépico, e
como na avaliacdo colposcopica anterior a MCH também néao foi observada
gualquer alteracao, nao foi realizado o exame histopatoldgico.

Ao equiparar a concordancia entre a colpocitologia e a MCH
observamos uma concordancia de 100% nos casos de: carcinoma invasor e
ASC-H, seguido de 75% nos casos de L-SIL, 71,43% em H-SIL, 80% em
AGC e 50% em ASC-US (Gréfico 3).

1209 Grafice 3 - Concerdancia entre colpocitologia e MCH
]
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5 DISCUSSAO

A colposcopia é de grande valor para a avaliacdo da regiao
ectocervical, sendo possivel a visualizacdo de formacfes vasculares
atipicas, bem como de regibes aceto-brancas correspondentes a possiveis
lesbes, de modo a haver alta sensibilidade (acima de 90%) apesar da baixa
especificidade (48%), porém Nuovo, et al. (1990) demostraram que em 46%
dos casos de colposcopia seguida de biépsia em areas aceto-brancas, néo
foi detectado nenhum tipo de lesao intraepitelial (muitas vezes devido a
presenca de metaplasia/ ectropio ou por inflamacdes causadas por agentes
patogénicos). Essa deficiéncia no achado de algumas lesfes ja havia sido
relatada em 1985 por Vayrynen, et al., que apontaram através de seus
estudos 7.1% das pacientes com citologia positiva sem nenhuma alteragéo
diagnosticada pela colposcopia, sendo valido lembrar que a literatura relata
que a JEC é endocervical em 15% das lesdes de baixo grau e em até 67%
das lesdes de alto grau, demonstrando que o entropio da JEC pode dificultar
a localizagdo de possiveis lesdes quando utilizada colposcopia
convencional®. Em nosso trabalho, observamos que das 14 pacientes pés-
menopausadas, 63.16% tiveram colposcopia insatisfatoria para avaliacao,
estando de acordo com os estudos de Toplis, et al. (1986) e Reed e Saade
(1993), que demonstraram que 50 a 70% das pacientes sem atividade
hormonal apresentam entropia da JEC para o canal endocervical,
dificultando assim a avaliacdo da ZT, um fator limitante importante para este
tipo de exame, tornando portanto a MCH ainda mais relevante para o
diagnostico de lesdes pré-cancerosas, levando em consideracdo a alta
incidéncia de lesdes na JEC (Figura 3).
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Figura 3 - Colposcopia (colo uterino)

A) Ectropio da JEC B) Entropio da JEC (colo com palidez generalizada e petéquias.

A MCH proporciona um maior detalhamento da andlise de lesbes
devido a visualizag&o celular in vivo, oferecendo importantes informacdes
em relacdo ao diagndstico e conduta terapéutica, ilustrando a importancia da
unido de ambas as técnicas no rastreio de NICs'*. De acordo com Rullo, et
al. (1993), através da MCH foi possivel descrever as alteracdes citoldgicas in
vivo, sugerindo lesdes de baixo e alto grau, bem como determinar o
epicentro da lesdo e a extensdo das areas suspeitas, possibilitando assim
um mapeamento das lesdes evidenciadas para o estudo histolégico e
posterior conduta terapéutica®, a Figura 4 demonstra casos de achados
anormais na ectocérvice através do lodo e ap6s a submissdo do colo a
coloracao pelo corante vital azul de Walterman (visualizagdo celular in vivo).

Ao contrario da colposcopia (que mostra apenas lesdes
ectocervicais), a MCH também permitiu a identificagdo de alteracdes no
canal endocervical®. Em nosso trabalho, houve concordancia cito-
microcolpohisteroscopica em 80% dos casos de AGC, evidenciando uma
maior probabilidade em detectar alteracdes endocervicais, apesar de nao
apresentar concordancia em relacao as lesdes glandulares de alto grau
(AIS). Segundo Lopes (2011), grande parte das lesdes adentram as criptas,

levando a resultados falso-negativos na endocervicoscopia, que como ja
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mencionado anteriormente trata-se de um fator limitante extremamente

importante em relacdo a MCH.

Figura 4 - MCH: colo uterino apresentando alteracdes

A) Epitélio aceto-branco denso B) Vasos atipicos C) Ectocérvice apresentando padréo atréfico
D) Ectocérvice apresentando células de padréo atipico.

A acuracia diagnostica do meétodo possui limitacdes que foram
relatadas através de percentuais de falso-negativos e erros na graduacao
das lesBes que representam cerca de 5.6% e 21.4%, respectivamente?® 22,
Em contrapartida Vancaillie et al. (1987), relataram uma incidéncia de falso-
positivos de cerca de 11.3% em casos de cervicite aguda erroneamente
diagnosticada pela MCH como displasia severa. No presente estudo, as

pacientes dos grupos A e B apresentaram discordancia entre a citologia e
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MCH nos casos de ASC-US (50%), L-SIL (25%), H-SIL (28,57%), AGC
(20%) e em todos os casos de AIS, expressando as ocorréncias de falso-
negativos no exame microcolpohisteroscépico, de modo que ndo foram
avaliados casos de falso-positivos. Lukic et al. (2009), demonstraram através
de seu trabalho, a significativa concordancia da MCH com a citologia, onde
foi apontado um percentual de 74% nos casos de lesdo intraepitelial
escamosa de baixo grau (L-SIL) e 80% nas lesdes intraepiteliais escamosas
de alto grau (H-SIL). Ao comparar com 0s nossos resultados (tabela 1 e 2),
observa-se que as lesdes de baixo grau (L-SIL) mantiveram um percentual
muito semelhante (75%), ja as lesbes de alto grau (H-SIL) demonstraram um
menor indice de concordancia (71.43%).

Em relacdo a conduta de biopsia, os cortes histolégicos permitem a
visualizag&o do tecido como um todo, de maneira a ser uma reproducao fiel
de sua constituicdo epitelial, devido a essa representacdo o diagnéstico
histologico é considerado como padrdo ouro para a deteccdo de NICs,
lembrando que a correlagéo cito-colpo-histolégica € utilizada nos servigos de
ginecologia em geral. A concordancia entre citologia e histologia € de cerca
de 41%*, mas deve-se levar em consideracédo que a histologia também
apresenta limitacbes em relacdo a deteccdo de lesbes, sobretudo as que
adentram o canal, j& que apesar de permitir uma avaliacdo detalhada das
regibes removidas através do acometimento dos epitélios, ndo proporciona
um diagndstico abrangente de toda a extensdo da lesdo, pois em muitos
casos as alteracdes pelo HPV estéo localizadas mais internamente (proximo
as criptas), ndo havendo acesso as regides acometidas'® ?°. E importante
ressaltar também, os casos de coexisténcia de lesGes de graus diferentes,
de modo que a bidpsia realizada apenas na area de uma das lesbes pode
subestimar ou até mesmo ignorar uma lesdo com maior potencial de
invasdo™®. Com o advento da MCH, esta margem de erro tem sido reduzida,
uma vez que as bidpsias sdo realizadas somente em areas suspeitas bem
identificadas'*. Em nosso estudo, algumas pacientes ndo apresentaram

alteracdes durante a MCH, e por este motivo ndo foram realizadas biopsias
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em 12,9% dos casos (tabela 2), lembrando que estas mulheres também
nédo apresentaram nenhuma alteracdo no exame colposcopico convencional.
Considerando a tabela 1 (grupo A), houve concordéancia entre a citologia
oncaética e a histologia nos casos de: L-SIL, que apresentou 33,33%, ASC-H
com 100% dos casos e H-SIL com 33,33%. Os estudos de Lukic et al.
(2009), demonstraram um percentual de 73% de concordancia nos casos de
NIC 1, (o equivalente a L-SIL) e 71% dos casos de NIC 2 e 3
(compreendendo H-SIL).

Com relagdo a conduta clinica, os protocolos mais antigos utilizados
para prevencdo e tratamento do ca de colo uterino, indicavam a conizacgao
como método de referéncia para o diagnostico do cancer cervical apos um
resultado suspeito ou positivo na citologia oncoética, antes de ser realizada a
histerectomia total (Quadro 3), porém seu uso ndo se estendeu por muito
tempo devido a complicacdes posteriores as pacientes submetidas, bem
como resisténcia das mesmas, ja que muitas eram nuliparas e por terem
intencdo de engravidar futuramente, ndo queriam se expor a métodos mais
invasivos ' *®. Nos dias atuais, conta-se com uma variedade de exames
complementares, como a colposcopia e histologia, aplicadas na SPTGI do
HSPE, onde foi criado um sistema de metodologia e protocolo, implantado
em 2006, utilizado na prevencdao e tratamento das lesdes cervicais (Figuras:
5. 8)5’ 1

O quadro 3 ilustra os procedimentos clinicos e diagndsticos utilizados
em protocolos mais antigos, nos casos de pacientes com achados
citolégicos anormais, tendo a conizacdo como parametro diagnéstico
segundo Popkin (1981).



Quadro 3 - Procedimentos clinicos e diagndsticos

Repetir exame citologico

+

Exame pélvico

-

Biopsia da lesdo suspeita

-

Teste de Schiller (Solugdo de lugol)

-

Biopsia das areas aceto-brancas (ndo coradas)

-

Curetagem endocervical

-

Conizacdo (método diagndstico)

-

Citologia de segmento

Adaptado de MENCAGLIA etal, 1887
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Figura 5 - Conduta clinica a partir do diagnostico de ASC-US

Adaptado de ESCOBAR et al., 2008
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Figura 6 - Conduta clinica a partir do diagnastico de L-SIL

 d

Adaptado de ESCOBAR et al, 2008
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Figura 7 - Conduta clinica a partir do diagndstico de H-SIL
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Adaptado de ESCOBAR et al., 2008
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Figura 8 - Conduta clinica a partir dos diagndsticos de: ca invasor, adenocarcinoma e AlS

RevisZo dz 12minsz

Adaptado de ESCOBAR et al., 2006

As vantagens da MCH fazem com que esta seja um exame
complementar importante no rastreamento do ca cervical, de modo a
detectar as falhas da colposcopia, sendo sua principal indicacdo a
colposcopia insatisfatéria (ndo visualizacdo da JEC), assim como em casos
de discrepancia entre a citologia e colposcopia, lesdes que se estendem ao
canal endocervical, além de funcionar como “guia” para a localizagao exata
da leséo, realizagdo de cone cirdrgico e no procedimento de segmento pos-
conizacdo™. Segundo Lopes (2011), a visibilidade da JEC e do canal

permite a delimitacdo da area comprometida e possibilita a remocdo do
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epitélio atipico, ja que a conizacéao feita as cegas nem sempre assegura a
remocao completa da leséo.

Os critérios citomorfolégicos mais frequentemente observados
durante o reescritinio das laminas, nos casos de MCH concordantes, sao
descritos no quadro a seguir (QUADRO 4) e podem sem visualizados

através das figuras 9 a 17.



Quadro 4 - Critérios citomorfolégicos observados durante a revisdo das laminas
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ASC-US

Aumento nuclear de 2,5 a 3x o0 nlcleo de uma célula intermediaria normal.
Relacdo nucleo-citoplasmatica ligeiramente aumentada.

Hipercromasia nuclear minima.

Certa irregularidade na distribuicdo da cromatina ou da forma nuclear.
Pode haver anormalidades nucleares associadas a paragueratose atipica.

L-SIL

Células escamosas maduras alteradas, geralmente isoladas.

Aumento na relagdo nucleo-citoplasmatica (mais de 3x o nlcleo de uma cél intermediaria
normal).

Nucleos hipercromaticos com cromatina finamente granulosa.

Envoltério nuclear levemente irregular.

Bi ou multinucleacéo, disqueratose.

Coilocitose em alguns casos.

ASC-H

Células escamosas parabasais isoladas ou em grupos.
Nucleos pleomorficos e hipercromaticos com envoltério irregular.
Podem ser observados nucleos nus pleomoérficos.

H-SIL

Células escamosas maduras e imaturas alteradas, isoladas ou agrupadas.
Citoplasma relativamente amplo ou escasso.

Nucleos hipercromaticos com cromatina grosseira (discariose moderada a severa).
Envoltério nuclear irregular.

Bi ou multinucleag&o sdo raramente observados.

Ca escamoso invasor

Células escamosas em diferentes graus de maturacgdo altamente pleomorficas.
Hipercromasia acentuada, cromatina grosseira (formando corddes e espacos
intranucleares)

Formas celulares bizarras e nlcleos aberrantes.

Figuras de canibalismo celular.

Diateses: tumoral e hemorragica.

AGC

Células glandulares com alterages mais sutis (se comparado com AIS).
Células endocervicais sobrepostas com perda do padrdao em "favo de mel”.

Nucleos levemente hipercromaticos e por vezes alongados, cromatina granulosa.
Nucléolos evidentes.

Acervo pessoal
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No trabalho em questdo foram considerados o0s casos de
reatividade glandular, pois muitas vezes, a ocorréncia de AGC na citologia
corresponde a essas alteracdes que podem provir até mesmo de pélipos,
sendo importante ressaltar também que em nosso estudo a nomenclatura
AGC nao foi subdividida em: “possivelmente reativas” e “possivelmente
neoplasicas” devido a casuistica relativamente escassa, fato este que

consequentemente leva a um aumento nesse indice de concordancia.

Acervo pessoal



Figura 10 - ASC-US
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Figura 11 - L-SIL
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Figura 12 - L-SIL
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Figura 14 - H-SIL equivante a NIC 2
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Figura 15 - H-SIL equivalente a NIC 3
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Figura 16 Carcmoma escamoso invasor
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Figura 17 - AGC
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6 CONCLUSAO

A discordancia cito-histologica, principalmente em casos de atipias
glandulares indica que a regido biopsiada nem sempre atinge o local exato
da leséo, por isso muitas vezes 0s resultados citolégicos sdo erroneamente
interpretados como falso-positivos, assim como algumas lesdes detectadas
através da histopatologia podem nédo ser encontradas através da citologia,
reforcando a idéia de que ambos os métodos sdo complementares e
indispensaveis no rastreamento do ca de colo uterino.

Muitas lesbes escamosas apresentaram padrées morfolégicos
idénticos aos casos de lesbes glandulares (sobretudo no acometimento de
células metaplasicas imaturas), o que pode levar a um diagnéstico errdbneo
da colpocitologia em relacao ao tipo celular. Portanto, a implantacdo da MCH
pode ser uma ferramenta chave na determinacéo do tipo celular, por meio da
localizacdo de células alteradas. Porém, ficou clara também, a importancia
da histologia na concluséo diagnéstica do tecido acometido.

A diferenga nos resultados entre a citologia, MCH e histologia nas
lesBes glandulares em muitos casos foi justificada pela existéncia de pdlipos,
que por vezes causam modificacdes significantes na morfologia celular, que
ultrapassam os critérios de reatividade, levando a um AGC.

A consideravel concordancia entre a colpocitologia e a MCH em
lesbes de alto grau demonstra a importancia da andlise das regiées mais
profundas do colo uterino, ja que esta avaliacdo € limitada na colposcopia.

A grande populacao idosa do HSPE nos levou a concluir que devido a
auséncia de atividade hormonal pode haver o entrépio da JEC, o que
dificulta o diagndstico quanto a localizacdo das les@es.

A discrepancia nos resultados também pode ocorrer devido a
existéncia de lesbes em vulva e/ou vagina, as quais nédo foram avaliadas no
trabalho em questéo.

Mediante a dificuldade na especificidade da deteccéo das lesdes e as

condutas clinicas apresentadas no Manual de Metodologia e Protocolo da



49

SPTGI do HSPE, seria interessante a adicdo da MCH como exame
complementar no protocolo em questdo, para a melhoria dos métodos de
rastreio do ca cervical.

Devido a escassez da casuistica, possivelmente houve uma variacao
nos percentuais de incidéncia das lesdes, porém observamos fidedignidade
na ocorréncia de lesdes de baixo e de alto grau. O baixo namero de
pacientes selecionadas foi um grande fator limitante para este tipo de
avaliacdo, por isso devem ser realizados mais estudos para
complementacgao dos resultados obtidos.

A MCH é coadjuvante no diagnoéstico de lesdes pré-cancerosas, por
nao determinar seu grau, sendo, portanto, um o6timo método auxiliar no
rastreamento do cancer de colo uterino juntamente a colpocitologia,
colposcopia e histologia.

A colpocitologia é essencial para o diagnoéstico das lesbes intra-
epiteliais cervicais, direcionando a conduta clinica do ginecologista e
auxiliando diretamente na terapéutica, evitando métodos invasivos.

Concluimos através deste trabalho, que a insercdo da MCH no
protocolo hospitalar de pacientes com lesdes intraepiteliais cervicais é de
extrema importancia de modo a melhorar e intensificar a eficacia da correta
identificacdo das atipias, levando a diagnésticos mais fidedignos e confiaveis
pela possibilidade de obtencdo de fragmentos de bidpsia em regides mais

profundas.
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