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RESUMO

O cancer de colo do utero é classificado, segundo o Instituto Nacional do Cancer (INCA) como
a terceira causa de mortalidade feminina no Brasil. O exame preventivo do cancer do colo do
utero (PCCU) € o método mais utilizado para o rastreamento do cancer de colo uterino e de
lesBes precursoras. A qualidade do exame PCCU depende de inimeros critérios de avaliacao,
incluindo a sua metodologia de coleta, coloracdo e escrutinio. Dentre os fatores os quais
comprometem a adequabilidade do resultado do exame citopatolégico de prevencdo do cancer
cervical, estd a ndo apresentacdo de células endocervicais/representativas na zona de
transformacéo, fator que compromete a leitura do esfregaco e pode provocar aumento nos casos
de resultados falso-negativos para o cancer. N&o se trata apenas de erros de interpretacao e
leitura, mas sim das demais etapas como a coleta.

O controle interno do laboratério avalia a qualidade dos exames, suas etapas, de acordo com 0s
critérios de adequabilidade, a fim de emitir laudos com alta confiabilidade, evitando resultados
falso-negativos ou falso-positivos. O presente trabalho tem como objetivo avaliar o controle de
qualidade interno do Laboratério de Citopatologia do Instituto de Ciéncias Bioldgicas da
Universidade Federal do Pard, por meio da revisdo de 100% das laminas ditas como
satisfatorias, porém com auséncia de células endocervicais/representativas da zona de
transformacéo apds a leitura de primeira triagem, de exames provenientes dos anos de 2013,
2014 e 2015, tanto de estudantes quanto da comunidade. Para a realizagdo do exame preventivo
do céncer de colo uterino, é usado como critério de adequabilidade da amostra, a presenca de
células endocervicais, representativas da juncdo escamocolunar (JEC). A auséncia de células
pertencentes a zona de transformacao no esfregaco o torna insuficiente para o diagnéstico do
cancer cervical. Foi possivel perceber que a adequabilidade da lamina para avaliacdo do exame
preventivo de cancer de colo do Utero depende diretamente de fatores como coleta adequada,

coloracdo, leitura e interpretacdo adequadas.

Palavras-chave: controle de qualidade, Papanicolaou, cancer de colo do utero
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1. INTRODUCAO

O cancer de colo uterino (CCU) representa um dos mais graves problemas de salde
publica, principalmente em paises em desenvolvimento. De acordo com a organizacdo mundial
da satde (OMS) a cada ano sdo diagnosticados cerca de 510 mil novos casos em todo 0 mundo.
Na Africa, América Latina e Asia as taxas de incidéncia sio de 68 mil casos, 77 mil casos e 245
mil, respectivamente (OMS, 2016).

De acordo com Parkin (2005) o CCU apresenta um dos mais altos potenciais de
prevencao e cura, pois ele se desenvolve a partir de lesdes precursoras que geralmente levam
anos para progredirem até o cancer cervical invasor, se ndo detectadas e tratadas precocemente.
Desta maneira, a implantacdo de programas de rastreamento ou screening da populacdo
feminina por meio do exame citoldgico do colo do Utero, também conhecido como exame de
Papanicolaou, tem sido uma das estratégias publicas mais efetivas, seguras e de baixo custo para
deteccdo precoce desse cancer.

O aumento de casos de CCU ndo estd somente associado a infeccdo pelo virus papiloma
humano (HPV), e sim a diversos fatores como imunidade, tabagismo, a vida sexual precoce, a
multiplicidade de parceiros sexuais, multiparidade, o uso de contraceptivos orais (ROSA et al.,
2009).

Um rastreamento eficaz exige que a fase pré-analitica, representada principalmente pela
coleta do material cervicovaginal seja realizada com qualidade e destreza, pois € de suma
importancia a representatividade dos tipos de epitélio presentes no colo uterino, sendo eles
endocervical e escamoso, associado a isso 0 método de extensdo do material sobre a lamina e
as técnicas de fixacdo precisam ser feitas de maneira adequada, com intuito de auxiliar na
qualidade do escrutinio dos esfregacos e na interpretacdo dos diagndsticos citopatoldgicos
(KOSS, 1997).



2. REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.1- Cancer de colo uterino

O céncer de colo uterino € o terceiro tumor mais frequente na populacéo feminina, atras
do céncer de mama e do colorretal, e a quarta causa de morte de mulheres por cancer no Brasil.
Este tipo de neoplasia é caracterizado pela replicacdo desordenada do epitélio de revestimento,
comprometendo o tecido subjacente, podendo invadir estruturas e Orgaos contiguos ou a
distancia. Ha duas principais categorias de carcinomas invasores do colo do Utero, dependendo
da origem do epitélio comprometido: o carcinoma epidermdide, o qual acomete o epitélio
escamoso (representando cerca de 90% dos casos), e 0 adenocarcinoma, o tipo mais raro e que
acomete o epitélio glandular (cerca de 10% dos casos) (INCA, 2017).

O céncer cervical apresenta desenvolvimento lento e pode cursar sem sintomas em fase
inicial. Dentre todos os tipos de cancer, € o que apresenta um dos mais altos potenciais de
prevencéo e cura e a sua incidéncia do cancer de colo uterino situa-se entre mulheres de 40 a 60
anos de idade, apenas uma pequena porcentagem apresenta a doenga com menos de 30 anos
(INCA, 2015).

No mundo todo, existe uma grande relacdo da incidéncia de cancer de colo do Utero com
0 baixo nivel socioeconémico. Grupos com maior vulnerabilidade social apresentam maiores
dificuldades ao acesso as redes de servicos de salde as quais podem fornecem recursos e
informacdes de auxilio a prevencao e deteccdo e tratamento precoce da doenca e de suas les6es
precursoras, advindas de dificuldades econémicas e geogréaficas (INCA, 2002).

A estratégia indicada pelo Ministério da Salde no Brasil para diminuir as taxas de
prevaléncia e incidéncia deste cancer € o diagndstico precoce a partir do exame de Papanicolaou,
0 qual permite o rastreamento, ou screeening, das lesdes de colo em suas fases iniciais ou
precursoras, portanto benignas (PINHO e MATTOS, 2002).

2.2- Exame preventivo do cancer cervical e adequabilidade da amostra

A coleta do material cervical para o exame citopatoldgico convencional é realizada com
0 auxilio de uma espatula que retira material da ectocérvice e de uma escova que penetra no
canal cervical retirando celulas da endocérvice, devendo o procedimento ser executado por
profissional de saude treinado para esse fim; o material é estendido sobre uma lamina
previamente identificada com os dados da paciente sendo o material do ectocérvice disposto na

porcdo superior da lamina no sentido longitudinal, com movimento de rotagdo da escova



objetivando o desprendimento das células aderidas as cerdas da escova; desta forma sdo
representadas células do ectocérvice, endocérvice/juncao escamocolunar (BRASIL, 2009).

No Brasil, o Ministério da Salde preconiza a realizagdo anual do exame citopatologico
em mulheres na faixa etaria entre 25 e 60 anos ou nas sexualmente ativas, e, apos dois exames
anuais consecutivos negativos, a cada trés anos o exame preventivo deve ser repetido (INCA,
2011).

Segundo a Nomenclatura Brasileira para laudos citopatoldgicos cervicais, a amostra
pode ser considerada insatisfatoria na fase pré-analitica por: auséncia de identificacdo da
paciente na amostra e/ou forma de requisicao, lamina quebrada e que n&o pode ser reparada ou
outras causas alheias ao laboratério. Na fase analitica, componente epitelial escamoso
insuficiente (menos de 10% da ldmina), presenca de sangue, pidcitos, superposicéo celular,
fixacdo deficiente ou artefatos de dessecamento, contaminacgdo ou qualquer outro motivo que
prejudique a interpretacdo em aproximadamente 75% da lamina podem classificar o esfregaco
como insatisfatorio (GALVAO et al., 2015).

Foi preconizado pelo Sistema Bethesda sobre a adequacdo dos laudos citopatoldgicos
que é indispensavel o relato da amostra, a qual implica na evidéncia de material representante
da zona de transformacdo (células da JEC), numero minimo de células escamosas presentes e
auséncia de fatores de obscurecimento da leitura das células, como presenca de inflamacéo,
sangue, ressecamento, entre outros. (MCGOOGAN, 1998). A representacdo das células da JEC
nos esfregacos cérvico-vaginais € importante, pois nelas se inicia a maioria das neoplasias do
colo uterino (NAl et al., 2011).

O éxito no rastreamento do cancer de colo uterino e de suas lesdes precursoras
dependerd, além de outros fatores, da acuidade diagnéstica, sua precisdo em diagnosticar
corretamente 0s casos verdadeiros de lesbGes cervicais neoplésicas e pré-neoplasicas
diferenciando-os daqueles casos que ndo apresentam qualquer tipo de alteracéo epitelial.

(PINHO e MATTOS, 2002).
A maioria das limitaces pela adequagdo da amostra esta relacionada a condigdo de

coleta. As taxas de lesdes de baixo e alto grau de malignidade s&o maiores em esfregacos
satisfatorios para analise e um dos principais fatores de limitantes ¢ a auséncia de células
endocervicais/representativas da zona de transformacdo (AMARAL et al., 2008).

Apesar de o0 exame citopatoldgico ser a estratégia mais utilizada atualmente e ter sua
eficiéncia reconhecida na deteccdo precoce do cancer do colo uterino, desde a década 1980,
uma seérie de criticas relacionadas a alta taxa de resultados falsos-negativos (2 a 62%) trazem

questionamentos a respeito da sua validade. Os fatores associados aos resultados
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falsosnegativos tém sido investigados, porém persiste o desafio de superé-los ou atenuar seus
efeitos. As principais causas dos resultados falsos-negativos foram relacionadas a erros na
coleta de material (62%), no escrutinio do esfregaco (16%) e na interpretacdo dos diagnosticos
citopatologicos (22%) (AMARAL et al., 2008).

O controle de qualidade em laboratorios de citopatologia se baseia em técnicas de
deteccdo, correcdo e reducdo de deficiéncias do processo de producdo dentro do mesmo,
proporcionando aperfeicoamento dos procedimentos e minimizando a ocorréncia de falhas nos
diagnosticos. (BORTOLON et al., 2012).

E importante lembrar que a pratica do controle interno de qualidade estd diretamente
ligada ao desempenho dos profissionais que trabalham no laboratério, na sua habilidade em
desenvolver as diversas tarefas. A partir desta informacédo, é indispensavel, para manter a
confiabilidade dos laudos emitidos, identificar e corrigir as falhas presentes no processo que
envolve desde a coleta até a emissao dos laudos citopatoldgicos, a fim de promover melhorias
dentro do laboratério, aumentando desse modo ndo somente a qualidade do atendimento no
laboratério e o0 sucesso na prevencdo do cancer cervical, mas também proporcionando

aprendizado continuo aos profissionais (GALVAO et al., 2015).

2.3- Controle de qualidade

O teste de Papanicolaou é o instrumento mais utilizado para realizar a prevencdo do
cancer cervical. Isto porgue apresenta grande eficacia no rastreamento de lesdes precursoras do
cancer, além de ser um exame de simples realizacdo, porém a sua vulnerabilidade a erros pode
comprometer a eficiéncia deste teste. O monitoramento dos processos 0s quais antecedem a
emissdo dos laudos € uma estratégia utilizada para evitar e corrigir falhas como os resultados
falso-negativos (MILLER et al., 2006).

A qualidade da amostra influencia diretamente na eficiéncia do exame PCCU em rastrear
células atipicas e/ou precursoras do cancer cervical. Uma amostra considerada satisfatoria para
a avaliagdo citopatoldgica deve conter células em quantidades suficientes, bem distribuidas,
fixadas e coradas, de modo que sua visualizacdo permita uma conclusdo diagndéstica (INCA,
2012).

A presenca de células endocervicais/representativas da zona de transformacdo torna-se
indispensavel para a avaliagdo qualitativa da coleta, pois significa que foi coletado material do

endocervice, local onde se origina a maioria das lesoes.



A pratica do controle de qualidade interno do laboratorio representa uma medida simples
a qual reflete de maneira direta na eficiéncia do exame preventivo do cancer cervical (BRASIL,
2002).

E de fundamental importancia manter a padronizacéo na fase pré-analitica. ldentificacio
correta de lamina e frasco; acondicionamento adequado da lamina; assim como fornecimento
as mulheres das orientacdes necessarias sobre as condic¢des ideais para a realizacdo da coleta, a
fim de se obter uma amostra de qualidade (BRASIL, 2002).

A coloracdo universalmente utilizada para a citopatologia ginecoldgica é a de
Papanicolaou, constituida por um corante nuclear, a hematoxilina, e dois citoplasmaticos,
Orange G e EA 36 ou EA 50. A qualidade da coloragéo depende da qualidade da preservagéo
celular, da fixagdo do material, dos reagentes, bem como do protocolo da coloracdo (INCA,
2012).

O monitoramento do controle interno de qualidade na fase analitica dos exames
citopatologicos de prevencdo de cancer do colo do Utero na fase analitica tem como finalidade
reduzir as taxas de resultados falso-negativos e falso-positivos, provocados por falhas na
interpretacdo ou leitura dos resultados (TAVARES et al., 2007).

Este estudo tem por objetivo promover o controle de qualidade interno do laboratorio a
fim de buscar falhas nas diferentes etapas as quais antecedem a emissdo dos laudos
citopatoldgicos, a fim de corrigi-los, aumentando a eficacia dos exames realizados e a
confiabilidade dos resultados.



3—- OBJETIVOS

3.1- OBJETIVO GERAL
Avaliar o controle interno de qualidade dos exames citopatologicos do laboratério de
Citopatologia, da Universidade Federal do Paré - UFPA.

2.2- OBJETIVOS ESPECIFICOS
Revisar as laminas de esfregagos citologicos cervicais com auséncia de células

representativas da Juncao escamocolunar.



4- MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo de controle interno de qualidade, o qual avaliou a
adequabilidade da amostra em relacdo a presenca de células endocervicais/representativas da
zona de transformagdo. Foram utilizados os resultados dos anos de 2013 até 2015, provenientes
das acdes de projeto de extensdo universitaria, realizado pelo laboratério de Citopatologia
(LABOCITO) da Universidade Federal do Para (UFPA), incluindo estudantes e mulheres da
comunidade.

A coleta dos esfregacos citologicos foi feita pelas préprias bolsistas do laboratorio de
citopatologia da UFPA. A primeira triagem foi realizada pelo técnico do laboratorio, onde as
laminas com esfregacos classificados com a presenca de lesdo foram revisadas por um segundo
citologista. Dentre os resultados dos trés anos em questdo, foram separados aqueles cujo
esfregaco apresentou auséncia de células endocervicais. Foi realizada entdo uma revisao de tais
resultados, a fim de verificar a qualidade da leitura realizada no laboratoério de Citopatologia da
UFPA, como também a adequabilidade da coleta do material.

Além da presenca de células endocervicais/representativas da zona de transformacéo,
também foi considerado a idade das mulheres, data da Gltima menstruacdo, data da coleta e
realizacdo de histerectomia. Também foram avaliados os resultados dos exames de PCCU, a
fim de verificar o numero de esfregacos atipicos e lesdes pré-cancer identificados em esfregagos

com auséncia de células representativas da juncdo escamocolunar.



5- RESULTADOS

Durante o periodo deste estudo foram realizados 1.111 exames de Papanicolaou em
mulheres na faixa etaria de 17 a 69 anos, sendo 977 procedentes da comunidade e 134 estudantes
universitarias.

Do total de exames realizados no periodo, 101 (9%) foram revisados neste estudo por
apresentarem resultados satisfatorios, porém, com auséncia de células endocervicais/células
representativas da zona de transformagao.

Apos a revisao 04 casos (4%) foram classificados como insatisfatérios devido a presenca
de muco ou material purulento ou sangue em mais de 75% da lamina. Dentre os 97 (96%)
esfregacos satisfatorios 52 (55,9%) apresentaram resultados normais e 41 (44%) representaram
esfregaco inflamatdrio.

A presenca de células endocervicais/células representativas da zona de transformacao foi
confirmada em apenas 04 (4,1%) dos casos satisfatorios e, a auséncia dessas células foi
confirmada em 93 (95,9%) desses esfregagos.

Dentre os casos sem células endocervicais/células representativas da zona de
transformac&o, em 04 situacGes (4,3%) foi relatado ndo ter sido encontrado o orificio do colo
uterino durante a coleta, 12 (12,9%) esfregacos pertencia a mulheres menopausadas, 24 (25,8%)
pertenciam a mulheres histerectomizadas e 53 (57%) néo tiveram justificativa para a auséncia

de células endocervicais/células representativas da zona de transformacao.



6- DISCUSSAO

Baseado nos critérios de avaliacdo do controle interno de qualidade em laboratérios de
citopatologia preconizado pela ANVISA, o estudo foi feito a partir da revisédo de todos os
esfregagos satisfatorios, porém com auséncia de células glandulares provenientes dos anos de
2013 a 2015. A identificacdo da presenca de células endocervicais e/ou metaplasica,
representativas da juncdo escamocolunar (JEC), tem sido considerada como indicador da
qualidade do exame, pois elas sdo células provenientes da regido onde se situa a quase totalidade
dos canceres do colo do Utero (INCA, 2012).

Do total de 101 esfregacos selecionados para revisdo, 04 foram rejeitados por
apresentarem muco, material purulento ou sangue em mais de 75% do esfregaco ou pouca
celularidade, sendo classificados como insatisfatorios para avaliacdo. No Brasil, considera-se
como satisfatoria a amostra que apresente células em quantidade suficiente, bem distribuidas,
fixadas e coradas, de tal modo que sua visualiza¢do permita uma conclusdo diagnostica.

Observou-se durante este estudo que a maior limitagcdo para a adequabilidade da amostra
do esfregaco citopatologico esta relacionada a coleta do material. E importante que os
profissionais que realizam a coleta tenham conhecimento dos principais fatores os quais
provocam o obscurecimento do esfregaco ou tornam a amostra insatisfatoria, desse modo se
torna mais fécil a deteccdo de falhas e a mudanca de conduta diante dos interferentes presentes
na fase pré-analitica (AMARAL, et al., 2008).

Foi relatado em 4,3% do total das 101 laminas revisadas, que nao foi possivel, durante a
coleta, localizar o orificio do colo uterino. E na maioria dos casos, mais de 50%, ndo houve
justificativa para a auséncia de células endocervicais no esfregaco. Eventos como a nao
localizacdo do orificio do colo uterino no momento da coleta podem ocorrer devido a falta de
experiéncia ou de conhecimento por parte do coletador e uma maneira de minimizar tais
imprecisdes na fase pré-analitica ¢ implementar no laboratério programas de educacédo
continuada a fim de orientar e atualizar os profissionais responsaveis pela coleta a respeito das
técnicas a serem utilizadas e da importancia da representatividade do material coletado na
prevencdo do cancer cervical (AMARAL, et al., 2008).

A adequabilidade da amostra é um importante interferente no sucesso do rastreio de
alteracOes nos esfregagos citopatoldgicos, porém a eficiéncia das estratégias de rastreamento,
utilizadas na prevencdo do cancer de colo do utero, enfrenta, principalmente, a falta de
informagdo e técnica em relacdo a realizacdo da coleta do material para este exame e devido a

esse fator o diagndstico pode ocorrer tardiamente. Além da relevancia da informagdo quanto a
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realizacdo do Papanicolaou, deve haver a capacitacdo dos profissionais de salude destinados a
area da coleta para 0 PCCU (BRASIL, 2016).

Sobre os resultados dos exames revisados neste trabalho, a maioria apresentou um
esfregaco classificado como normal e o restante apresentou inflamacéo. As taxas de lesdes
intraepiteliais de baixo grau (LSIL) e alto grau (HSIL) sdo maiores em esfregacos satisfatorios
para analise, e um dos principais fatores de limitacdo da analise € auséncia de células
endocervicais (NAI, et al., 2011). Foi possivel observar, portanto, a importancia da presenca de
células representativas da zona de transformacéo para a prevencdo do cancer de colo uterino,
tendo em vista que sdo maiores as chances de diagndstico de lesBes cervicais escamosas em
amostras que apresentam células provenientes do canal cervical (Zeferino et al., 2000).

Mais de 25% dos esfregacos classificados como satisfatérios, porém com auséncia de
células representativas da juncdo escamocolunar, pertenciam a mulheres menopausadas. Isto se
deve a dificuldade encontrada em coletar material do endocérvice em mulheres neste estado
hormonal, pois o epitélio encontra-se hipotréfico, onde a JEC apresenta-se mais interiorizada
que o normal, o que dificulta a esfoliacdo deste local pela escova endocervical no momento da
coleta, provocando desconforto e muitas vezes um leve sangramento. O tratamento destas
mulheres menopausadas com terapia de reposicdo hormonal (TRH), é uma alternativa para a
recuperacdo do estado normal do epitélio vaginal e consequentemente da presenca do material
endocervical no esfregaco, pois o local da JEC, em mulheres menopausadas, varia devido as
alteraces hormonais que ocorrem neste periodo (KUMAR et al., 2005).

Ha uma menor eficiéncia do rastreamento citolégico de alteracbes no epitélio glandular,
geralmente localizadas mais internamente, na regido endocervical, onde os meios de coleta de
amostras podem ndo alcancar, e ainda por existir mais dificuldades técnicas em classificar as
alteracdes citoldgicas associadas com as lesdes glandulares (TEIXEIRA et al., 2012).

Foi possivel observar que o fator de maior interferéncia na adequabilidade do material
citopatologico se encontra na fase pré-analitica, representado pela coleta. Portanto, €
indispensavel saber avaliar as amostras a respeito da classificacdo dos esfregacos como
satisfatorios e insatisfatorios e sobre a representatividade dos epitélios metapléasicos e
endocervicais para a andlise citoldgica, assim como o conhecimento da técnica de coleta, a fim
de buscar o aperfeicoamento na realizacdo do exame PCCU.

A identificacdo e eliminacdo de falhas presentes nas diversas etapas as quais antecedem

a emissdo do laudo citopatologico, contribuira para que um maior numero de lesbes pré-
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malignas seja identificado, auxiliando desse modo na redugéo da incidéncia do cancer de colo
uterino (FRANCO, 2006).



12

7—- CONCLUSAO

Baseado nos resultados obtidos foi possivel concluir que a presenca de células
endocervicais/representativas da zona de transformacao pode ser utilizado como um método de
controle interno de qualidade para avaliar laudos citopatolégicos, pois apresenta-se como uma
forma de monitoramento da coleta do material citologico, fator limitante para a maioria dos
casos estudados.
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