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ASPECTO CITOLOGICO DE TUMORES INTRACRANIANOS
E DO CANAL VERTEBRAL

IVELISE DE SOUZA CAMPOS *, LEILA CHIMELLI *

RESUMO — Apresentamos os aspectos citologicos de 137 lesdess tumorais operadas por neuro-
cirurgides, incluindo 12 astrocitomas, 4 astrocitomas anaplésicos, 26 glioblastomas, 7 oligo-
dendrogliomas, 7 ependimomas, 5 meduloblastomas, 8 schwannomas, 7 meningiomas, 13 ade-
nomas de hipéfise, 20 tumores metastiticos e 18 tumores diversos e patologias ndo neopléa-
sicas. Analisamos também citologicamente amostras de tecido nervoso normal obtido de ne-
cropsias, com o objetivo de reconhecé-lo nas biépsias e distingui-lo do tecido mneoplésico.
Touo o material foi analisado por esfregacos, que foram comparados posteriormente com
os cortes histolégicos. Apesar da necessidade de observar os detalhes celulares do. tumores,
muitas vezes o arranjo peculiar das células em uma visdo de conjunto praticamente permite
o diagnéstico da neoplasia no esfregaco.

PALLAVRAS-CHAVE: tumores intracranianos, tumores do canal vertebral, aspectos cito-
l6gicos.

Cytologic aspects of intracranial and spinal tumors

SUMMARY — We present the cytologic aspects of 137 tumors operated by neurosurgeons,
including 12 autrocytomas, 4 anaplastic astrocytomas, 26 glioblastomas, 7 oligodendrogliomas,
5 medulioblastomas, 8 schwannomas, 17 meningiomas, 13 pituitary adenomas, 20 metastatic
tumors and 18 assorted tumors and nonneoplastic lesions. We have also analysed cytologically
samples of normal nervous tissue obtained from autopsies, aiming at its recognition and
distinction from the neoplastic tissue in biopsies. The tumors were analysed in smears which
were subsequently compared with the histological sections. Although it is important to observe
cytological details in the tumor, occasionally cells are arranged in such a way, that an
overview of the smear pratically allows the diagnosis of the tumor.

KEY WORDS: intracranial tumors, spinal tumors, cytologic aspects.

A técnica do esfregaco vem sendo utilizada rotineiramente em diversos
centros internacionais de neuropatologia em que bidpsias por agulha si@o muito
empregadas 1.7.24 ¢, também, no Brasil 25, tendo praticamente substituido a técnica
de congelacdo. No esfregaco o patologista deve familiarizar-se com o aspecto
normal, reacional, inflamatério e tumoral das células do sistema nervoso 6.16.28,

Apresentamos neste estudo as caracteristicas citoldgicas de lesGes operadas
por neurocirurgioes e de diversas dreas do tecido nervoso normal.

MATERIAL E METODOS

Analisamos 137 esfregacos que incluem 12 astrocitomas, 4 astrocitomas anapldsicos, 26
glioblastomas, 7 oligodendrogliomas, 5 meduloblastomas, 8 schwannomas, 17 meningiomas, 13
adenomas de hipéfise, 20 tumores metastdticos e 18 tumores diversos e lesdes n#io neoplésicas,
relacionados no artigo precedente.
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Além disso, com o objetivo de nos familiarizarmos com o aspecto citoléglco do tecido
nervoso normal, realizamos esfregacos em fragmentos de leptomeninges, cértex e substincia
branca cerebral, tdilamo, cortex cerebelar, plexo coréide e hipéfise, obtidos de necrépsias de
paclentes sem doenca neurolégica e com pequeno intervalo entre o 6bito e a necrépsia.

Os esfregacos eram preparados logo apds a retirada do material, usando-se a técnica
descrita no estudo precedente.

RESULTADOS

No tecido nervoso normal observamos que no esfregaco do cértex cerebral hd neurdnios
piramidais, grandes e pequenos, a maioria com nuciéolos evidentes e citoplasma amplo. H4
também células gliais sempre menores que os neurdnios, com naGceleos arredondados ou ova-
lados e citoplasma n#o evidente (Fig. la) e 03 vasos sdo em geral delgados. O esfregaco
da substAncia branca é pouco celular, constituido de células gliais, os astrécitos maiores que
os oligodendrécitos, os vasos sfo em geral delgados e -~ fundo & fibrilar (Fig. 1b). O t4lamo
mostra neurdnios grandes, monomérficos, entremeados por células gliais e vasos com paredes
finas. O co6rtex cerebelar contém células de Purkinje e da camada granulosa (Fig. 2a). As
primeiras sfo volumosas, arredondadas ou piriformes com nicleo claro, nuciéolo evidente e
citoplasma amplo. Os neurdnios da camada granulosa tém nitcleos pequenos, arredondados
e hipercrométicos, nucléolo evidente (Fig. 2b) e o citoplasma n#io & visivel. HA células gliais

Fig. 1. a — Cértex cerebral normal: neurdnios piramidais com nucléolos evidentes, eito-
plasmia amplo; os nGcleos menores sfo de células gliais. b — Substiancia branca normal:
nadcleos de c€lulas gliais e vaso com ramificacdes cruzando obliquamente o campo. Azul de
toluidina; a, 400x; b, 100x.
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Fig. 2. a — Cofrtex cerebelar normal: células de Purkinje em melo a células da granulosa
(nGcieos menores) e células gliais. b — Detalhe dos neurdnios da camada granulosa com
nucléolos evidentes. Azul de toluidina; a, 100x; b, 400x.

com niicieos maiores que o8 da camada granulosa além de vasos de diversos calibres. O plexo
cor6ide mostra padriio papilifero com eixos vasculares revestidos por células cubéides com
nicleo arredondado, citoplasma amplo, bem definido ¢ hi também células soltas. A aracnéide
ndo é apropriada para esfregacos, que mostram densos grupos celulares e vasos entre os
quais hd células meningoteliais com nficleos ovalados, alguns vacuolizados. O citoplasma é
mal definido. Notam-se alguns enovelados celulares. As células da adeno-hipéfise se distri-
buem difusamente ou em pequenos grupos em torno a capilares. Tém nGcleos arredondados,
cromatina fina e citoplasma ora amplo, bem definido, ora pouco evidente. A neuro-hipéfise
é representada por células fusiformes com prolongamentos evidentes, por vezes aderidos a
vasos.

Os esfregacos dos casos operados foram em geral facilmente realizados, exceto em
alguns schwannomms, craniofaringioma, malformacdes vasculares e hemangioblastomas devido
a maior firmeza do material ou a riqueza em vasos sem, no entanto, prejudicar o diagnéstico.

Nos astrocitomas (12 casos) a celularidade é um pouco malor que o tecido nervoso nor-
mal, notando-se por vezes maior acimulo de células ao redor dos vasos (Fig. 3a). HA discreto
pleomortismo e hipercromatismo. O citoplasma & pouco evidente, de limites imprecisos em-
bora prolongamentos fibrilares sejam observados, principalmente na forma pilocitica. H4 dis-
creta neoformacdio sem proliferacdo endotelial, necrose ou mitoses. As fibras de Rosenthal,
presentes em 4 casos, aparecem refringentes. Metacromasia é relativamente frequente, ha-
vendo linfécitos perivasculares em 2 casos e focos de calcificacio em um.

Nos astrocitomas anaplésicos (4 casos) hd maior celularidade em relacdio aos astrocito-
mas, com mais células ao redor dos vasos que estfio proliferados e tém paredes espessas e
hipercelulares (Fig. 3b). HA moderado pleomorfismo e hipercromatismo nuclear, células bi-
nucleadas e mitoses atipicas. O citoplasma & mal definido, por vezes com prolongamentos
nitidos.

Os glioblastomas (26 casos) séo hipercelulares, principalmente ao redor dos vasos neo-
formados, com acentuada proliferacio endotelial (Fig. 3c). H& pleomortismo celular, células
bizarras, bi e multinucleadas e mitoses atipicas. O citoplasma é ora pouco evidente ora am-
plo, notando-se hemécias e debris celulares devido a necrose. Focos de calcificacio e infiltrado
linfocitdrio perivascular foram achados ocasionais.

Nos oligodendrogliomas (7 casos) as células se distribuem difusamente pela l4mina, tém
nicleos em geral monomérficos, cromatina granular e numerosos capilares (Fig. 4a). O cito-
plasma é pouco evidente, notando-se halo perinuclear. Mitoses sfo raras ou ausentes e hi
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Fig. 8. a — Astrocitoma: celularidade aumentada comparada a substdncia branca normal
com disereto pleomorfismo; os vasos, embora proliferados, s#io delgados. b — Astrocitoma ana-
pldsico: as células siio pleomérficas com nicleos hipercrométicos e os vasos tém paredes
espessas e hipercelulares. ¢) — Glioblastoma multiforme: efregaco hipercelular com células
pleomoérficas, células gigantes (seta) e vaso espesso, & direita, com proliferacdio endotelial.
Azul de toluidina; a, b, 100x; ¢, 260x.
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focos de calcificacdo que aparecem refringentes. Em 2 casos hd anaplasia, reas de necrose e
proliferacdo vascular. Um deles havia sido submetido a radioterapia.

Nos ependimomas (7 casos) a celuiaridade é varidvel, com nicleos em geral monomor-
ficos, arredondados ou ovalados e raras mitoses. O citoplasma é pouco evidente, por vezes
com prolongamentos fibrilares; rosetas sdo raramente observadas (Fig. 4b). Células ao redor
de eixos vasculares, com aspecto papilar associado a metacromasia, caracterizam a forma
mixo-papilar.

Os esfregacos dos meduloblastomas (5 cascs) s#o hipercelulares com células difusamente
distribufdas ou em blocos de maior ou menor densidade com nicleos arredondados, leve-
mente pleomérficos, cromatina grosseira e frequentes mitoses atipicas. O citoplasma é escasso,
mal definido, sendo raro o achado de rosetas. HA células ao redor dos vasos proliferados.

Nos schwannomas (8 casos) hd feixes de células que se entrecruzam com nuicleos ova-
lados ou fusiformes, citoplasma pouco evidente, as vezes com prolongamentos (dreas Antoni
A). Em éreas a celularidade é menor, o nicleo arredondado ou ovalado com mocerado pleo-
morfismo e o citoplasma é mal definido (éreas Antoni B).

Fig. 4. a — Oligodendroglioma: células difusamente distribuidas, entremeadas por fina tra-
ma capilar. b — Ependimoma: monomorfismo celular com formacdo de roseta (seta). Azul de
toluidina; a, b, 100x.
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Os meningiomas (17 casos) formam grupos celulares, interligados por feixes de células
(Fig. 5) que por vezes se agrupam formando um sincicio em forma de enovelados. Tém
nucleos arredondados ovalados ou fusiformes, alguns vacuolizados e citoplasma escasso, pouco
evidente, por vezes com prolongamentos dando ao fundo um aspecto fibrilar. HA também
psamomas e mastécitos.

Os adenomas hipofisdrios (13 casos) mostram células uniformemente distribuidas em
camada unica ou em pequenos grupamentos ao redor dos vasos, por vezes com aspecto
papilar. Os nicleos s#io monomérficos, arredondados e o citoplasma em geral & amplo, deli-
mitado, pélido ou com hamlo claro perinuclear. Neuro-hipéfise normal foi observada em alguns

casos.
Os tumores metastéticos (20 casos), apesar de originados de varios 6rgdos, apresentam

nos esfregacos algumas caracteristicas em comum. Formam blocos celulares bem definidos
(Fig. 6) além de exibirem células isoladas. Raramente, esbocam glandulas sugerindo adeno-

Fig. 5 (no alto). Meningioma: feixes ou grupamentos irregulares de células que por vezes
se aglomeram de forma concéntrica formando enovelados. HA também um psamoma (seta).

Azul de toluidina, 40x..

Fig. 6 (em baixo). Carcinoma metastdtico: as células neopldsicas, com caracteristicas de cé-
lulas epiteliais, se dispdem em grupamentos bem definidos. Azul de toluidina, 100x.
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carcinoma. H4 pleomorfismo celular varidvel, bi ou multinucleacio e mitoses atipicas. Vacuo-
lizagdo citoplasméatica é rara, caracterizando a célula muco-secretora. Pigmento cinza-enegre-
cido é encontrado nos melanomas. H4 também debris celulares e necrose.

O grupo dos outros tumores e patologias n#o neopldsicas (18 casos) incluem: papiloma
do plexo cordide (1 caso) com células cubdides, monomérficas com citoplasma amplo, dis-
postas ao redor de feixes fibrovasculares com aspecto papilar; germinoma (1 caso) com
células dispostas difusamente pela lamina, isoladas ou em pequenos grupos, por vezes peri-
vasculares, havendo células pequenas, com nitcleos redondos, densos, citoplasma escasso como
linfécitos e outras volumosas, pleomoérficas, com nucleos hipercromaticos, citoplasma amplo e
mitoses atipicas; pineoblastoma (1 caso), tumor neuroectodérmico primitivo (1 caso), neuro-
blastoma (1 caso) que sdo semelhantes ao meduloblastoma; fibromixosarcoma (1 caso), cujo
estregaco € hipocelular, com niucleos tunicos ou maultiplos, moderado pleomorfismo, nucléolos
evidente., citoplasma amplo, fibrilar e intensa metacromasia; nevo de Ota (1 caso) que €
hipercelular, com células agrupadas ou perivasculares, discreto pleomorfismo nuclear, sem
mitoses e abundante pigmento cinza enegrecido livre ou intracitoplasmdtico; hemangioblas-
toma (2 casos) com densos feixes de célulasi com nucleos ovalados ou fusiformes e citoplasma
mal definido, entremeados por células maiores com ntcieos arredondados, citoplasma amplo,
pouco nitido, por vezes vacuolizado; malformacdo vascular (2 c¢asSos) com numerosos seg-
mentos vasculares delgados ou espessos, pigmento acastanhado (hemossiderina) livre ou em
macréfagos e mstrécitos normais ou reacionais; craniotaringioma (1 caso) com massas celu-
lares densas em cuja periferia células poliédricas escamosas sfo bem individualizadas e ha
ainda grupamentos celulares fusiformes ou estrelares, células xantomatosas e pequenos focos
de calcificagdio; plasmocitoma (1 caso) que exibe camada tGnica de células, com nucleog arre-
dondados e excéntricos, cromatina de aspecto radiado, aigumas binucleadas, mitoses atipicas
e citoplasma bem definido; gliose reacional (1 caso) cujas células tém distribuicdo difusa ou
ac redor de vasos, ntcleos arredondados ou ovalados e nucléolo evidente, citoplasma amp.o,
homogéneo e prolongamentos evidentes; condrossarcomma (2 casos) com densa matriz meta-
cromética com grupamentos celulares e raras células soltas, nucleos levemente pleomérficos,
arredondados, hipercromaticos, ocasional nucléolo, binucleacdo, citoplasma amplo, vacuolizado
¢ calcificagio focal; cordoma (1 caso) com pequenos aglomerados ou corddes celulares com
nucleos ovalados ou arredondados, citoplasma amplo, vacuolizado, densa matriz metacromética
e focos de calcificacdo; cisto 6sseo aneurismdtico (1 caso) com células grandes, multinuclea-
das, citoplasma amplo e outras menores, mono ou binucleadas, com ntcleos ovais ou fusi-
formes e citoplasma mal definido além de varios polimorfonucleares, heméciag e pigmento
acastanhado.

COMENTARIOS

Nos tumores astrociticos observamos os aspectos classicamente descritos
nos esfregacos 1.11,15,18,28 ¢ valorizamos a necrose para o diagndstico de glioblas-
toma17.25, E relatada a dificuldade em distinguir alguns gliomas anapldsicos ou
glioblastomas dos tumores neuroectodérmicos primitivos ou carcinomas metas-
taticos pouco diferenciados 27, sendo as vezes necessario lancar mao de métodos
imuno-histoquimicos 4,24.25.27 apesar de nos gliomas a relacido entre os processos
gliais e os vasos sanguineos ser bem demonstrada, o que néo acontece nos car-
cinomas metastdticos 10,

As vezes os oligodendrogliomas podem simular adenomas de hipdfise no
esfregaco 14, mas a localizacio do tumor, fora da regido selar, orienta o diag-
néstico. Num de nossos casos de oligodendrogliomas, necrose e proliferagéo
endotelial foram atribuidos a radioterapia 22. Oligoastrocitomas podem n#o ser
diagnosticados em esfregacos pela exiguidade do material 3.5,

Os ependimomas tinham aspecto citolégico caracteristico 1.13,19.20,28, Em
um caso, as rosetas no esfregago, facilitaram o diagndstico 28. No entanto, elas
sdo raramente vistas em esfregacos e hd inclusive os que questionam sua
presencal. Quando ns fossa posterior, deve ser diferenciado do meduloblas-
toma 11,15,18,20, Nas formas papilares, devem ser diferenciados do papiloma do
blexo cordide e do carcinoma papilifero. Critérios citolégicos e a localizagido
do tumor ajudam no diagndstico 26,

Nos tumores neuroectodérmicos primitivos agrupamos o meduloblastoma,
0 neuroblastoma e o pineoblastoma por apresentarem aspecto citolégico muxto
semelhante 1,18,20.26, Os nticleos das células do medulosblastoma parecem maiores
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em esfregagos que em cortes histolégicosl. Nem todos concordam com o achado
de rosetas ou pseudo-rosetas em esfregacos 9,26,28,

Os schwannomas podem as vezes simular astrocitoma pilocitico15, o que
aconteceu em um de NOSSOS Casos.

Todos os meningiomas tinham disposicio no esfregago bastante caracte-
ristica, apesar dos seus vérios tipos histolégicos 1,11,13,19,20,26,28, Facilitaram o
diangnéstico a vacuolizagdo nuclear, enovelados e psamomas. Alguns podem ser
confundidos com gliomas, sobretudo os fibrobldsticos 14.19,20,28, Técnicas imuno-
histoquimicas podem ajudar no diagndstico 21,

N&@o nos preocupamos em caracterizar o tipo histolégico dos tumores me-
tastdticos, o que é considerado raramente possivel em esfregagos1.28, embora
alguns mostrassem esboc¢os de glandulas que sugeriam adenocarcinoma 27. O diag-
nostico de um melanoma foi concluido pelo pigmento que pode ser identificado
no esfregaco pela tonalidade: o pigmento meldnico € acinzentado, a hemossi-
derina acastanhada e a hematoidina amarelada 1.

No grupo que englobava os outros tumores e patologias nio neopldsicas
ndo observamos qualquer particularidade na maioria dos casos, que tinham
aspecto citolégico idéntico ao descrito na literatura. N&o encontramos referén-
cias sobre o aspecto do fibromixossarcoma em esfregacos. Salientamos que a
gliose reacional circundando tumores, como craniofaringiomas, metdstases e areas
isquémicas, € intensa e ndo deve ser confundida com astrocitoma 6.21.2¢, As vezes
€ dificil diferenciar gliose reacional de astrocitoma bem diferenciado. O pleomor-
fismo nuclear no astrocitoma ajuda nesta diferenciagdo, assim como os processos
citoplasmaticos exuberantes de um astrocitoma pilocitico, que podem diferen-
cidg-lo do astrécito normal 6. Alguns germinomas exibem caracteristicas celulares
similares a um carcinoma indiferenciado de grandes células que, quando no
cerebelo, pode simular germinomas, pela semelhanga dos linfécitos com células
granulosas do cerebelo. Nestes casos, o diagndstico baseia-se nas caracteristicas
nucleares 18.23,29; gs células da camada granulosa tém nucléolo evidente. O diag-
néstico diferencial de nevo de Ota é com melanoma devido ao pigmento, mas
faltam mitoses e pleomorfismo8 O exame histolégico neste caso tem caracte-
risticas morfolégicas cldssicas, sendo raro no couro cabeludo e no cérebro 12,
ambos envolvidos no presente caso. Os 2 casos de condrossarcomas eram seme-
lhantes ao cordoma mas as células eram menores, ndo formavam grupamentos,
estando isoladas em meio a matriz metacromdtica, além de apresentarem bi ou
multinuclea¢do, mitoses e vacuolizagdo citoplasmadtica 1.28,

Em relacdo ao tecido nervoso normal ressaltamos ainda que a camada
granulosa do cerebelo, nos esfregacos, pode ser confundida com as bordas de
um granuloma 15 ou mesmo com um meduloblastoma 11.24, 0 que nédo acontece
em cortes histolégicos. Em microcirurgias transesfenoidais para adenomas hipo-
fisarios, € importante reconhecer a adeno-hipdfise normal, cujas células além de
se agruparem mais que no adenoma, exibem considerdvel variagcdo no tamanho
devido & presenca dos vdrios tipos celulares, o que ndo acontece nos adeno-
mas 1.2, E ainda, grupamentos de células meningoteliais acompanhando tecido
nervoso normal ou reacional podem simular meningiomas 15,

Portanto, o reconhecimento do tecido nervoso normal em esfregagos € im-
portante no diagndstico per-operatério, pois pode evitar diagndsticos erroneos
de neoplasia além de orientar o neurocirurgido a localizar o tumor.
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