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RESUMO

Objetivos: avaliar aspectos clinicos, colposcépicos e acompanhamento citolégico de quadros
classificados como atipias de células escamosas de significado indeterminado (ASCUS).
Métodos: foram analisados retrospectivamente 208 casos de ASCUS diagnosticados entre
1996 e 1998 e tabulados quanto a idade, queixas clinicas, colposcopia e seguimento.
Resultados: a relagdo ASCUS:lesdo intra-epitelial escamosa foi de 1:1,2, confirmando
adequado controle de qualidade. Pacientes com menos de 35 anos corresponderam a 72,6%
dos casos. Um grande numero néo tinha queixas clinicas (36,5%). Nos casos em que foi
realizada colposcopia (n = 58), a zona de transformacdo atipica foi observada em 60%. A
subclassificacdo das ASCUS em provavelmente displdsico (D), provavelmente reativo (R) e
ndo-determinado (U) indicou predomindncia do primeiro (65%). O acompanhamento de 86
pacientes mostrou que, apos 3 a 6 meses (média de 4,5 meses), em 12,5% foi possivel detectar
citologicamente uma lesdo intra-epitelial escamosa.

Concluséo: com base nos resultados deste trabalho foi possivel concluir que as ASCUS incidem
em mulheres jovens, com queixas clinicas corriqueiras e apresentam correlacdo colposcépica
positiva. Nestes casos o acompanhamento citolégico se faz imprescindivel para esclarecimento
de lesdo intra-epitelial escamosa subjacente ou subseqtiente.

PALAVRAS-CHAVE: Colo: lesao pré-neopldsica. Cancer: rastreamento. Colposcopia.
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[ntroducéo

Dentre os novos termos criados pelo Siste-
ma Bethesda para melhoria de comunicacdo en-
tre o servico de citopatologia e o clinico, figuram
as atipias de células escamosas de significado
indeterminado (ASCUS), definidas como anorma-
lidades mais marcantes que as esperadas para
alteracoes reativas, mas que quantitativamente
e qualitativamente ndo sao suficientes para o di-
agnostico de lesdo intra-epitelial escamosa!. Dos
ditames do novo sistema este é o ponto que mais
tem causado polémica, inclusive com relacado a
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sua terminologia*. Apesar da inespecificidade do
termo, tem-se sugerido que se busquem pistas
indicativas do processo subjacente. Assim, foi ob-
servado que ASCUS em célula escamosa madura
(atipia escamosa madura) teria um risco de 10%
de progressdo ou associacdo com lesao intra-
epitelial escamosa, ASCUS em célula metaplasica
escamosa (metaplasia escamosa atipica) teria este
risco aumentado para 24% e ASCUS em metapla-
sia imatura (atipia metaplasica imatura) teria o
risco de 41%*, indicando a necessidade de uma
melhor definicdo do tipo de atipia escamosa
diagnosticada. Ao mesmo tempo, trabalhos suge-
rem a adocdo de nomenclatura que refira a prova-
vel associacdo da ASCUS, como ASCUS-R (prova-
velmente reativo), ASCUS-D (provavelmente
displasico) e ASCUS-C (nao identificado)*s.

A traducao histolégica de ASCUS denuncia,
independente de sua subclassificacdo, um amplo
leque de possibilidades que varia desde o achado
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de normalidade até carcinoma escamoso invasor,
nao havendo, portanto, uma correlacao direta en-
tre o diagnéstico citolégico e uma lesao histologica.
Antes, tal achado chama a atencado para um me-
lhor acompanhamento e eventual aprofundamento
da investigacao®’.

Com a finalidade de se evitar um excesso
de classificacdo citopatolégica de espécimes
cérvico-vaginais como ASCUS, tem-se sugerido
que os servicos tenham como controle de qualida-
de os seguintes parametros:

1) relacao ASCUS/lesao intra-epitelial escamo-
sa (no estudo citolégico) inferior a 3°12,

2) Em casos diagnosticados como ASCUS a iden-
tificacdo do HPV por hibridizacao “in situ”deve ocor-
rer em cerca de 41% das oportunidades?!2.

Além dos pontos apontados acima, € neces-
sario uma revisao por segundo citopatologista e
correlacdo com colposcopia e histologia!?.

Diante de tamanha gama de dados nos sen-
timos compelidos a uma analise dos nossos diag-
nosticos de ASCUS, buscando identificar fatores
semelhantes e diferentes em relacao aos estudos
até entdo existentes, bem como suas correlacoes
clinicas e citocolposcépicas, contribuindo para a
normatizacao do diagnostico das lesées escamosas
de natureza indeterminada.

Pacientes e Métodos

Foi realizado um estudo retrospectivo em
dados arquivados de 208 pacientes provenientes
de clinica privada com diagnéstico citologico de
ASCUS, cujos esfregacos haviam sido corados por
método colorimétrico de Papanicolaou e identifi-
cados por escrutinio, no periodo de abril de 1996 a
marco de 1998.

A analise dos esfregacos foi realizada obser-
vando os preceitos do Sistema Bethesda, de tal
sorte que apenas exames considerados satisfato-
rios ou satisfatorios com limitacdo foram estuda-
dos. O diagnéstico de ASCUS foi baseado segundo
os critérios propostos por Kurman e Solomon?:

1. Aumento nuclear de duas e meia a trés ve-
zes o tamanho do nucleo de uma célula interme-
diaria, com discreto aumento na relacdo nucleo:
citoplasma.

2. Variacao na forma e tamanho nuclear;
binucleacao pode ser observada.

3. Hipercromasia leve sem alteracdes no pa-
drao cromatinico.

4. Contornos nucleares regulares; uma irregu-
laridade muito limitada pode ser observada.

Foram analisados a faixa etaria, as queixas
clinicas, os achados de colposcopia e a subclassi-
ficacao citologica de ASCUS em ASCUS-R, ASCUS-
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D ou ASCUS-U.

Apenas 58 dos 208 prontuarios (27,8%) apre-
sentavam dados de colposcopia. A analise dos re-
sultados baseou-se nas anotacoes fornecidas pelos
ginecologistas, no pedido de solicitacdo da colpoci-
tologia, portanto anterior ao diagnostico de ASCUS.
Nao houve um protocolo definido para colposcopia,
a qual foi realizada em servicos privados diversos.

Em 86 casos (41,3%) foi realizada colpocito-
logia subsequiente, com intervalo de 3 a 6 meses
(média de 4,5 meses) do diagnostico inicial.

Resultados

Os 208 casos de ASCUS estudados
correspondem a 1,15% do total de exames, cerca
de 18.087, submetidos a escrutinio em um perio-
do de 2 anos. Neste mesmo intervalo, foram diag-
nosticadas 249 lesdes intra-epiteliais escamosas
(1,3%). Assim, a relacado ASCUS/lesao intra-epi-
telial escamosa foi de 1:1,2.

A distribuicdo etaria mostrou uma prepon-
derancia entre 26 e 35 anos (32,6%) e um pouco
menos na faixa de 15 a 25 anos (30%), de sorte
que aquelas com 35 anos ou menos perfizeram
um total de 62,6%.

Dentre as pacientes estudadas, 36,1% néo
apresentavam qualquer queixa ginecologica, e
simples corrimento era queixa de 34%.

A colposcopia foi realizada por indicacéao cli-
nica, imediatamente antes da colheita para exa-
me colpocitologico, e, portanto, sem tendenciosi-
dade ao diagnostico da lesao, em cerca de 27,8%
dos casos (n = 58). O exame detectou suspeita, ou
seja, zona de transformacao atipica (ZTA) em 60%,
zona de transformacao normal em 38% e em 2% a
avaliacao foi considerada insatisfatéria (juncao
escamo-colunar inacessivel). Dentre as ZTA iden-
tificadas (n = 35), o epitélio aceto-branco foi obser-
vado em 56% das oportunidades, seguido por mo-
saico em 26% e pontilhado em 6%. Nos casos res-
tantes (12%) os colposcopistas nao definiram o tipo
de lesao (Figura 1). Tais relatos de exames colpos-
copicos foram realizados por diversos servicos de
onde os esfregacos eram oriundos, portanto, sem
a possibilidade de uma normatizacao de laudo mais
adequada.

Numa tentativa de subclassificacao citopa-
tolégica das ASCUS, 65% mostrou indicios de tra-
tar-se de uma ASCUS-D, 33% ASCUS-U e 2%
ASCUS-R (Figura 2).

Em 86 casos foi possivel um seguimento,
sem qualquer intervencao propedéutica outra, que
nao a propria citologia, para se tentar observar qual
seria a evolucao natural de uma provavel lesao
associada. Assim, pudemos observar que 10,9%
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tiveram em exame subsequente, entre 3 e 6 me-
ses, evidenciada citologicamente uma lesao intra-
epitelial escamosa de baixo grau, e em 1,6% foi
identificada lesédo intra-epitelial escamosa de alto
grau (Figura 3).

Epitélio aceto-branco Mosaico ZTA indefinida Pontilhado
Figura 1 — Achados colposcépicos na zona de transformagao atipica (ZTA) em pacientes
com diagndstico citoldgico de ASCUS (n = 35).
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Figura 2 - Subclassificagdo citologica de 208 casos com disgnostico de ASCUS.
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Figura 3 - Quadro evolutivo dos 86 casos diagnosticados (D) citologicamente como
ASCUS e que tinham exame citolégico subseqtiente, em um intervalo médio de 4,5
meses.
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Discussao

Com receio de um exagero no diagnostico
das ASCUS, o Colégio de Patologistas Americanos
realizou em 1993 estudo tentando encontrar uma
meédia plausivel para este diagnostico. Uma rela-
cao ASCUS/lesao intra-epitelial escamosa de 1:1,3
foi a encontrada!®. O presente trabalho demons-
trou uma relacédo que esta dentro daquela espera-
da como controle de qualidade, ou seja, 208 casos
de ASCUS para 249 de lesdes intra-epiteliais es-
camosas, diagnosticadas em 18.087 exames, por-
tanto uma relacdo de 1:1,2. Tal proporcao nos per-
mite concluir que ndo houve exagero diagnéstico
com relacao as lesbdes inespecificas escamosas.

A analise da incidéncia etaria talvez encon-
tre pouca repercussao pela préopria caracteristica
do diagnostico citolégico de ASCUS, uma vez que
ha possibilidade de nao haver lesdo histologica
alguma, o que tende a ocorrer em 39%!!, podendo
se detectar até carcinoma, com relatos de ocor-
réncia em até 1,3%!2; portanto, com possivel gran-
de variacdo na faixa etaria. No presente estudo
foi demonstrada uma prevaléncia maior na faixa
entre 15 e 35 anos, o que nos permite questionar
se nao seria pelas peculiaridades de eventuais
lesdes subjacentes do tipo intra-epitelial escamo-
sas, ou tao somente por ser este o periodo em que
as mulheres mais procuram servicos de ginecolo-
gia para prevencdo de cancer ginecolégico em cli-
nica privada.

O motivo da consulta ao ginecologista nao
coloca qualquer sintoma como sugerindo uma al-
teracao especifica, como seria de se esperar para
um diagnéstico de ASCUS, ja que presume-se que
muitas possibilidades diagnosticas reais existam
designadas por este termo, embora saibamos de
eventual maior possibilidade de encontrar lesdes
intra-epiteliais escamosas, em relacdo a popula-
cao geral.

O auxilio colposcopico no diagnostico das le-
soes cervicais pré-neoplasicas é inquestionavel.
Em situacdo de indefinicao diagnéstica, na qual
atipias citologicas chamam a atencao, este pro-
cedimento passa a ser imprescindivel. Desta for-
ma, o Instituto Nacional de Saude dos Estados
Unidos da América protocolou a realizacdo do exa-
me colposcopico em casos de ASCUS-D e apo6s dois
laudos sugestivos de ASCUS®. A correlacao
colposcopica e citologica em relacao ao diagnoésti-
co de ASCUS ainda é pouco explorada, necessi-
tando uma melhor atencao por parte dos servicos-
escola, onde é possivel se tracar um protocolo para
uma avaliacdo colposcopica homogénea, sem va-
riacoes de termo que naturalmente impedem ade-
quadas conclusoes. Por ser o presente estudo de
natureza retrospectiva e baseado em dados de ser-
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vicos de clinica privada, onde além de eventual
variacdo de terminologia, ha frequiente falta de
dados, a analise sofreu forte prejuizo para adequa-
das conclusoes, o que, no entanto, nao impossibi-
lita a averiguacao de que o achado de lesées como
epitélio aceto-branco, mosaico e pontilhado, indi-
cando biopsia imediata, pode diagnosticar uma
lesdo intra-epitelial escamosa subjacente®’.

O Sistema Bethesda em 1991 recomendou
uma melhor qualificacao do diagnostico de ASCUS,
quando possivel, para indicar se uma lesao pré-
maligna ou processo reativo era favorecido. O pro-
grama de comparacéao interlaboratorial do American
College of Pathologists em citologia cérvico-vagi-
nal (PAP) relatou que 62% dos laboratérios
subclassificaram mais de 50% dos ASCUS, favo-
recendo pré-malignidade ou reacao. O seguimen-
to destes casos mostrou uma predicao correta em
cerca de metade deles (48,7% de ASCUS tipo
reativo foram negativos para displasia e 46,5% das
ASCUS tipo displasico foram displasicos)!3. Varios
servicos tém criado sua terminologia propria, como
ASCUS-D e ASCUS-P, que teriam o mesmo signi-
ficado (provavelmente displasico ou provavelmen-
te associado ao papilomavirus humano), ASCUS-
R (sugerindo processo reativo) e, ainda, ASCUS-U
e ASCUS-C, também sindénimos (sem indicios para
displasia ou para reatividade)*>8.

Com finalidade especifica de avaliacdo de
nossos dados, adotamos os termos ASCUS-D, para
lesdes sugestivas de associacdo a lesao intra-epi-
telial escamosa, ASCUS-R, para provavel origem
reativa, e ASCUS-U, para aqueles casos em que
nada pode ser sugerido. Os achados foram, em
parte, comparaveis aos descritos na literatura®,
ou seja, 65% para ASCUS-D, 33% para ASCUS-U e
2% para ASCUS-R. Chamamos a atencao que, con-
soante o programa do American College of
Pathologists, nossos resultados indicam que foi
possivel uma subclassificacao em mais de 50% dos
casos, mais precisamente em 69% das vezes.

Cremos que a maior virtude deste trabalho
foi o acompanhamento de cerca de 86 casos, por
meio unicamente da citologia, sem a possibilida-
de de que determinada propedéutica pudesse in-
terferir na evolucao natural de provavel lesdo
subjacente, ja que os demais casos nao foram sub-
metidos a seguimento citolégico isolado. Assim,
foi possivel observar o diagnéstico em um segun-
do esfregaco de lesao intra-epitelial escamosa em
cerca de 12,5% dos casos, comparando-os a acha-
dos ja publicados de 18,5%?13.

Talvez o termo que mais tenha sido motivo
de controvérsia, desde a adocao do Sistema
Bethesda pela Sociedade Americana de Citopato-
logia e pela Academia Internacional de Citologia®,
seja o de atipias de células escamosas de signifi-
cado indeterminado (ASCUS). Motivado pela am-
pla possibilidade diagnoéstica e total falta de rela-
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cdo histopatolégica, muitas pesquisas tém sido
realizadas em todo o mundo buscando uma maior
intimidade com este novo diagnéstico citologico.
Assim, por meio deste estudo observamos que as
atipias de células escamosas de significado
indeterminado sédo lesdes de cunho unicamente
citologico, a manifestar-se com freqtiéncia em fai-
xa etaria jovem, quer por lesdes cervicais
subjacentes, quer pela maior procura dos servi-
cos por esta clientela. O papel da colposcopia como
método esclarecedor e prognodstico & essencial,
assim como tem valor prognoéstico a subclassifi-
cacao das ASCUS em D, R ou U, que com o acom-
panhamento indicam em maior percentual lesoes
intra-epitelias escamosas em casos de ASCUS-D.
Sem duvida muito ainda ha de se estudar sobre
estas lesbes citologicas e suas relacoes epidemi-
ologicas, colposcopicas e histologicas.

SUMMARY

Purpose: fo assess clinical, colposcopic profile and follow-
up of patients with a cytological report of atypical squamous
cells of undetermined significance (ASCUS).

Methods: a total of 208 cases of ASCUS diagnosed between
1996 e 1998 were analyzed retrospectively regarding age,
symptoms, colposcopy and follow-up.

Results: the ASCUS:SIL (squamous intraepithelial lesion)
ratio reported was 1:1.2, showing an adequate quality
control. Most of the patients were between 15 and 35 years
old (72.6 %). The majority referred no symptoms (36.5 %).
The colposcopy showed (n = 58) the atypical zone of
transformation in 60% of the cases. The subclassification
into ASCUS favoring a dysplasia (ASCUS-D), reactive
process (ASCUS-R) and unqualified (ASCUS-U) showed that
65% of cases belonged to the first category (ASCUS-D). In
the follow-up of 86 patients for 3 to 6 months (average of 4.5
months), 12.5% had a subsequent SIL.

Conclusion: the findings of this study indicate that ASCUS
occurrence in young women with common symptoms, is
frequent and there is the possibility of diagnosing by
colposcopy. The follow-up is very important to define the
concurrent or subsequent development of a squamous
intraepithelial lesion.

KEY WORDS: ASCUS. Colposcopy. Cervical smear.
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