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Resumo

OBJETIVO: avaliar se a adequabilidade da amostra influencia na detecgdo das lesdes precursoras do cancer do
colo do ttero. METODOS: este foi um estudo de corte transversal, realizado no periodo de Janeiro de 2004
Dezembro de 2005. Foram incluidos 10.951 resultados de exames citopatolégicos cervicais, tendo como base
usudrias do Sistema Unico de Satde de Goidnia, Goids. Essas mulheres procuraram, espontaneamente, os servicos
do Programa Sadde da Familia ou Unidades Bésicas de Saude. A coleta foi feita por médicos e enfermeiros por meio
da técnica convencional para rasfreamento de céincer do colo do ttero. Os esfregagos analisados foram classificados
de acordo com o Sistema Bethesda, sendo a adequabilidade da amostra definida durante o escrutinio de rotina e
categorizada como: satisfatéria; satisfatéria, porém apresentando fatores que prejudicam parcialmente a andlise; e
insatisfatéria. Os resultados obtidos foram armazenados no programa Epiinfo 3.3.2. Para a comparagdo entre os
resuliados alterados e a adequabilidade da amostra dos esfregagos citopatolégicos ufilizouse o teste do 2. Foram
consideradas significantes as diferencas em que a probabilidade de rejeicdo da hipotese de nulidade foi menor
que 5% (p<0,05). RESULTADOS: do total de 10.951 esfregagos, 51,1% foram classificados com adequabilidade
satisfatéria para andlise, 46,6% como satisfatérios, mas apresentando algum fator limitante, e 2,3% como insatisfatérios.
Os principais fatores que prejudicaram parcialmente a andlise foram: auséncia de células endocervicais (52,2%),
esfregagos dessecados (22,8%), purulentos (14,9%) ou com dreas espessas (?,5%). Observou-se uma maior freqiéncia
de esfregagos alterados quando a amostra foi classificada como satisfatéria para andlise e com representagdo de
células endocervicais, ASC-US (2,3%), ASC-H (0,6%), LSIL(3,2%), HSIL(1,7%) e 0,3% de AGC; as diferencas foram
significativas com p=0,001. A freqiéncia de lesdes de baixo e alo grau foi maior quando os esfregagos apresentaram-
se safisfatorios para andlise. CONCLUSOES: a fregiiéncia de lesdes precursoras do cancer do colo do Glero varia
com a adequabilidade da amostra. Observou-se também que as principais limitagdes da adequabilidade da amostra
esiGo diretamente relacionadas com a qualidade da coleta.

Abstract

PURPOSE: to evaluate whether the sample adequacy influences the detection of precursor cervical cancer lesions.
METHODS: a fransversal study from January 2004 to December 2005. A number of 10,951 results of cervical
cytotopathological exams from users of the National Health System (Sistema Unico de Saude, SUS) in Goidnia, Goids,
Brazil, was sfudied. These women had spontaneously looked for the services from the Family Health Program or from
the Basic Unifs of Health. Samples were collected by medical docfors and nurses, through the conventional technique
fo detect cervical cancer. The analyzed smears were classified by the Bethesda System, the sample adequacy being
defined along the roufine screening and categorized as: satisfactory, safisfactory but presenting factors that might partially
jeopardize the analysis, and unsatisfactory. Results were stored in the Epi-info 3.3.2 program. The ¥ 2 test was used fo
compare altered results with the adequacy of the samples from cytopathological smears. Differences with probability
of rejection of the null hypothesis lower than 5% (p<0.05) were considered as significant. RESULTS: From 10,951
smears, 51.1% were classified as having safisfactory adequacy for analysis, 46.6% as satisfactory, but presenting
some limiting factors, and 2.3%, as unsatisfactory. The main factors which have partially jeopardized the analysis were:
lack of endocervical cells (52.2%), dried smears (22.8%), purulence [14.9%), or smears with some thick areas (9.5%).
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There was a higher rafe of altered smears when the sample had been classified as safisfactory for analysis and with representation of endocervical cells
ASC-US (2.3%), ASC-H (0.6%), LSIL (3.2%), HSIL (1.7%) and 0.3% of AGC. Differences were significant when p=0.001. The rate of low and high grade
lesions was higher when the smears were safisfactory for analysis. CONCLUSIONS: the rate of precursor uterine cervix cancer lesions varies according fo
the sample adequacy, and the main adequacy limitations of the sample are mainly related fo the collection condition.

Introducao

O cancer do colo do ttero é uma das mais freqiien-
tes causas de 6bito na populagdo feminina da América
Latina, onde as taxas de incidéncia permanecem altas. O
exame citopatoldgico tem sido um dos instrumentos mais
eficientes para a detec¢do de lesdes precursoras, por seu
baixo custo e desempenho diagnéstico'”. No Brasil, as
taxas de prevaléncia e incidéncia ainda nd@o diminuiram
de maneira consistente, caracterizando um importante
problema de Satide Pablica™®.

O céncer do colo do ttero é uma doenga com his-
téria natural longa, sendo possivel identificar sua forma
precursora, que, nessa fase de evolucio, pode ser tratdvel
e curdvel ou regredir espontaneamente, impedindo que
a lesdo se torne invasiva'®. O principal fator relacionado
a esse tipo de cincer € a infec¢do pelo papilomavirus hu-
mano (HPV), associada principalmente a multiplicidade
de parceiros sexuais, ao coito em idade precoce, a histéria
de doenca sexualmente transmissivel, a sindrome da imu-
nodeficiéncia adquirida (Aids), as caréncias nutricionais
por vitamina e/ou betacaroteno, as causas genéticas, ao
estado imunoldgico e ao tabagismo’.

No Brasil, o Ministério da Satide preconiza a realiza¢do
anual do exame citopatolégico em mulheres na faixa etdria
entre 25 e 60 anos ou nas sexualmente ativas, e, apés dois
exames anuais consecutivos negativos, a cada trés anos®.
Apesar do uso difundido do exame citopatoldgico como
uma estratégia segura e eficiente para a detec¢do precoce do
cancer do colo do ttero, desde a década 1980, uma série de
criticas relacionadas 2 alta taxa de resultados falsos-negativos
(2 2 62%) trouxe questionamentos sobre a validade de sua
manutenc¢do pelos servigos dos laboratdrios clinicos de
prevencio e deteccdo precoce da doenga™’'°.

Os fatores associados aos resultados falsos-negativos
tém sido investigados, porém persiste o desafio de supera-
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 interpreta¢do dos diagndsticos citopatolégicos
(229%)’. Outros autores destacam que os esfregacos espes-
sos, obscurecidos por sangue, dessecado e purulentos ou
infiltrado leucocitdrio devem ser avaliados nos laboratérios
como indicadores de qualidade®'>!".

A alta taxa de resultados falsos-negativos é um dos
maiores problemas que os laboratérios de citopatologia
enfrentam em sua rotina. No entanto, a investiga¢do das

principais causas de erros ocorridos na fase pré-analitica
(coleta) pela avaliagdo da adequabilidade da amostra, iden-
tificando presenca ou auséncia de células endocervicais e/ou
metapldsicas e dos fatores obscurecedores, pode contribuir
para que um maior nimero de lesdes pré-malignas seja
diagnosticado, auxiliando, dessa maneira, na redugdo da
incidéncia do cancer do colo do dtero"".

Dessa maneira, esse estudo visa identificar os prin-
cipais fatores relacionados a adequabilidade da amostra
que limitam ou tornam os esfregacos insatisfatérios para a
andlise, bem como verificar se a adequabilidade da amostra
exerce influéncia sobre a detecc¢io das lesdes precursoras
do cancer do colo do atero.

Métodos

Este foi um estudo de corte transversal realizado no
Laboratério Rémulo Rocha da Faculdade de Farmicia
da Universidade Federal de Goids (UFG), no periodo de
Janeiro de 2004 a Dezembro de 2005. Foram incluidos
10.951 resultados de exames citopatolégicos cervicais, tendo
como base usudrias do Sistema Unico de Satide (SUS) de
Goidnia, Goids. Essas mulheres procuraram espontanea-
mente os servi¢os do Programa Saide da Familia (PSF) ou
das Unidades Bésicas de Satide (UBS). A coleta foi feita por
médicos e enfermeiros por meio da técnica convencional
para rastreamento de cancer do colo do ttero.

Os esfregacos foram analisados e classificados de
acordo com o Sistema Bethesda'?. Apés a andlise do
primeiro escrutinio, todos os esfregacos negativos e in-
satisfatérios foram submetidos a revisdo rapida de 100%.
Os casos suspeitos a partir dessa revisdo bem como os
classificados como positivos no primeiro escrutinio foram
encaminhados para revisio detalhada para defini¢io do
diagndstico final.

A adequabilidade da amostra foi classificada e cate-
gorizada como definido a seguir:

satisfatéria: nimero adequado de células epiteliais
escamosas bem visualizadas e preservadas (estima-
tiva minima de 8.000 a 12.000 células escamosas,
aproximadamente); presenga de células endocer-
vicais e/ou metapldsicas (minimo de dez células
endocervicais ou metapldsicas), bem preservadas,
isoladas ou em agrupamento;

satisfatéria, porém apresentando fatores que pre-

judicam parcialmente a andlise: fatores de obscu-

recimento (sangue, infiltrado leucocitdrio, dreas
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espessas, dessecamento, artefatos de estiramento,
citdlise e contaminagao), que prejudicam a inter-
pretagdo de aproximadamente 50 a 75% das células
epiteliais e/ou celularidade (auséncia ou menos de
dez células endocervicais ou metaplésicas);
insatisfatéria: fatores de obscurecimento, como
discriminado anteriormente, que prejudicam a
avalia¢do de mais de 75% das células epiteliais, se
ndo identificar células anormais, e/ou celularidade
(auséncia de células endocervicais ou metapldsicas
e menos de 10% da superficie da lamina recoberta
por células escamosas).

Os resultados obtidos foram armazenados no programa
Epi-Info 3.3.2 a partir de informaces contidas na ficha
de requisicdo e resultado citopatolégico (colo do utero)
preconizada pelo Ministério da Satide. Para a andlise dos
dados, usou-se o programa SAS versdo 8.2'%. Para a com-
paracdo entre os resultados alterados e a adequabilidade da
amostra dos esfregacos citopatoldgicos utilizou-se o teste
do %2. Foram consideradas significantes as diferengas em
que a probabilidade de rejei¢do da hipétese de nulidade
foi menor que 5% (p<0,05).

Resultados

Dos 10.951 esfregacos analisados, observou-se que,
quanto a adequabilidade da amostra, 5.595 (51,1%) fo-
ram classificados como satisfatérios, 5.104 (46,6%) como
satisfatérios, mas apresentando fatores que comprometem
a andlise e 252 (2,3%) foram insatisfatérios para andlise
(Tabela 1).

Dos 5.104 esfregagos apresentando fatores que com-
prometem a andlise, 2.672 ndo tinham representagdo da
jungdo escamo-colunar; observou-se também um nimero
significativo de esfregacos com dessecamento, purulentos

e com 4reas espessas (1.168, 764 e 488, respectivamente),
conforme Tabela 2.

Dos 252 esfregacos apresentando fatores obscurece-
dores, que os tornaram insatisfatérios para andlise, 213
estavam com dessecamento, 14 estavam purulentos e 8
hemorrdgicos (Tabela 2).

Dos 5.595 esfregacos satisfatérios para andlise, 454
(8,1%) foram classificados como alterados, enquanto que,
dos 5.104 esfregacos apresentando algum fator que preju-
dicava parcialmente a andlise, apenas 198 (3,9%) foram
classificados como alterados. A freqiiéncia de resultados
com alteragBes foi aproximadamente duas vezes maior
quando a adequabilidade da amostra foi satisfatéria para
aandlise se comparada com aquela que apresentou algum
fator limitante, evidenciando diferenca estatisticamente
significante (p<0,001), conforme a Tabela 3.

Tabela 1 - Distribuico dos esfregacos citopatoldgicos de acordo com a adequabilidade
da amosira

Adequabilidade da amostra n %
Satisfatoria Bi595) 511
Satistatéria, porém limitada 5.104 46,6
Insatisfatoria 252 2,3
Total 10.951 100,0

Tabela 2 - Freqiiéncia dos fatores que comprometem parcialmente a andlise dos esfregacos
limitados ou tornando-os insatisfatorios para andlise

Fatores Limitado Insatisfatério
n % n %
Sangue 154 3,0 8 3,2
Purulento 764 14,9 14 5,5
Espesso 488 9,5 b 23
Dessecamento 1.168 22,8 213 83,9
Auséncia de células endocervicais 2.672 52,2 - -
Outras causas 33 0,6 13 51

Obs.: o mesmo esfregaco pode apresentar mais de um evento.

Tabela 3 - Distribuicio dos resultados citopatoldgicos de acordo com a adequabilidade da amostra.

Adequabilidade da amostra

5::::‘:(::;(05 Satisfatéria Limitada Total
n % n % n %

Negativo 5.141 91,9 4.906 96,1 10.047 93,9
ASC-US 129 23 68 13 197 18
ASC-H 34 0,6 11 02 45 04
LSIL 177 32 97 1,9 274 2,6
HSIL 96 1,7 18 04 114 1,1
Ca escamoso 2 0,03 - - 2 0,03
AGC 16 03 4 0,07 20 02
Total 5.595 100,0 5.104 100,0 10.699 100,0

x?=64.715,9; p=0,001, andlise estatistica para comparar a freqiéncia de resultados citopatolégicos alterados com a adequabilidade da amostra satisfatéria

e adequabilidade da amostra apresentando algum fator limitante.

¥*=qui-quadrado; p=nivel descritivo de probabilidade do teste do %2; ASC-US=células escamosas atipicas de significado indeterminado; ASC-H=células escamosas
atipicas, ndo é possivel excluir uma lesdo intra-epitelial escamosa de alto grau; LSIL=lesdo intra-epitelial escamosa de baixo grau; HSIL=leséo intra-epitelial
escamosa de alto grau; Ca escamoso=carcinoma escamoso; AGC=células glandulares atipicas.
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A freqiiéncia de células escamosas atipicas de significado
indeterminado (ASC-US) e les@o intra-epitelial escamosa
de baixo grau (LSIL) foi aproximadamente 1,6 vezes maior
quando a adequabilidade da amostra foi satisfatéria para
andlise. A freqiiéncia de células escamosas atipicas, ndo
sendo possivel excluir uma lesao intra-epitelial escamosa
de alto grau (ASC-H) e lesdo intra-epitelial escamosa de
alto grau (HSIL), foi trés e quatro vezes mais elevada
respectivamente quando a adequabilidade da amostra foi
satisfat6ria para andlise se comparada a adequabilidade da
amostra apresentando algum fator limitante. A freqiiéncia
de células glandulares atipicas foi quatro vezes maior nos
esfregacos em que a adequabilidade da amostra foi clas-
sificada como satisfatéria para andlise quando comparada
a adequabilidade da amostra apresentando algum fator
limitante (Tabela 3).

Uma associacdo significativa foi observada entre
resultados citopatolégicos com alteragdes atipicas e a au-
séncia de fatores limitantes, como esfregacos com sangue
ou espessos. Verificou-se, ainda, uma associa¢do signifi-
cativa entre resultados citopatolégicos com alteragBes e
a presenca de células endocervicais (p=0,006) de acordo
com a Tabela 4.

Discussao

Os resultados deste estudo mostraram que a auséncia
da representa¢io da jung¢do escamo-colunar foi o fator
limitante mais freqiiente encontrado nos esfregagos cito-
patoldgicos cervicais. Observou-se ainda uma associagdo
significativa entre resultados alterados e a presenca de
células endocervicais. Esses resultados foram condizentes
com os encontrados em estudos nacionais'”?’. Coerente
com estas evidéncias, a Organiza¢io Mundial da Satde
(OMS) e o Sistema Bethesda sugerem a utilizagao do per-
centual de esfregacos com células endocervicais como um
dos indicadores para avalia¢do de qualidade do esfregaco
citopatolégico'*?!. Esta correlacdo se deve, em parte, ao fato
de essa regido ser a principal sede de lesdes pré-neopldsicas
na cérvix uterina, e de ser a representacdo dessas células
nos esfregacos que permite o diagndstico™*2.

A auséncia da representacdo da jun¢do escamo-colunar
pode ser justificada pela ndo visualiza¢gio da mesma, prin-
cipalmente em colo atréfico em mulheres parcialmente
histerectomizadas sem reposi¢do hormonal, ou mesmo
por deficiéncia na coleta®.

No presente estudo, as freqiiéncias de lesdes mais
graves como HSIL, ASC-H e AGC foram trés a quatro
vezes maiores quando a adequabilidade da amostra foi
satisfatéria para andlise comparada aos esfregacos com
adequabilidade da amostra apresentando algum fator
limitante e auséncia de células endocervicais e ou me-
tapldsicas. As freqiiéncias das lesdes limitrofes, como

Tabela 4 - Andlise dos fatores limitantes relacionados & adequabilidade da amostra de
acordo com o resultado citopatologico

Resultado citopatolégico

. Negativos  Alterados
Fatores limitantes
n n i P
Sangue
Presente 141 13 7,6 0,006
Ausente 4.765 185
Purulento
Presente 726 38 25 0,1
Ausente 4.180 160
Espesso
Presente 452 34 13,1 <0,001
Ausente 4.454 164
Dessecamento
Presente 1.1 50 0,6 0,4
Ausente 3.795 148
Células endocervicais
Presente 2.305 135 33,4 0,006
Ausente 2.601 63

ASC-US e LSIL, foram aproximadamente duas vezes
mais elevadas em amostras satisfatérias para andlise.
Esses resultados foram consistentes com os descritos
na literatura'®. Esses resultados sdo esperados, j4 que
a amostra do canal cervical aumenta o percentual de
diagndstico das lesdes com maior potencial de progredir,
as quais, se diagnosticadas e tratadas adequadamente,
podem reduzir a incidéncia do cincer do colo do ttero
e, conseqiientemente, a morbidade e a mortalidade
causadas por esta doenga.

Em relagdo aos demais fatores obscurecedores, que
podem comprometer a andlise dos esfregacos cervicais,
observou-se que, nos esfregacos apresentando alteragio
citopatolégica, nao havia presenga de sangue nem desse-
camento. Vale ressaltar que a presencga desses fatores pode
prejudicar a identificagio de alguma lesdo. Esse fato foi
demonstrado em um estudo que avaliou se os fatores rela-
cionados com a adequabilidade da amostra estdo associados
a resultados falsos-negativos dos exames citopatolégicos;
foi concluido que os esfregacos apresentado fatores obscu-
recedores, como secre¢do purulenta ou presenca de sangue,
mostraram risco maior para resultados falsos-negativos'c.
Assim, é muito importante que se faca uma coleta de boa
qualidade, pois a maioria dos fatores obscurecedores que
podem prejudicar a andlise dos esfregacos citopatolégicos
depende das condicdes da coleta®.

Ainda nesse estudo, observou-se que aproximada-
mente metade dos esfregacos apresentou algum fator que
prejudicava parcialmente a andlise ou fatores que torna-
vam as amostras insatisfatérias para anélise. Dentre esses
fatores, observou-se uma maior freqiiéncia de esfregacos
com dessecamento, purulentos e com sangue. Resultados
semelhantes foram apresentados por um estudo® no qual
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esfregacos dessecados e purulentos foram as principais
causas que levaram a classificagio de amostras insatis-
fatérias para andlise. Essas ndo-conformidades ocorridas
durante a coleta podem ser evitadas com a fixacio ade-
quada do material na ldmina e limpeza do colo antes
da coleta. Um meio de minimizar esses problemas € a
implementagdo de programas de educacdao continuada
e atualizacdo dos profissionais responséveis pela coleta,
com o objetivo de melhorar a qualidade dos exames
citopatolégicos cervicais!>?,
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