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RESUMO

O adenocarcinoma viloglandular do endocolo é um subtipo raro de adenocarcinoma cervical.
Surge maioritariamente em mulheres jovens e em idade reprodutiva e apresenta menor incidéncia e
melhor progndéstico quando comparado com o adenocarcinoma cervical. O presente caso de estudo
refere-se a uma citologia convencional realizada a uma mulher de 48 anos no ambito do programa de
rastreio efetuado num centro de saide da Unidade Local de Saude de Matosinhos.

O objetivo deste estudo é verificar a importédncia do método de colheita da amostra citoldgica para
uma melhor observacdo e interpretagdo dos achados citolégicos em entidades neoplasicas raras,
assim como reforgar a importancia da aplicagdo de testes complementares para a elaboracdo de um
diagndstico conclusivo.

O resultado citolégico do presente estudo de caso foi células glandulares atipicas (AGC) do tipo
endocervical. Posteriormente foi realizada biopsia do colo uterino, coniza¢éo e curetagem de endocolo,

cujo diagnostico histoldgico foi adenocarcinoma viloglandular bem diferenciado do endocolo.

Palavras-chave: adenocarcinoma viloglandular bem diferenciado, endocolo, citologia convencional,

rastreio
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INTRODUCAO

A frequéncia relativa do adenocarcinoma
tem vindo a aumentar, essencialmente, devido
a diminuicdo da frequéncia do carcinoma

pavimentoso invasor, ao contrario do que

acontecia anteriormente, em que
aproximadamente 95% dos carcinomas
cervicais invasivos eram carcinomas
pavimentosos e apenas 5%

adenocarcinomas?.

As pacientes com adenocarcinoma e
carcinoma pavimentoso apresentam sintomas
semelhantes, sendo que cerca de 75% das
pacientes apresentam corrimento e hemorragia
vaginal. Em termos epidemioldgicos, os fatores
de risco sdo também idénticos, sendo
exemplos, um intervalo superior a 5 anos
desde o ultimo teste de Papanicolaou, nimero
elevado de parceiros sexuais, inicio da

atividade sexual em idade muito jovem,
historial de infecdes genitais, obesidade e
Para além disso, esta
60%

adenocarcinomas estdo associados a lesbes

habitos tabégicos.

descrito que cerca de dos
intraepiteliais de baixo grau ou carcinoma
pavimentoso invasor?.

Cerca de 90%

estdo associados a infegcdes pelo virus do

dos adenocarcinomas

papiloma humano (HPV), sendo o tipo 18 o
mais frequente?.

O adenocarcinoma viloglandular do
endocolo uterino €& um subtipo raro de
adenocarcinoma cervical, correspondendo a
9% dos

Comparativamente com o adenocarcinoma do

seus  subtipos  histolégicos?.

tipo endocervical, este subtipo esta associado

a uma menor incidéncia e a um melhor

prognostico, afetando mulheres em fase
reprodutivas.
O adenocarcinoma viloglandular bem

diferenciado do endocolo € um carcinoma bem
diferenciado, com uma arquitetura papilar, que
faz lembrar o adenoma viloglandular do célon e

0 adenocarcinoma endometrial primario?.
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O adenocarcinoma viloglandular do
endocolo caracteriza-se por uma proliferagédo
exofitica com estruturas papilares longas e
estreitas e uma atipia celular leve a moderada.
Por se tratar de um tumor bem diferenciado, a
atipia celular identificada na citologia ndo é
muito evidente, fazendo com que do estudo
citolégico possa resultar a atribuicdo de um
resultado de leséo benigna®.

final de

Apesar do diagnéstico

adenocarcinoma viloglandular do endocolo
depender de confirmagéo histolégicad, revela-
se de extrema importancia perceber se a
citologia permite a identificagdo deste tipo de

lesdo glandular rara.

HISTORIA CLINICA

O presente caso diz respeito a uma
citologia cervicovaginal convencional, realizada
a uma mulher de 48 anos, no ambito do
programa de rastreio efetuado num centro de
de Saude de
Matosinhos. Por se tratar de uma preparagao

salde da Unidade Local

convencional, ndo foi possivel realizar o teste
de detegéo de HPV na amostra.

No seguimento do resultado citolégico
atribuido, a paciente realizou uma bidpsia de
colo uterino, seguida de conizagdo e
curetagem uterina, cujo diagnostico histolégico
remeteu uma

para a realizacdo de

histerectomia com anexetomia unilateral

direita.

ACHADOS CITOLOGICOS

A citologia cervicovaginal convencional
de rastreio apresentava-se obscurecida por
sangue, identificando-se, contudo, a presenca
de um epitélio pavimentoso maduro e a

presenca de abundantes polimorfonucleares

neutréfilos  (Fig. 1A).  Adicionalmente,
salientavam-se  alguns grupos celulares
tridimensionais com  aspeto  glandular,

citomorfologicamente compativeis com células

endocervicais (Fig. 1B). Estes grupos celulares
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apresentavam-se coesos com formacéo
papilar, bordos celulares percetiveis e, em
grande parte, regulares, sendo ainda visivel
alguma sobreposicao nuclear,
pseudoestratificacdo e feathering. Para além
disso, foi ainda possivel observar a existéncia

de fundo em diatese tumoral (Fig. 1 e Fig. 2).

com células
glandulares atipicas de tipo endocervical (AGC): A -
Grupo de células endocervicais de aspeto papilar,

Fig. 1 - Citologia cervicovaginal

obscurecido por sangue. Relagdo nlcleo-
citoplasméatia aumentada, nucleos hipercromaticos.
Feathering (seta). Fundo com polimorfonucleares
(10x); B- Grupo de células endocervicais com
citoplasma escasso, nucleos hipercromaticos,
formacdo em pseudoglandula (100x). Esfregaco
convencional, coloragdo de Papanicolaou,

Os

destacavam-se pela acentuada hipercromasia

grupos com aspeto  papilar
que os nucleos apresentavam (Fig. 2).
diz

caracteristicas nucleares, para além do ligeiro

Ainda no que respeito  as
aumento de tamanho, observou-se alguma
da

nucléolos evidentes em algumas células. O

irregularidade membrana nuclear e
citoplasma era geralmente escasso, pelo que a

relagcdo nucleo/citoplasma era elevada (Fig. 3).
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Fig. 2 — Células glandulares atipicas de tipo

endocervical (AGC): A- Grupo de células
endocervicais com elevada relagdo nucleo-
citoplasmaética, hipercromasia nuclear,

irregularidade da membrana nuclear. Feathering
(seta); B- Grupo de células endocervicais de aspeto
papilar, nicleos hipercrométicos, elevada relagédo
nucleo-citoplasmatica. Didtese tumoral. Esfregaco
convencional, colora¢&o de Papanicolaou, 40x.

PROPOSTA INICIAL DE DIAGNOSTICO

Com base nas caracteristicas citol6gicas
acima descritas foi atribuido um resultado
citolégico de células glandulares atipicas
(AGC) de tipo endocervical. Para além da
atipia nuclear, do fundo inflamatério e com
alguma diatese e da presenca de formagbes
papilares caracteristicas que excedem o
padrdo compativel com alteragdes reativas e
reparativas, ndo foram reunidos todos os
critérios para ser possivel a atribuicdo de um
adenocarcinoma

resultado citologico de

endocervical in situ ou de adenocarcinoma
invasor. Sdo exemplos de caracteristicas
destas entidades, o aumento do tamanho do
da

cromatina, pseudoestratificacdo, feathering e

nacleo, hipercromasia, irregularidade

atividade mitética, para o adenocarcinoma
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endocervical in situ; e nlcleos aumentados e

pleomorficos,  distribuicdo  irregular  da

cromatina, presenga de macronucléolos e

diatese tumoral evidente, para 0

adenocarcinoma endocervical invasor®.

Fig. 3 — Células glandulares atipicas de tipo
endocervical (AGC): A- Formagéo papilar coesa,
elevada relagdo nucleo-citoplasmatica, nucleos
hipercrométicos, fundo hematico (20x); B-
Formagdo papilar coesa, elevada relagdo nucleo-
citoplasmatica, nucleos hipercromaticos, fundo
hematico. Maior ampliagdo (100x). Esfregago
convencional, coloragdo de Papanicolaou.

ACHADOS HISTOLOGICOS

No exame histolégico realizado a peca de
conizacdo foi possivel observar a porgdo do
colo uterino que englobava a zona de
transicdo, com lesdes de adenocarcinoma de
aspeto viloglandular, microinvasor, de tipo
endocervical (invasdo em profundidade inferior
a 3 mm; em extensdo inferior a 7 mm) em
coexisténcia com glandulas endocervicais
normais (Fig. 4A). Para além das figuras de
mitose observadas, foi também possivel a

visualizacdo de corpos apoptoticos, que
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surgem associados ao efeito citopatico da
HPV! (Fig. 4B).

observaram, contudo, imagens de permeacgdo

infecdo por Nao se
vascular.

Adicionalmente, observaram-se areas de
tecido com lesdo intraepitelial de alto grau (CIN
3) com extensdo as glandulas e ainda

alteracGes citopaticas associadas a infegdo por
HPV.

Fig. 4 - Representacdo histolégica de
adenocarcinoma viloglandular: A- Crescimento
viloglandular, coexistindo com glandulas

endocervicais normais (10x); B- Maior ampliagcdo
revela diferenciacdo tipica do adenocarcinoma
viloglandular, com figuras de mitose e corpos
apoptoticos, que estdo associados ao efeito
citopatico da infegdo pelo HPV (40x). Peca de
conizacgao, coloracdo de Hematoxilina e Eosina.

DISCUSSAO E CONCLUSAO

O adenocarcinoma viloglandular € um

tipo de adenocarcinoma cervical bem

diferenciado e trata-se de uma entidade
patolégica muito rara. Este tipo de
adenocarcinoma apresenta um prognostico
mais favoravel quando comparado com o

adenocarcinoma convencional, devido a sua

veeh
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progresséo lenta e invasdo linfovascular rara®.
Poucos estudos evidenciam recidivas deste
subtipo de adenocarcinoma cervical apés um
follow-up a longo prazo*. Apesar desta
patologia afetar mulheres de uma ampla faixa
etaria, quando comparado com outros subtipos
de adenocarcinoma cervical, a incidéncia do
adenocarcinoma viloglandular prevalece em
mulheres jovens e em idade reprodutiva. Ha,
no entanto, estudos que relatam o
desenvolvimento desta patologia em mulheres
na faixa etaria dos 40 aos 70 anos®, a
semelhanca do que se verifica no caso em
estudo, que refere uma paciente de 48 anos de
idade.

A citologia de rastreio ndo permite a
identificacdo do adenocarcinoma viloglandular,
visto ser uma entidade diagnosticada através
da histologia. das

Contudo, apesar

carateristicas  citolégicas serem  pouco
evidentes e a atipia exibida pelas células ser
aparentemente ligeira*, o estudo citologico
permite a atribuicdo de um resultado suspeito
de malignidade e, consequentemente, sugere
a realizacdo de exames mais direcionados.

A citologia cervicovaginal continua a ser o
método mais eficaz na prevencéo do cancro do
colo do utero’. No entanto, o esfregacgo
convencional apresenta algumas limitacdes,
nomeadamente,

no que diz respeito a

rentabilizacdo do material colhido e a
sobreposicdo do material celular®. Para além
disso, a presenga no esfregaco de alguns
elementos como sangue e muco, dificulta a
observagdo ao  microscopio e  pode
comprometer o resultado citolégico, revelando-
se também uma

limitacdo da citologia

convencional no diagndstico de lesdes
cervicais®1°,

No presente caso, € evidente a presenga
de sangue em excesso, O que provoca O
obscurecimento de grande parte da amostra.
Adicionalmente, um dos problemas que
contribuiu para a dificuldade em obter um

resultado final foi o facto da citologia de
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rastreio ter sido realizada sob a forma de
preparagdo convencional. A utlizacdo da
citologia de base liquida considera-se uma
mais valia nestes casos por apresentar uma
maior sensibilidade e maior especificidade na
lesdes

identificacdo de glandulares

endocervicais, quando comparada com a
citologia convencional®!.

Em alguns estudos anteriores, a citologia
de base liquida auxiliou no diagndstico de
adenocarcinoma viloglandular, permitindo a

observacéo das caracteristicas
citomorfoldgicas especificas desta entidade,
como € o caso da presengca de grupos
tridimensionais papilares com contornos bem
definidos, sobreposicao nuclear,
pseudoestratificacdo e ainda células isoladas
com aumento da relagdo nucleo/citoplasma,
hipercromasia nuclear, nucléolos proeminentes
e escassas figuras mitéticas*12.

O resultado da citologia convencional foi
células glandulares atipicas (AGC) do tipo
endocervical com atipia nuclear que excedia o
padréo citoldgico de alteragbes reativas e
reparativas, mas que era insuficiente par
atribuicdo de um resultado de adenocarcinoma
endocervical in situ ou invasor. Por outro lado,
a amostra apresentava também grupos
tridimensionais de células endocervicais com
alguma pseudoestratificacao, nucleos
ligeiramente hipercroméaticos, nucléolo pouco
evidente, compativeis com o diagndstico de
AGC endocervical®.

Na generalidade, a citologia
cervicovaginal é uma ferramenta importante e
relativamente eficaz na prevencdo e detecao
precoce do carcinoma pavimentoso. Contudo,
ndo ha consenso no que diz respeito a sua
eficacia na prevengdo do adenocarcinoma
cervical, existindo varios fatores que dificultam
a detecdo adequada de lesBes glandulares. A
colheita € um dos principais fatores, e prende-
se essencialmente com a localizacdo do
epitélio glandular. Assim, se a lesdo ocorrer

dentro das glandulas cervicais ou no canal
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endocervical, a sua identificacdo numa

amostra citolégica sera mais dificil. Estas
dificuldades estdo, muitas vezes, na origem da
atribuicdo de diagnosticos diferenciais que
incluem células glandulares atipicas (AGC),
les@es intraepiteliais pavimentosas de alto grau
(HSIL),

cervicite folicular e metaplasia tubar*13,

presenca de células endometriais,

Perante a baixa sensibilidade da citologia
para a detegdo de lesBes glandulares, torna-se
necessaria a

realizacdo de exames

complementares, nomeadamente exames
histolégicos e o teste de detecdo do HPV. O
facto do adenocarcinoma viloglandular ser um
subtipo bem diferenciado de adenocarcinoma
torna dificil a sua caracterizacdo na citologia,
devido a atipia pouco marcada que as células
apresentam*13, Apesar de se encontrar
descrito que o HPV esta frequentemente
associado ao subtipo de adenocarcinoma em
causa, no presente caso nado foi realizado o
teste de deteg¢do do virus, pelo facto de se
tratar de uma citologia convencional.

Assim, com o presente estudo de caso
pretende-se alertar para a necessidade dos
citotécnicos e

patologistas  adquirirem

experiéncia, capacidade diagnostica, bem
como uma maior sensibilidade para a detecdo
de caracteristicas citoldgicas relacionadas com

este tipo de lesbes glandulares.
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