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INTRODUGAO

Resumo

O exame citopatoldgico tem sido utilizado para rastreamento de cancer desde a década
de 1940. O exame apresenta uma variagao grande com relagao a sensibilidade devido a
varios fatores provocados durante o processo da fase pré-analitica. O estudo se baseia
em uma revisao sistematica, onde os autores fizeram uma investigagéo sobre o tema, com
a finalidade de identificar, selecionar, avaliar e sintetizar as evidéncias relevantes disponi-
veis. A busca dos artigos cientificos foi realizada por meio de buscas nas bases de dados
eletronica Literatura Latino-Americana em Ciéncia e Saude (LILACS), Scientific Electronic
Library Online (SCIELO), National Library of Medicine, Estados Unidos (MEDLINE). O
objetivo deste estudo foi levantar os principais pontos da fase pré-analitica que podem
impactar no resultado do exame de citopatologia e identificar os impactos gerados pela
negligéncia do controle de qualidade analitico e as consequéncias geradas. Ao estudar
a fase pré-analitica na citologia oncoética, entende-se a relevancia da qualidade inicial,
para o melhor resultado ao paciente. Todos os sistemas de avaliagdo de desempenho
em laboratdrios de citopatologia coincidem na necessidade de um programa de controle
interno da qualidade perfeitamente estabelecido e executado, podendo obter resultados
mais confiaveis.
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Estainfecgdo provoca alteragdes celulares que podem
ser identificadas no exame de citologia oncética e séo cura-

O exame Papanicolaou, surgiu a partir dos estudos
de George N. Papanicolaou em 1928, onde estudava as
mudangas provocadas pelos hormonios uterinos e suas
secregdes. Foi na década de 1940, que o exame de colpoci-
topalogia oncética se tornou um dos procedimentos clinicos
mais importantes, tanto pela sua grande aplicabilidade no
diagndstico de doencas, e especialmente na detecgéo de
lesbes cancerosas, quanto pela sua capacidade de detectar
lesdes pré-neoplasicas do colo do utero ainda em fase inicial.
() Segundo estudos, o cancer de colo uterino é a quarta
causa de morte de mulheres por cancer no Brasil. O principal
responsavel é a infecgédo persistente por alguns tipos do
papilomavirus humano. Os tipos HPV-16 e o HPV-18 sao
responsaveis por cerca de 70% dos canceres cervicais.®?

veis na quase totalidade dos casos quando diagnosticados
precocemente. Por isso a importancia da realizacado de
exames periddicos.®*

Além de aspectos relacionados a propria infecgéo
pelo HPV, outros fatores ligados a imunidade, a gené-
tica, comportamento sexual, tabagismo, uso de con-
traceptivos orais sdo considerados fatores de risco
para o desenvolvimento de cancer do colo uterino.®®?"
A citologia oncdtica ou colpocitologia visa analisar as células
de forma individualizada, intervindo na detecgéo de células
anormais, assim como para a prevengao secundaria nos
estagios iniciais do cancer do colo uterino. Atualmente,
a Nomenclatura Brasileira de Citopatologia se classifica
em negativo para malignidade e anormalidades epiteliais
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escamosas, atipias em células escamosas de significado
indeterminado (ASC-US), atipias em células escamosas de
significado indeterminado em que nao é possivel descartar
les&o intraepitelial escamosa de alto grau (ASC-H), lesbes
intraepiteliais escamosas de baixo grau (LSIL), lesbes
intraepiteliais escamosas de alto grau (HSIL), carcinoma
escamoso e anormalidades epiteliais glandulares em adeno-
carcinoma in situ e adenocarcinoma invasor. Para comprovar
a eficiéncia do exame e sua importante aplicagao, ele deve
ser realizado periodicamente, assim como recomendado por
organizagdes nacionais e internacionais de Saude, para as
mulheres que ja tenham iniciado a atividade sexual.®10

A garantia da qualidade do exame se da pela exce-
Iéncia da fase pré-analitica. Uma boa amostra clinica deve
ser: identificada corretamente; ser coletada no local e no
periodo correto; ter a quantidade suficiente para analise e
ser armazenada em recipiente adequado. Todos os proces-
s0s operacionais sao eficazes se forem feitos de maneira
segura, pois as maravilhas tecnolégicas tém criado para os
pacientes uma expectativa de perfeicdo, mas ndo podemos
esquecer que trardo consigo novas formas de erros.("1?

E essencial a coleta de material direto do colo do utero,
para se obter uma amostra adequada, coletando células
do epitélio escamoso e glandular. A presenca das células
endocervicais e metaplasicas sdo consideradas indicado-
res importantes da qualidade da amostra. Quando nao ha
representatividade desses dois tipos de células sugere-se
a inadequabilidade da amostra do local ou auséncia de
células da endocérvice no material coletado.®

O processo de fixagdo do material € uma etapa impor-
tante para a preservagéo da qualidade da amostra. Quando
ha um tempo consideravel entre a coleta e a sua fixagéao,
podem ocorrer mudangas nucleares e citoplasmaticas que
comprometem a coloragdo das células.(*%)

O objetivo deste estudo é levantar os principais pontos
da fase pré-analitica que podem impactar no resultado do
exame de citopatologia e identificar os impactos gerados
pela negligéncia do controle da qualidade analitico e as
consequéncias geradas.

METODOLOGIA

O estudo se baseia em uma revisdo sistematica, onde
os autores fizeram uma investigagdo sobre o tema com a
finalidade de identificar, selecionar, avaliar e sintetizar as
evidéncias relevantes disponiveis. A busca de artigos cien-
tificos foi realizada por meio de buscas nas bases de dados
eletrnicas Literatura Latino-Americana em Ciéncia e Saude
(LILACS), Scientific Electronic Library Online (SCIELO),
National Library of Medicine, (MEDLINE).

Para tanto, foram aplicados como Descritores em
Ciéncias da Saude (DeCS) os seguintes: fase pré-analitica,
colpocitologia, gestao da qualidade, erros pré-analiticos.
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DESENVOLVIMENTO

Coloragdo de Papanicolaou

O procedimento de coloragao de Papanicolaou baseia-
-se no conjunto de ac¢des dos corantes: o corante basico
(Hematoxilina), o corante acido (Orange G) e o corante
policromatico (EA-65). Neste método ocorrem etapas de
hidratacao, coloracao e desidratacdo da lamina, a fim de
evidenciar variabilidade na morfologia, nos graus de matu-
ridade e de atividade metabdlica da célula.®

Uma simples variagdo, como a composigao quimica da
agua corrente, pH da amostra e numero de Iaminas coradas
por um mesmo lote, pode contaminar ou afetar o equilibrio
entre as diferentes tonalidades de cores produzidas pelos
corantes. Para evitar a contaminacao dos corantes utiliza-
dos nesta etapa, € indispensavel passar por um controle
da qualidade diario, que pode ser monitorado por meio da
analise microscopica. Estas medidas de agbes preventivas
devem ser registradas e implementadas, a fim de aprimorar
a qualidade da técnica.(%1®

Os esfregacos corados devem ser montados de forma
efetiva, utilizando-se um meio de montagem que permite
a ligagao entre lamina e laminula. O meio de montagem
age como um selador, protegendo contra o desbotamento
do corante e manutengédo da amostra. Assim, a montagem
com laminula é uma técnica obrigatéria, pois proporciona
melhor visualizagéo das células, preservando as estruturas
contra danificagdo mecanica e artefatos de secagem ao ar.
Porém, alguns laboratérios de citopatologia adotam o verniz
como método de montagem por apresentar baixo custo e
simplicidade. Por outro lado, sua desvantagem seria, nos
processos de remontagem/recoloragédo, a de que muitas
vezes pode impossibilitar a releitura das laminas. Portanto,
uma lamina bem preparada € primordial para a analise e,
consequentemente, para discussao futura dos resultados.®

Além disso, a auséncia de laminula impulsiona a
perda da coloragdo celular, resultando na diminuigao da
qualidade durante o periodo de arquivamento. Para obter-se
uma boa qualidade no processo de montagem da lamina
citologica, deve-se evitar excesso de meio de montagem e
aparecimento de eventuais bolhas que prejudicam a analise
citolégica. Por fim, a lamina com a laminula aderida deve
cobrir toda a superficie do esfregaco para sua secagem
adequada.("”

Critério de aceitagao e rejeicdo da amostra

Os critérios de rejeicao da amostra se referem aqueles
casos com dados ilegiveis na identificagdo da amostra;
falta de identificagdo ou identificagdo incorreta da amostra;
auséncia de dados referentes a anamnese e ao exame cli-
nico; auséncia de identificagcao do profissional responsavel
pela coleta e registro no respectivo conselho de classe;
auséncia do nome do Servigo de Saude responsavel pela
coleta; divergéncia entre as informacdes da requisicao e da
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lamina; laminas quebradas; material sem fixagéo prévia; uso
de fixador inadequado e quantidade ineficiente de fixador.("

Arejeicao da amostra ocorre na triagem do laboratdrio.
Esta acado deve ser comunicada a unidade que fez a coleta
da amostra para realizar nova coleta. Isto sera fundamental
para que se possa realizar agdes de melhoria.

O relato da rejeigdo da amostra é um procedimento
fundamental e deve ser ressaltado ainda que a rejeigédo de
um material significa um gasto sem resultado e que todo
o esforco da mulher para realizar o exame foi perdido.(®

Controle da qualidade e educagéo continuada

O laboratério deve ter critério padronizado de controle
da qualidade interno em todas as fases do processo de rea-
lizagcdo do exame: recepgao, coleta, transporte da amostra,
técnica de coloragdo, analise e emissdo de laudo.("" 16

A qualidade do esfregaco citoldgico esta diretamente
relacionada ao desempenho dos recursos humanos envol-
vidos. Assim, é de suma importancia a participagao dos pro-
fissionais da salde em cursos de capacitagao, qualificagdo
e em programas de educagao continuada, para garantia da
boa qualidade dos exames citolégicos.”

Um dos fatores que também podem prejudicar o
resultado do exame ¢ a falta de preenchimento ou preenchi-
mento incompleto das fichas de requisicéo. As justificativas
para esta falta de informacdes na ficha foi a sobrecarga do
profissional e a falta de informagao sobre a importancia
desta. A proposta de melhoria seria oferecer aprimoramento,
educacgao continuada e conscientizagdo dos profissionais
envolvidos nesta fase pré-analitica, o que pode melhorar
a qualidade do resultado do exame. (1929

Amostragem

Erros de coleta podem variar de 20% a 68%, oca-
sionado altos indices de resultados falsos negativos. Este
procedimento depende da habilidade dos profissionais que
efetuam a coleta para obter amostras satisfatorias.?'22

Um outro fator muito importante é informar a paciente
sobre as normas de procedimento para coleta do exame
citopatoldgico, como estar fora do periodo menstrual, abs-
tinéncia sexual de pelo menos 48 horas e nao ter feito uso
de cremes vaginais. As informagdes clinicas, como data
da ultima menstruagéo, uso de contraceptivo, reposigéo
hormonal, antecedentes de radio e/ou quimioterapia, his-
terectomia, também ajudam bastante o citologista na hora
da analise.("

Os casos com a informagao de amostras de mulheres
que realizaram histerectomia, pds-radioterapia ou pés-qui-
mioterapia apresentaram altas taxas de diagndstico insatis-
fatério com a justificativa de baixa celularidade escamosa.®

Para esta situacdo de amostras insatisfatérias o con-
senso da Sociedade Americana para Colposcopia e Patologia
Cervical (ASCCP) recomenda a colposcopia para mulher
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que apresentou dois resultados insatisfatérios consecutivos.
E para mulheres com idade igual ou superior a 30 anos,
o teste HR-HPV é recomendado nos casos de citologia
negativa com auséncia da zona de transformag&o. ¥

Importancia da fase pré-analitica

A fase pré-analitica € um componente importante no
processo de operagdes laboratoriais, porque existem diver-
sos fatores que afetam o resultado do paciente.

Esta fase compreende desde o preenchimento da
requisicdo do exame até a andlise do esfregaco. Nesta
fase, dois estagios podem ser analisados, um externo e
outro interlaboratorial. A unidade coletora tem um papel
bastante importante, pois depende da amostra coletada
do local correto. O indicador para esta etapa seria a amos-
tragem com representatividade das células representativas
da jungdo escamo-colunar.(®

Varios estudos tém demonstrado que a adequabilidade
da amostra nao esta presente em grande parte das amostras.
Cerca de 40,73% dos esfregagos nao tém representagao
da jungao escamo-colunar, o que poderia ser um fator que
pode comprometer a qualidade do exame, levando a um
resultado falso negativo.(192%

O erro interlaboratorial ocorre quando a triagem néo foi
bem realizada. As vezes, a grande quantidade de amostras
para serem triadas pode levar a falhas neste processo. Para
minimizar estas falhas € necessario que haja um treinamento
e um acompanhamento destes profissionais. O acompanha-
mento da qualidade das amostras pode ser realizado por
indicadores de qualidade. As variagdes na sensibilidade e
especificidade sdo observadas por diversos fatores cuja
mensuragao muitas vezes € dificil, pois alguns sao revelados
na fase analitica e outros ndo serdo evidentes.®)

As condi¢des inadequadas de trabalho, qualidade das
amostras e o preenchimento da ficha de requisigéo incom-
pleta, com falta de informagdes clinicas pode comprometer
a qualidade do exame citopatolégco. (2"

CONSIDERAGOES FINAIS

Ao estudar a fase pré-analitica na citologia oncdtica,
entende-se a relevancia da qualidade inicial, que é de
extrema importancia para o resultado final. Todos os sistemas
de avaliagdo de desempenho em laboratérios de citopato-
logia devem preservar a necessidade de um programa de
controle interno da qualidade perfeitamente estabelecido
e executado. Os treinamentos e educagdo continuada
sdo medidas necessarias para minimizar os erros na fase
pré-analitica. Além destas acbes com os profissionais que
ja estao atuando ndo podemos esquecer que as unidades
de coleta apresentam uma grande rotatividade desses pro-
fissionais. E toda vez que houver mudancas nos protocolos
todos deverao passar por um treinamento.
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Abstract

The cytopathological exam has been used for cancer screening since
the 1940s. The exam has a wide variation in sensitivity due to several
factors caused during the process of the pre-analytical phase. The
study is based on a systematic review, where the authors conducted
an investigation on the topic, with the purpose of identifying, selecting,
evaluating and synthesizing the relevant evidence available. The
search for scientific articles was carried out by searching the electronic
databases Latin American Literature on Science and Health (LILACS),
Scientific Electronic Library Online (SCIELO), National Library of
Medicine, States States (MEDLINE). The objective of this study was
to raise the main points of the pre-analytical phase that can impact the
result of the cytopathology exam and to identify the impacts generated
by the neglect of the analytical quality control and the consequences
generated. When studying the pre-analytical phase in oncotic cytology,
the relevance of the initial quality is understood, for the best result
to the patient. All performance evaluation systems in cytopathology
laboratories coincide with the need for a perfectly established and
executed internal quality control program, which can obtain more
reliable results.
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