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PEGADAS N A AREIA

..."SENHOR, TU ME DISSESTE QUE,

UMA VEZ QUE EU RESOLVI TE SEGUIR,

Ty ANDARIAS SEMPRE COMIGO, TODO O CAMINHO,
MAS NOTEI QUE DURANTE AS MAIORES TRIBULACOES
PQ MEU VIVER

HAVIA NA AREIA DOS CAMINHOS DA VIDA,

APENAS UM PAR DE PEGADAS.

NAO COMPREENDO PORQUE NAS HORAS

QUE EU MAIS NECESSITAVA DE TI

TU ME DEIXASTE".

O SENHOR ME RESPONDEU:
"MEU PRECIOSO FILHO, EU TE AMO
£ JAMAIS TE DEIXAREI NAS HORAS DA
TUA PROVA
E DO TEU SOFRIMENTO.
QUANDO VISTE NA AREIA, APENAS UM
PAR DE PEGADAS,
FOI EXATAMENTE AT QUE TE CARREGUEI NOS
BRACOS".

"autor Desconhecido™
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RESUMO

Com base na literatura consultada (1.954 - 1.983),
faz_se uma revisdo dos aspectos citologicos do condiloma
do colo uterino. A guisa de situar estes aspectos dentro
de um contexto de compreensao historica, passam-se em re
vista pontos evolutivos da citologia, correlacionando-se
com seus respectivos momentos historicos; procura-se veri
ficar a possibilidade de uma correlagao entre esta patolo

gia com o cancer do mesmo orgao.



ABSTRACT

A revision of the cytological aspects of the condy
loma of the uterine cervix (1.954 - 1,983) has been made
trough research. The aim being to place these aspects in
a clear historical context, therefore the evolutionary pints
of cytology were taten into account, together with theres
pective historical moment. Apart from this, the possibili
ty of a relationship between this pathology and cancer of

the same organ was also chacked.
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A citologia esfoliativa se ocupa do estudo das célu
las descamadas dos tecidos, tanto em condigOes normais c¢o
mo em condicbes patoldgicas e se fundamenta na capacidade
de esfoliacdo dos tecidos epiteliais; esta descamacao celu
lar & um processo ininterrupto e sua intensidade depende do
tipo de epitélio. O epitélio vaginal se renova aproximada
mente a cada oito dias e o endocervical a cada duas sema
nas e em condicdes patoldgicas esta descamagao se torna
mais intensa, tanto quanto maior for o grau de imaturidade
da lesdo, ja que neste caso diminuem consideravelmente as
forcas de coesdo gque as células possuem. A morfologia das
células esfoliadas. indica a normalidade ou a anormalidade
dos tecidos de onde procedem, sendo o resultado da ativida
de de crescimento e da diferenciacdo funcional do epitélio
do qual procedem, podendo as celulas mostrar alteragoes do
tipo degenerativo gue algumas vezes sdo especificas de pro
cessos inflamatérios (como trichomonas, virus, etc.), ou
metabélicos (déficit de acido folico, radiagao, etc) (Gon

zalez-Merlo, 1978).

0 estude das células esfoliadas de superficies sur
giu no século passado mas € no atual século que esta tendo,
sobremaneira, um maior avango nos seus conhecimentos e mail
or ampliagac de seu emprego, constituindo hoje um recurso

auxiliar no diagndstico de infeccgoes virais.

A possibilidade de diagnosticar infecgoes do trato
genital feminino através da citologia € um fato recente
(Ayala & Ortiz, 1978). Josey et al (1969) classificaram as

viroses do colo uterinc em guatro grupos:

1. Herpesvirus hominis

2. Papovavirus ou virus do condiloma acumi

nado



3. Citomegalovirus

4. Adenovirus

Escolhemos a entidade condiloma para nossa pesquisa
bibliogrdfica pois tinhamos interesse nesta patologia que
a nivel de diagnodstico citologico, na pratica diaria, pai
ravam algumas ddvidas a seu respeito. Escolhido .o tema, ela
boramos um projeto e vimos que teriamos de abordar os aspec
tos histoéricos da citologia oncdtica, como tambem pesquisar
se havia correlacido entre esta virose e o cancer do mesmo
orgdo, além dos aspectos citoldgicos, a nivel da microsco

pia optica, do condiloma acuminado no colo do dtero.

0 colo uterino & uma das porcOes anatomicas do ute
ro {pois este se divide em corpo uterino e colo ou cérvice
uterino; separando estas duas estruturas existe uma zZona
chamada istmo, gue fora da gestacao tem pequena importan
cia), possuindo forma cilindrica, cuja extremidade superior
se continua com o istmo e sua extremidade inferior, conica ,
termina fazendo protus&o na porgao superior da vagina e se

denomina portio vaginalis (Gonzalez-Merlo, 1983).

0 colo uterino é revestido, em sua superficie, por
dois tipos de epitélio totalmente distintos, cuja consti
tuicdo deve ser bem conhecida: a regido gue se pde em con
tato com a vagina, denominada ectocérvice ou portio, & re
vestida por epitélio escamoso estratificado nao queratini
zado, engquanto gque a cavidade endocervical, ou endocervice,
estad revestida por epitélio cilindrico (Gonzalez-Merlo, 1383).
Este epitélio escamoso que reveste © ectocérvice & semelhan
te ao da vagina e desempenha uma dupla funcao: protetora e
secretora de glicog&nio (Gonzalez-Merlo, 1983) e varia con
sideravelmente de espessura dependendo das diferentes in

fluéneias hormonais, sendo adelgacado nas meninas pré-pube



res e nas mulheres na pdOs-menopausa (o epitélio atréfico
tem entre 6 a 10 camadas celulares}) e espessado na mulher
sexualmente madura {(onde se reconhecem até 50 camadas de

células no epitélio vaginal} (Soost & Baur, 1983).

0 espac¢o intercelular se estreita da profundidade a
superficie e os elementos especiais de adesao ou dermosso
mas estio muito desenvolvidos e sac frequentes nas camadas
celulares inferiores, garantindo uma firme unido entre es
tas células, reduzindo-se em numero e extensac nas camadas
intermedidrias até que nas camadas celulares superiores sao
pequenos e se acham distribuidos de modo irregular, consti

tuindo o fenomeno da descamacao {Soost & Baur, 1983} .

Durante os anos de reproducac este epitélio escamo
so gque reveste o colo uterino & espesso mas tal espessura
demonstrard algumas variagoes de acordo com as fases do ci

clo menstrual (Carvalho, 1978).

para entendermos os aspectos citologicos de um es
fregago deveremos sempre ter em mente o corte . histoldgico
para que sejam interpretados corretamente e, foi pensando
nisso, que faremos uma descric¢ao de um corte histologico hu
mano durante a época de maturidade sexual e fora de gesta
cdo ou puerpério. Segundo Ayala & Ortiz, 1978 e Soost &
Baur, 1983, o epitélio escamoso € formado por cinco cama
das celulares, que, da profundidade para a superficie sao

as seguintes:

1. Camada basal profunda ou Strahun(%lindrﬁnm?(cj) s
apoiada sobre a membrana basal que a separa do
estroma, cujas células sao chamadas germinativas
ou basais internas e é formada por uma ou, as ve
zes, duas fileiras de células cilindricas, com

grande nicleo ovalado gue ocupa guase toda a cé



lula, e com forte afinidade para os corantes (Aya
la & Ortiz, 1978). O nicleo da céelula basal in
terna evidencia sinais de atividade celular, ta
is como nucléolos, numerosos cromocentros e, mi
toses (Carvalho, 1978; Koss, 197%). Em condigdes
normais, o processo de regeneracac celular de
pende da camada basal e o resto das camadas sao
somente etapas de maturacao celular (Ayala & Or
tiz, 1978) e & citologia estas células receben

o nome de ceélulas basais (Soocst & Baur, 1983).

camada basal externa, parabasal ou Stratum Spinc
sum Profundem (02), composta por varias fileiras
de células redondas ou poliddricas. O micleo & cen
tral, volumoso e vai diminuindo de tamanhc con
forme ascende em seu crescimento (este e um fe
nomeno geral em todo o epitélio), enquanto, in
versamente, o citoplasma e as celulas em conjun
to aumentam sua extensido. £ caracteristica des
ta camada a existéncia de pontes intercelulares
gque, pPOr sua vez, servem para identificar como
epidermbide o epitélio vaginal. As células pro
venientes desta camada recebem o nome, nc esfre
gaco citoldgico, de basais externas ou celulas

parabasais (Ayala & Ortiz, 1978).

Camada intermedidria ou Stratum Spinosum Superft.
ciale (C3), também provida de pontes intercelu
lares, e é formada por numerosas células algo
achatadas que, aco corte apresentam um aspecto
fusiforme, com bordos mais escuros gue o resto
do citoplasma, rice em glicogénio, em cujo inte
rior se encontra, com frequéncia, um grande va

cliolo. Os nicleos sdoc relativamente pequenos (Aya



la & Ortiz, 1978},

4, Camada superficial, Stratum Corneum, camada Super
ficial (05) ou camada funcional, devido as modifi
cagoes gue provocam Sob agoes hormonais e se en
contra formada por varios estratos de grandes cé
lulas achatadas, com ndclecs muito pegquencs, pic
noticos, aderideos, porém sem pontes intercelula

res (Ayala & Ortiz, 1978),

5. Zona de Cornificagao Intraepitelial del%erks“é}:
este autor descreveu gue entre as camadas super
ficial e intermediaria existia outra zona forma
da por células achatadas com nicleo picndotico mas
como ¢ seu achado nos cortes histologicos e mui
to variavel nao & aceita por todes 0s autores
(Ayala & Ortiz, 1978}.

A nivel de celulas esfoliadas iremos ter essencial
mente quatro grupos diferentes de células no epitélio vagi
nal (Carvalho, 1978; Avala & Ortiz, 1978; Soost & Baur,
1983).

1. Células basais
2. Células parabasais
3, Células intermediarias

4, Ceélulas superficlais

As diferencas entre estas células correspondem aos
distintos graus de maturagac do epitélio plano estratifica

do (Socost & Baur, 1983).

De forma muito generalizada, pode-se afirmar gque o

tamanho das ceélulas cresce das camadas inferiores as supe



riores, enquantc gque ¢ tamanho do nicleo diminui, de manei

ra que a relacido nicleo-citoplasma varia gradualmente (Soost
& Baur, 15%83).
Descreveremos agora, de forma suscinta, as caracte

risticas normais das ceélulas descamadas para entendermos o

que foge deste padrao.

Em Ayala & Ortiz (1978}, Carvalho (1978) e

Soost & Baur (1983) encontramos as seguintes des
cricoes:
Células Basais; Sao 0s menores elementos celula
res da vagina, tendo um diametro de 13-20 micra.
Em estade livre, perdem sua forma cilindrica e
adotam forma arredondada ou oval e geralmente es
foliam-se agrupadas, em placas, outras vezes iso
ladas. Seu citoplasma reduzido é de aspecto homo
géneo e o de maior espessura de todas as célilas
vaginais, apresentando bordos liscs. Devidoa sua
afinidade pelos corantes basicos, toma uma colo
ragao azul ou verde escura, cianofilia, com a
coloragao de PAPANICOQOLAOU. Apresenta um grande
nacleo central, de forma arredondada ou vesicu
lar, bem conservado, com raras mitoses € ausen
cia de nucléolos proeminentes, tendo um diametro
de 8-10 micra e ocupando mais de um terco da area
celular.

Estas células naoc sao vistas nos esfregacos
normais da mulher gue se encontra em fase de ma
turidade sexual, mas sao vistas nas meninas an
tes da menarca, em mulheres menopausicas comatro
fia vaginal notavel, nas cervicites e nos trauma
tismos. Um forma particular de célula basal =
observada na menopausa avangada e no pos-parto,

s3o menores do gue normalmente se apresentam, eo



sinofilicas e com nucleo picndético; ocasicnalmente
rnostram vacuolos no citoplasma, que, em alguns
casos, apresentam-se de forma dnica, de grande

tamanho, deslocandc o nucleo para © bordo.

Células Parabasais: as cé€lulas parabasais ou ba
sals externas medem de 15-20 micra, tendo habi
tualmente a forma arredondada ou ovalada, podendo
apresentar grandes varia¢oes NOs processos pato
1ogicos. O citoplasma também & cianofilico, mas
€ mais claro gue nas basais, porém mais intensc
que nas células intermediarias, contendo, ds ve
zes, microvacuoclos, sobretudo nas mulheres pos-me
nopausadas. Os limites celulares sac nitidos e
lisos, se bem que encontrem-se tambem célulascam
limites difusos, com finos prolongamentos cito
plasmaticos como se fossem pseudopodos ou dendri
tos. O nicleo arredondado ou oval, € um pouco
menos volumoso que o das celulas basais e apre
senta uma cromatina em granulos finos, de distri
buicao uniforme e gue ocasionalmente. apresenta
nucléolos. Estas células ndo contém glicogenio e,
portantc nao podem experimentar um processo de
citdOlise por acgdo das bactérias de Déederlein,
pelo contrario, sao muito pouco resistentes ao
meio ambiente vaginal e sao destruidas rapidamen
te por citélise. A presencga destas células nos
esfregacos estd condicionada & escassa Secrecgac
estrogénica como ocorre nos esfregagos atroficos
da menopausas, da menina ou nas insuficiéncias
ovaricas graves, podendo tambem serem cbservadas
nos esfregacos inflamatorios e mno pos-parto, on

de mostram grande variedade de forma e tamanho.
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3. Célulag intermedidrias: representa o elemento mais
constante e numeroso que se observa nos esfrega
cos vaginais; como o nome indica, esta camada se
acha localizada entre as camadas de celulas ba
sais (de alta funcao reprodutiva) e a camada de
células superficiais (de atividade exclusivamente
esfoliativa) . Estas células medem de 20-40 micra,
tém forma arredondada ou poligonal, apresentando
contornos nitidos e bem definidos, sem sinal al
gum das pontes intercelulares.

O citoplasma (pelo método de coloracdao de PAPA
NICOLAOU) se cora em cor azul claro, verde oa vic
laceo, embora, as vezes, possa ser eosinofilo,
rosado, e é rico em glicogénio, pessuindo um nu
clec redondo ou oval (dai o nome de ntcleo vesi
culoso), com uma membrana nuclear bem definida e,
em seu interior, poedem ser observados cromocen
tros e o sexo cromatico.

Em um esfregagc podem distinguir-se eelulas in
termediarias pequenas e grandes e entre as pegue
nas estac incluidas as células .morfologicamente
muito caracteristicas: sdo as células navicula
res, assim denominadas pela sua forma em barca
ou navio, com bordos celulares intensamente cora
dos, se distinguindc do resto do citoplasma que
& muito transparente, tendo nuclec, geralmente ,
alongado e excéntrico; apesar destas celulas te
rem sido descritas por PAPANICOLAGU ccomo sendo
caracteristicas da gravidez, sdo vistas também em
todas aquelas situacdes hormonais gque supbem uma
proliferacido do epitélio até.a camada de células
intermediéfias, como ocorre por influencia dos
gestdgenos, em casos de insuficiéncias do hormd

nio folicular por efeito androgénico, etc..



As células intermedidrias grandes constituem o
tipo celular gue predomina na mulher sexualmente
madura, exceto na fase imediatamente antes daovu
lacdo, e sdo também numercsas gquando existe uma
ligeira insuficiéncia hormonal, como por exemplo,
na maior parte das amenorréias ou imediatamente

depois da menopausa.

Células Superficiais: sao grandes células achata
das, com um didmetro de 40 a 60 micra, de forma
poligonal, que possuem um citoplasma transparente
e um nicleo pequeno, picnético e sao originadas
das camadas mais superiores do estrato superfi
cial. As propriedades tintoriais do citoplasma de
pendem do grau de maturacac das células: as eosi
néfilas sao mais maduras que as basofilas, assim,
frequentemente, © citoplasma cora-se em rosa, el
bora em outras células possa aparecer com colora
cdo azul-palida, reflexo de uma deébil afinidade

para ©s corantes bisicos como a hematoxilina e O

EA-36. :
Este citoplasma € muito fino, transparente,
apresentando bordas ligeiramente dobradas e le]

mente sob efeito estrogénico estas células ficam
bem estendidas, ficando entdo com bordas miito 11
mitadas e este citoplasma pode conter lipidecs que
sio estrogénio-dependentes (Massin & Massin, 1964} .

Pundel (1968} observou que durante a fase ©pro
gestacional as células superficiais estao geral
mente pregueadas e aparecem mais pélidaé.

Um tipo especial de células superficiais, se
gundo Ayala & Ortiz (1978) & constituido por cé
lulas anucleadas, raras nos esfregagoes vaginais,

a nio ser por contaminagdo das células- vulvares

ou em condig¢oes patoldgicas, como ocorre'na leu
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coplasia da vagina ou colo uterino, ou devido a irritacao
persistente, camo ocorre no prolapso uterino,  costumando
ser um poucoc - menores, podendo ocorrer pequenos gra
mlos marrom-escuro os quais sac formados por um  fendmeno
de pregueamento e, as vezes, pode ser cbservada a localiza
cio do antigo micleo pela existéncia de uma zona clara em
seu citoplasma podendo apresentar uma cor amarela ou laran
ja, ligada a presenca de queratina, Estas células ndo s30

queratinizadas.

Condilamas acuminados {Koss, 1979; Carvalho, 1978; Avala & Or
tiz, 1978; Bonillia-Masoles, 1978; Gonzalez-Merlo, 1978; Scost & Baur ,
1983), vegetactes venéreas (Koss, 1978) sac papilomas transmitidos se
xualmente e que sio causados por um virus pertencente a familia Pap?
lomavividae © ao grupo Papeva (Rawson & Mahy, 1967), que envolve a pe
le da &rea perineal, vulva, podendo haver envolvimento da vagina e do
colo uterino (Koss, 1979). Na literatura existem casos descritos desde
os primeircs meses de vida até os 72 anos de idade  (Bonilla-Musoles,
1978} . Do panto de vista clinico, um grande nimero de casos tem  sido
descobertos em milheres gravidas, no puerpério cu pos-parto. Na tabela
a sequir mostraremos alguns dados fornecidos por Bonilla-Musoles(1278)
que mostra, no total uma incidéncia maior de condilama acuminado — .em

gestante,

TABELA - 0]

;‘*AL‘*L.‘-L-L*4—*-‘-*—-*_AA—‘-*.L.&.L*LJ—"4“‘L‘L‘.‘A-‘-“—+LA‘—_LAL‘#*‘A“

e e e E o e A A A e e oA A o e e A ke A A A e o e A

AUTOR AN DO GEST. NAO GEST.
SCHULTZ 1927 1 0
MEYER 1921 2 2
WHARTON 1921 0 1
TREITE 1940 0 2
GALLOWAY 1950 0 1
MARSH 1952 0 2
WOODRUFF 1958 32 7
BONILLA-MUSOLES 1975 5 4

P a a e e e E e e e e e A L shn ke v b S A R L A e s ke
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Segundo os relatos de literatura, estd aumentando a
incidéncia de condiloma acuminado nos adultos e a presenga
desta lesdo em criangas, anteriormente uma ocorrencia rara,
est3d também sendo vista com mais frequencia e mostraremos

a seguir dados gque demonstram esta constatacdo (Stumpf, 1980).

TABELA - 02
AUTOR DATA N¢ CASOS TILADE (anos) SEXQ
GOLDMAN & CLARK 1940 01 03 £
MORROW et al 1952 01 02 nr
AUFFMAN 1960 04 08 b
GRACE et al 1967 03 06 il
04 £
09 t
SWERDLCOW & SALVATI 1971 01 05 £
PATEL & GROFF 1972 01 18meses f
REDMAN & MEACHEM 1973 02 13 m
0% f
COPULSKY et al 1975 01 03 m
GOLDMAN et al 1976 02 1dmases m
ABCARIAN & SHARON 1977 01 03 nr
TANG et al 19?8 01 R.N. m
EFTAIHA et al 1978 01 16meses m
STUMPF, P.G. 1979 03 06 f
05 f
05 £
R.N. = Recém-Nascido
Cremes, com dque temos pesuisado e literatura,

ser esta uma patologia gque apresenta importancia epidemio
16gica e merecendo ser estudada sob todos os angulos possi
veis e assim & que dividimos esta pesquisa em tres topicos

tentanto abranger OSs Seus varios aspectos citoldgicos.
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REVER NA LITERATURA O PAPEL DA CITOLOGIA ONCOTICA

NA PROPEDEUTICA GINECOLOGICA, PRINCIPALMENTE DAS ALTERA

cOES CAUSADAS PELO vIRUS DC CONDILCMA DO COLO UTERINO E

QUAIS 0OS ACHADOS QUE AS RELACIONAM COM O CANCER DO MESMO

ORGAO.



1¢ Capitulo: C I TOLOGTIA ONCOTICA

(i)
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0 desenvolvimento do diagndstico citoldogico surgiu
no inicio do século passado apds os trabalhos do botanico
Schleiden {Soost & Baur, 1983) em Berlim, gue descobriu a
célula nas plantas e em 1838 escreveu uma monografia inti
tulada Phytogenesis definindo a célula como o organismo prin
cipal das plantas. Neste mesmo ano, o zoblogo Schwann

(Soost & Baur, 1983), que era discipulo de Johannes Miller,
Professor de Anatomia, Fisiologia e Patologia na -Universi
dade de Berlim, mostrou pela primeira vez, oS tumores como

apareciam ac microscopio.

Em 1839, Schwann (Soost & Baur, 1983) inspirado em
varios trabalhos microscdpicos conjuntos publicou importan
te obra de consulta no ramo de citologia. Deste modo, nes

te ano, nascia a citologia.

Walshe {(Almeida, 1974), em 1843, na Francga, encon
trou particulas de tecido carcinomatoso expectorado em um

caso de cancer do pulmao.

A primeira publicacao sobre exames dos liquides do
corpo humano provém muito provavelmente de Donné (Soost &
Baur, 1983; De Neef, 1965) referente a esfregagos frescos
de colostro. Aqui estes dois autores divergem guanto ao
ano desta publicacdc: De Neef refere 1839 enquanto que Scost
& Baur referem 1845.

Em 1847 Pouchet (Scost & Baur, 19%83; De Neef, 19653)
publicou um livro ricamente ilustrado sobre ovulagao espon
tinea na mulher em que descrevia as trocas citoldogicas da
secrecio vaginal da mulher. Este trabalho porém ficou apa
rentemente esquecido durante 50 anos, até que em 1894 Hea
pe, e van Herwerden em 1906 utilizaram este métodc para es

tudo da vagina de ratas (De Neef, 1965}.
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Em 1850 Gluge publica um atlas de anatomia patologi
ca, em que resume os conhecimentos daquele tempo (Socost &
Baur, 1983).

Com intervalos de tempo mais amplos, em diferentes
paises da Europa sucederam-se numerosas publicacoes 'sobre
o diagndstico citoldgico nos pulmoes e vias respiratodrias,
aparelhc digestivo, sistema urinario e outros orgacs (Soost
& Baur, 1983). Em 1860 Beale (Almeida, 1974) num paciente
com carcinoma de faringe, encontrou células neoplasicas ma
lignas. Em 1864 Sanders (Almeida, 1974) descobriu células
neoplasicas na urina de um paciente com cancer vesical. Em
1875 Quincke (Almeida, 1974} publicou um estudo sobre ceélu
las cancerosas em esfregagos de derrames pleurais e perito
niais. Ainda na Francga, no ano de 1879, surgia a primeira
tese scobre Careinoma Generalizado do Peritonio elaborada
por Chugquet, que descreveu O achado de células cancerosas

no liguido de derrame pleural {Almeida, 1974).

Em 1882, Quincke {Almeida, 1974) estudando um caso
de ascite verificou grupos de células atipicas, os guais a

autopsia, foram reconhecidos como carcinomatosas.

Na Alemanha, 1887, Hampeln (De Neef, 1965} relatou
um caso de cancer do pulmioc no qual havia encontrado célu
las tumorais f{em esfregaco nao corados) de secrecgoes brag
quicas. Neste mesmo pails, em 1904, Rindfleish (Almeida,
1974) chamou a atencdo para a presenca de células neopla
sicas no liquor ao escrever um artigo sobre o tema Sarcoma

tose Difusa do Siestema Nervoso Central.

Em 1889 Morau (De Neef, 1965) apresentou & Socieda
de Biologica de Paris suas observacoes feitas sobre as tro

cas clclicas observadas na vagina de peqguencs roedores,
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Dois outros autores, Retterer e Lataste (De Neef, 1965)con
firmaram estes achados e em 1892 Lataste introduziu o ter
no ritme vaginel. Ainda neste pais, em 1911 Loeper & Binet
(Almeida, 1974} publicaram um trabalho sobre 0O Citodiagndﬁ
tico das moléstias do estomage no qual se referiram ac en
contro de células atipicas passiveis de serem identificadas
como de natureza neopldsica nos casos de cancer desse or
gdo; em 1913, Bezangon & Jong descobriram uma maneira de
proceder uma fixac¢dc rapida dos esfregacgos usando uma solu
cdo de acido cromico e utilizaram para coloragaoc o azul po
licrémioc de Unna e, através desta técnica de coloragac des
creveram elementos anormais encontrados nesse tipo de se
crecioc e os compararam com células tumorais malignas (Al

meida, 1974).

As pesqguisas de Hampeln (Almeida, 1974) prosseguiam
na Alemanha e em 1919 conseguiu identificar células cance
rosas em 13 de 25 casos de cancer do pulmao, resultado ex

celente para esse tipo de exame.

Nos Estados Unidos, surgem os primeiros . trabalhos
de PAPANICOLAOU (Socost & Baur, 1983; De Neef, 1965) que pu
blicou um livro acerca do guadro celular da vagina durante
a gravidez. Aqui ocorre uma divergéncia gquanto & data pois
Soost & Baur referem 1920 enquanto De Neef 1925. Os traba
lhos de PAPANICOLAQU aceleraram o -desenvolvimento definitl
vo do diagndstico moderno através da citologia {Soost &
Baur, 1983). GEORGE N. PAPANICOLAOU nasceu em 1883 em Cou
mi, um povoado da ilha grega de Eubea e era filho de um mé
dico (Soost & Baur, 1983). Finalizou seus estudos de medi
cina em Atenas, trabalhou temporariamente em Munigue, onde
alcancou seu doutoramento (Socost & Baur, 1933). Em 1913
chegou acs Estados Unidos, sua segunda patria, onde escre

veu suas mais afortunadas obras (Soost & Baur, 1983} . Foi
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inicialmente assistente, mais tarde professor-ajudante e
por ultimo professor de Anatomia Clinica na Cornell Univer
sity (Soost & Baur, 1983). Morreu aos 7% anos (nec ano de
1962) gquando ja estava construido em Miami um Instituto de
Investigagoes gue havia sido posto a seu servigo {(Scost &
Baur, 1983}. Depois, aparecem numerosas publicacoes sobre
citologia hormonal, fruto de seu trabalho pessoal e de seus

colaboradores (Soost & Baur, 1983).

Em 1923 o hormonio folicular foi abordado por Allen
& Doisy {(De Neef, 1965} guando percebem alteracoes no es

fregaco vaginal de animais como um indicador bioclogico.

A primeira indicagaco de valor que proporcicnam cSs
exames das células obtidas mediante raspado para o desco
brimento de carcinomas uterinos, a ofereceu PAPANICOLAOU,
em 1927, na Terceira Conferencia sobre a Melhora dJda Raca
em Beatle Creek (Michigan} com o titulo New Cancer Diagnosis
{Soost & Baur, 1983). Esta comunicagao passou praticamente
inadvertida, semelhante as investigacoes publicadas inde
pendentemente e gquase ao mesmo tempo pelo romano Babes (Scost
& Baur, 1983; Almeida, 1974} fizeram uma comunicagéo a 50
ciedade de Ginecologia de Bucarest publicada por Babes, no
ano seguinte, na Press Médicale (Almeida, 1974; Soost &
Baur, 1983) com o titulo Diagnestic du Cancer Col Uterine
par les Frotties. Os estudos de Babes foram reconhecidos
na Italia por Viana (Soost & Baur, 1983) que publicou, em
1928, um trabalho de sobria aparéncia, sobre os exames rea
lizados em um numero limitado de.ra5pados celulares. Ainda
em 1927 Dierks (De Neef, 1965) descreveu as trocas cicli
cas na vagina e reconheceu trés diferentes camadas no epi
télio: a camada basal, a camada superficial ou funcional e entre es
tas a camada que ele dencminou de <intraepitheliale verhornungs

schicht. Ele achou que as trocas ciclicas na vagina corres
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pondiam com o ciclo menstrual (De Neef, 1965}.

Zemmansky, em 1928, analisou 113 casos de derrames
cavitdrios em neoplasias malignas, comprovadas por exames
histopatolégicos, tendo encontrado, nos citoldogicos 83% de
resultados corretos nos casos de derrames da cavidade abdo
minal e nos casos de derrames pleurais essa percentagem foi
de 90% {Almeida, 1974). Nesse mesmo ano, Quensel (Almeida,
1974) publicou seus trabalhos feitos sobre 0 diagnostico et
toldgico dos tumores malignos nos liquidos de derrame; ao
mesmo tempo e de forma independente, surgem as publicacoes
de PAPANICOLAOU (Almeida, 1974) num artigo intitulado WNew
Cancer Diagnosis nos Proccedings of the Third Race Better
ment Conference. Ainda em 1928 Ramirez escreveu trabalhc
sobre o ritmo gexual vaginal da mulher onde abordava c©s as

pectos ciclicos hormonais (De Neef, 1963).

No Brasil, em 1928, Cabral, no estado de Sao Paulo,
defendeu tese de doutoramento onde apresentou o tema Esiu
dos de esfregacos vaginaie na gravidez e na menopausa abOE
dando os aspectos hormonais nestes dois periodos (Almeida,

1974} .

Em 1933 PAPANICOLAOU escreveu suia famosa monografia
intitulada 0 ciclo sexual na mulher g revelado atraves de

esfregagos vaginais em que confirmou os achados de Ramirez

(De Neef, 1965).

Fm 1936 PAPANICOLAOU & SHORR (De Neef, 1965) publi
caram um estudc sobre A4 agdc dos hormonios folicular ova
rianoc em esfregagos de mulheres na menopausa. Neste MmesSmo
_aano, Salmon & Frank (Almeida, 1974) escreveram acerca da
influéneia dos vdrics hormonios ovarianos no esfregaco de

mulheres pos-menopausadas e castradas.
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Em 1938 Fraenkel & PAPANICOLAQOU (Almeida, 1974} es
creveram sobre 0 papel da histologia e da citologia da wva
gina do feto e do recem-nascido. Também neste ano Ucko (De

Neef, 1965) publicou um trabalho intitulado 4 coloracao de

esfregagos vaginatits.

Cohen, no ano de 1939, na Franca, publicou sua tese
sobre 0 citodiagncstico dos canceres onde focalizou tambem
o diagndstico do cancer genital (Almeida, 1974} . Neste mes
mc ano, Geist & Salmon (De Neef, 1965) escreveram acerca
da influencia dos estrogenos scbre a mucosa vaginal e  em
1941 (Almeida, 1974) estes mesmos autores viriam a . escre
ver sobre 0s efeitos bioldgicos do androgenio (Propionato

de Testosterona) na mulher.

Em 1941 PAPANICOLAOU & TRAUT (Almeida, 1974) publi
caram um trabalho scobre 0 valor do diagnostico do carcino
ma do Htero e em 1942 PAPANICOLAOU (De Neef, 1963) introdu
ziu uma nova técnica de coloracdo para os esfregacgos cervi
co-vaginais. Embora uma longa etapa de coloracao seja ne
cessaria, o procedimento € muito simples e & realizado den
tro de 20 minutos. Mesmo o esfregago espessc pode ser exa
minado por causa da transparencia dos corantes. As caracte
risticas desse corante ccnsistem da acaoc policromica da mig
tura de matiz catidnico, anidnico e anfotérico. Cada cama
da de epitélio escamoso estratificado produz uma graduada
matiz, isto & da camada basal esverdeada a camada superfi
cial a acidd6fila. O métode original de PAPANICOLAOU consta
das seguintes etapas (Takahashi, 1582}:

1. Alcool etilico 80%
2. Alcool etilico 70%
3. Alcool etilico 50%
4, Agua destilada
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5. Hematoxilina de Harris
6. Agua destilada

7. Scolucgdo de acido cloridrico a 0,25%
(6 imersoes)

8. Agua corrente

9. Agua destilada

10. Alcool etilico 50%

11. Alcool etilico 70%

12. Alcool etilico 80%

13. Alcool etilico 90%

14. Orange-G 6

15. Alcool etilico 95%

16. Alcool etilico 95%

17. EA 50(1 1/2 minutos)
18. Alcool etilico 95%

19, Alcool etilico 95%

20. Alcool etilico 95%

21. Alccol etilico absoluto
22. BAlcoel etilico absoluto - xilol
23, Xilol

24 . Montar em Balsamo do Canada (Permount)

0 fundamento da coloracao de PAPANICCLAU & o seguin
te {(Soost & Baur, 1983}): uma vez em poder do laboratério ,
as esfregacos previamente fixadas experimentarao uma série
de banhos alcodlicos, de graduacgao decrescente, para depois
lavar-se em agua destilada, o qual & necessario devido a
hematoxilina ser uma solucdo aguosa, corante este responsé
vel pela coloracao dos nucleos. Depois de um novo lavado
com agua destilada, se procede a diferenciagac com uma SO

iucdo aquosa de dcido cloridrico a 0,25% e a um lavado com

rie de banhos de alcoois de graduacgao crescente, ja que de

dgua corrente. Continuando, © esfregago passa por uma se

ve efetuar-se uma desidratacgdo prévia a tintura com coran

tes em solucaoc alcodélica. Em seguida tinge-se com Orange-G 6,
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lava—-se com alcool e posteriormente cora-se com 0 corante
policromatico EA50. Ambos os corantes coram o citoplasma :
o Orange—G 6 fornece uma tonalidade laranja-arroxeada, en
quanto que o EA50 di uma tonalidade mais azulada. Ao tratar
com solucdes alcodlicas, se produz uma certa transparéncia
do citoplasma. Continuando, desidatram-se por completo as
extensbes mediante sucessivos lavados em alcool de gradua
cdo crescente e dlcool-xilol. O xilol completa a desidrata
cio e clareia o aspecto celular. Como alcool, se utiliza o
etanol e em caso de utilizar-se outro tipo de alcool, de

ve-se fazer a desnaturalizacaoc com benzol ou metil-cetona.

Com esta técnica se efetua uma coloragao regressiva
na hematoxilina, ou seja, °~.as . células tomam uma hiperco
loracdo e posteriormente uma parte do corante se elimina
mediante a solucaoc de acido cloridrico, de tal maneira gue
os nucleos adquirem a tonalidade desejada, ao mesmo tempo
que se elimina o corante unido ao plasma. A agua corrente
neutraliza o acido e d& ao nucleo uma coloragao azul inten
so. Se a agua contiver impurezas ou estiver guente se pode
atilizar uma solucdo diluida de carbonato de litic, a fim

de azular os nuclees.

0s laboratdrios devem utilizar cubas porta-objetos
com uma capacidade de 10-30 preparagoes e em certas. ocasioes
até 50 laminas. Nos laboratdrios gque recebem mais de 50 la

minas compensard o uso de um aparelho automatico.

Até a publicacgdo da famosa monografia conjunta de
PAPANICOLAOU & TRAUT Diagnosis of Uterine Cancer by the Va
ginal Smears do ano de 1943 (De Neef, 1965; Soost & Baur,
1983; Almeida, 1974) nao havia uma aceitacic e emprego mais
amplo do método (Scost & Baur, 1983). Os autores  puderam

informar naquela época, do exame de esfregagos em 3.014 pa
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cientes (Soost & Baur, 1983; Almeida, 1974} das gquais 179
{(5,9%) apresentavam cancer do utero comprovados pela histo
logia (Soost & Baur, 1983) sendo 52 localizados no Corpo
uterino e 127 no colo do idtero (Soost & Baur, 1983; Almedi
da, 1974). Dessas 127 pacientes o exame citclogico foi ne
gativo em apenas 4 casos: 2 deles ja tratados (um por ampu
tagao e outro por radioterapia), (Almeida, 1974). O erro do
método foi de 1,6% engunto nos outros 52 casos {(cancer do
endométrio}l foi de 9,3% (Almeida, 1974). Houve, portanto ,
uma percentagem de 98,4% de acertos para o carcinoma cervi
cal e 90,7% para o carcinoma do corpo uterino . (Soost &
Baur, 1983). Esses resultados, realmente excelentes, €& que
levaram numerosos cientistas a repetirem e comprovarem a
roealidade desses dados (Soost & Baur, 1983). Ainda em 1943,
Meigs et al (Almeida, 1974) publicaram uma analise feita em
220 pacientes nas guais foram encontrados 62 casos de can
cer ginecoldgico, sendo 46 do colo uterino, 12 do endomé

trio, 3 da vagina e 1 do reto fistulizado na vagina.

Nos anos seguintes . aceitaram estas técnicas de
exame nos EEUU, em primeiro lugar, e também em outros pai
ses. A American Cancer Society pode em 1948, baseandoc-se em
uma ampla estatistica de 25 diferentes fontes, indicar a
importdncia do método para o diagnostico precoce dos carci
nomas genitais e recomendou a criacao de novos centros pa
ra exames citoldogicos. Por outro lado, nao faltaram as opi
nides ecléticas e inclusive de rotunda oposicao ao novo me
todo, o que de certo modo impediu o desenvolvimento do diag
ndstico citoldgico, sobretudo na Europa, ja gue havia sido
aprovada por um grande numero de patologistas a teoria tra
dicional, que sustentava a possibilidade de se efetuar o
diagnostico do carcinoma sem a comprovacao de um crescimen

to invasivo {(Soost & Baur, 1983}.

Portanto, o grau de desenvolvimento do diagnodstico
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depois do exame citoldgico foi determinado por iniciativas
individuais. Na Alemanha, como em outros paises, foi utili
zado principalmente por gineccologistas e tardou muitos anos
em obter aprovagdo geral, até chegar a conclusaoc de que jun
to com a anatomia patoldgica, a citologia é uma dimensao

mais ampla no desenvolvimento morfologico (Soost & Baur, 1983).

Nao & possivel mencionar ©s numerosos investigadores
que em todo o mundo tem demonstrado destagque de merecimen
tos durante os Gltimos 30 anos, ampliando o diagnostico ci
tolégico até o atual nivel de conhecimentos. Naoc obstante,
é preciso assinalar alguns. destes notaveis trabalhos que
tén permitido marcar etapas neste progresso (Soost & Baur,
1983).

No anc de 1957, surgiu a publicacgao do primeiro fas
ciculo da cbra: Acta Cytologica, que deu um grande mérito
ao seu editor G.L. Wied, de Chicago, pois esta publicacao
estimulou os contactos mituos entre os citologistés de todo
o mundo. Também foi de grande importancia a fundacgao da Aca
demia Internacional de Citoleogia criada nesse mesmb ano em
Bruxelas; esta entidade organizou pela primeira'vez um Con
gresso Internacional de Citologia, em 1962, na cidade de
Viena, celebrando-se posteriormente e com intervalo de tres
anos, novos congressos em diferentes partes do mundo., No
ano de 1960, foi fundado o premio de MAURICE-GOLBLAT dque se
dedica cada ano a uma pessoa que tenha contribuido de modo
notavel ao desenvolvimento da citologia por seus trabalhos

de investigacac de diagndstico aplicado (Soost & Baur, 1983).

Na Europa, a crescente atividade no campo da citolo
gia dos anos 60 permitiu a fundacdoc de sociedades cientifi
cas nacionais, Hoje em dia, existem em quase todos 0s pai

ses da Europa, e em numerosos paises de ocutros continentes,
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sociedades cientificas, sendo a Academia Internacional de

Citologia seu orgao central e existe uma federacao de So
ciedades europeias de citologia criada em 1969 (Scost &
Baur, 1983).

A fundacdo de sociedades cientificas seguiu um au

mento da quantidade de congressos e atos de promocao, -tan
to regionais como pararegionais, cuja tematica nao se limi
ta exclusivamente &4 citologia ginecoldgica. Devido ao éexi
to, agora reconhecido em todo o mundo, do diagnéstico cito
16gico no descobrimento precoce dos carcinomas cervicais,
estes métodos foram-se extendendo da citologia esfoliativa,
i citologia de puncdo, e a todas as demais regioes do. or

ganismo (Soost & Baur, 1983).



29 Capitulo: CONDI LOMA

ACUMTINAPDO

(5)
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Doenca venérea, com exceg¢ao da condicao considerada
neste trabalho, nao foi reconhecida na antiguidade, mas is
to nio significa necessariamente gue nao tenha existido.
Esta patologia (condiloma acuminadeo)} era considerada vené
rea em origem e transmitida primariamente por relaido homos
sexual entre homens, tendo este fato atraldo interesse en
tre os poetas eroticos e satiristas da antiga Roma (Bdfvers
ted, 1967)

A palavra condiloma € de origem grega e significa
tumor redondo. Na Grécia antiga, em tempos romanos, incon
taveis denominagdes com o mesmo significado patoldgico fo
ram usados na literatura classica e posterior para signifi
car verrugas genitais mas dois diagnosticos destacaram-se:
Ficus e Thymus. Ficus foli uma palavra obscena, tendo sido
frequentemente usada nas escritas medicas antigas e parti
cularmente na literatura cléassica. Thymus (grege: Thymus,
Thymion) foi um conceito consideravelmente mais amplo na
antiguidade de que o Thymus L. botanicc, como definido por
Linnaeus, compreendendo varias espécies da familia Labia
tae, porém as espécies gue tomam este nome de pequenos pa
pilomas provém do Coric Dothymus Capitatus segundo Sticker
e estas espécies sac encontradas na regiao mediterranea e
tém como sinonimo Thymus Capitatus e Satureia Capitata. A
eflorescéncia destas plantas possui uma admiravel semelhan
ca com os condilomas isolados e num texto antigo Aetius,
550 A.D., dizia que o termo Thymus provém da similaridade
as extremidades das plantas do mesmo nome, gque crescem nas
montanhas e no mesmo ele comentava: esta enfermidade ocor
re em particular em torno do anus, do pudendo e entre as

coxas (Bdfversted, 1967).

Para Celsus, no come¢go do 19 século A.D., a enfermi
dade era chamada Thymus e a palavra Ficus nao foli por ele

usada talvez porgue desejava evitar presumivelmente, obs
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cenidade. Spencer traduziu assim: aquele que ¢ chamado Thy
mion se projeta deima da superficie, estreita perto da ba
se e mais largo em cima, dura e de superficie dspera, ten
do @ cor aproximada as flores do tomilho, dai o seu nome

(Bdfverstedt, 1967).

Os grandes condilomas eram chamados Ficus (semelhan
tes a figos) e a razao disso nao & imediatamente evidente
pois exteriormente nac ha grande semelhanca mas se compa
rarmos a superficie de uma conglomeracac de condilomas com
os conteudos granulares de um figo, a semelhanca se torna

evidente (Bidfverstedt, 1967}.

Se olharmos para os autores da literatura classica
& Obvio que o seu interesse na doenca € devido aos aspectos
eroticos e cbscenos; nas leis romanas esta patologia era
chamada Nefanda Veénus e a pessoa acometida por esta patolo
gia era castigada ate a morte, mas esta leil parece ter cai
do em desuso e em Roma imperial precoce, a boemia homosse
xual foi, conforme dizem os satiristas, extremamente prati
cada devido ac mau exemplo dado pelos imperadores e sua cOr
te. Martial (final do 19 século A.D.} poderia ser conside
rado um especialista na doenga Ficose e em muitos de seus
epigramas egle fez um jeogo com as palavras como por exenplo,
a familia ficosa, onde o sentido do verso € bem clarc: pai,
mae, filha, genro, e netos, todos tinham ficose, nem o tra
balhador, nem © capataz, nem OS Servos no campo, escaparam
dessa doenca tac vergonhosa e comentava ainda gue guando
um tinha ficose era estranho gue o0s figos crescessem em
qualquer campo. Ha poucas dividas que Martial falava a res
peito de uma fazenda em gque todos viviam um relacionamento
incestucso, ndao natural e complicado, contaminande um ou
tro e as palavras tambem indicam que a enfermidade foi pro

blematica para o pais inteiro (Bdfverstedt, 1967).
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0 moralista Juvenal (satirista do inicio do 29 séecu
1o A.D.) falava a respeito desta patologia com um carater
bem obsceno: um corpo peludo e bragos duros promete uma al
ma masculina, mas magras sdo as suas nadegas quando o medi
co sovridente corta suas hemorroidas inchadas (Bafverstedt,
1967} . Todavia, a palavra mariscal {gue foi usada como he
morrdida) nao significa hemorrdida mas figeos; assim sendo,
o médico antigo ndo teria cortade hemorroidas inchadas e
de qualquer maneira, se assim o fizesse nao teria sorrido
e essa frase enfatiza mais uma vez a natureza pejerativa
da palavra ficus pois se o homem fosse ficoso seria a mes
ma coisa de chama-lo de pederasta sofrendo de uma doenca
vergonhosa ou morbus indecens como Martial descreve num ou

tro contexto (Bdfverstedt, 1967).

Antes da Idade Medieval {também denominada Idade Es
cura) nio ha nenhum vestigio, na literatura, da condigao

condiioma (Bafverstedt, 1967).

Durante a Idade Medieval, guando o conceito de doen
ca venérea foi estabelecido, houve uma eclosaoc - da sifilis
na Europa e no final do século XV houve uma renovacaoc - do
interesse pelas doencas genitais mas, ac mesmo tenpo, le
sdes genitais eram atribuidas ac veneno venereo (Veneral pol
son) e a distingao nao causal foi feita entre doengas atual
mente conhecidas como gonorréia, sifilis e verrugas geni
tais (Oriel, 1971). Hunter (1876) forneceu uma clara des
cricdo de verrugas geniiaie, considerando-as como uma mani
festacAo da sifilis e ndc fez distincac com o condiloma

{Oriel, 1971}.
0 primeiro pesguisador a vrelatar que wverrugas ge

nitais nao estavam associadas a cifilis foi Bell em 1973 e

seu trabalho feoi confirmado por artige escrito por Jourdan

e
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em 1826 e depois por Ricord em 1838 (Criel, 1971). Assim,
a opinido gue verrugas eram devidas a sifilis foi gradati
vamente abandonada e em 1852 Pierre associou vefrugas gent
tais & gonorréia; de fato, no século XIX esta entidade pa
toldgica era vista com o nome de verrugas gonorreicas, to
davia, Aimé Martin em 1872 referiu gque algumas pacientes
com verrugas genitais nao timham historia de gonorréia e
apds o isclamento do gonococo em 1879 fol realizada uma pes
quisa de gonococo nestas pacientes e o resultado foi nega

tivo {(Oriel, 1971}).

Algumas escritas do século XIX falavam que verrugas
genitais eram causadas por irritacac da epiderme por agen
tes como barro, esmegma decomposto.e descargas .denitais.
Esta teoria de irritante nao especifico foi largamente acei
ta por alguns anos: Cronguist, em 1912 apoiou fortemente

esta idéia a qual foi bem reafirmada no século XX (Oriel,

19e7) .

A ideia de gue verrugas denitails pudessem estar re
lacicnadas com verrugas da pele fol primeiramente aceita
por Gémy em 1893, quando foi influenciado pela sua simila
ridade histologica entretanto, em 1965 Allen mostrou que
existiam diferencas histologicas entre os varios tipos de
verrugas da pele e verrugas genitais (Oriel, 1977). = Além
disso, alguns animals sao conhecidos por desenvolverem dois
tipos de verrugas de etiologia distinta; por exemplo, o
coelho & 13bil para verruga de pele e da boca mas este e
um fate coincidente sequndo Allison, 1957 (Oriel, 19J7). Po
rém, um relacionamento estreito entre verrugas genitais e
verrugas da pele foi sugeridc por duas evidéncias: uma cli
nica e outra experimental pois clinicamente foi observado
que algumas pacientes com verrugas genitais tinham verrugas

na pele {extragenitais) mas estas observa¢oes nao foram con
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troladas através de registro de prevaléncia das verrugas
de pele nos grupos populacionais estudados e, por essa ra
zao, tem valor limitado. Nesse sentido deveria ser assina
lado que no grupc de pessoas para as gualis a verruga da pe
le ocorre mais comumente, especificamente criangas, verru

gas genitais sao extremamente raras (Oriel, 1971).

Em 1933 surgia, pela primeira vez na literatura, o
achado morfoldgico de vacuolos paranucleares e perinuclea
res descriteos e ilustrados por PAPANICOLAOU (De Girolami,
1961} .

Em 1943 PAPANICOLAQU & TRAUT (De Girolami, 1961}, ob
servaram que quando a infecgao de devia a trichomonas, ha
via, via de regra, um excesso de células acidéfilas atipi
cas e algumas das células desenvolviam um pequenc halo bran
co em torno do nucleo; subseguentemente muitos outros in

vestigadores observaram e relataram o assim chamado halo

perinuclear.

Segundo Woodruff & Peterson (1958) casos isclados
de condiloma acuminado no coleo foram relatados por Edmondson
num total de seis, no periodo de 1922 a 1945, cinco dos
guais ocorreram em mulheres gestantes e uma possivelmente

no inicio de gestagao,

Hill, em 1948, relatou um casc de condiloma ho colo
de uma paciente gestante em gque o patologista diagnosticou
como sendo de origem maligna, todavia, no follow-up apos ce
sariana, o colo uterino apareceu normal (Woodruff e Peter

son, 1958).

Em 1950 Wolfe (Woodruff & Peterson, 1958) relatou um

caso de condiloma acuminado no colo uterinc de uma gestan
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te com regressdoc espontanea no pos-parto; Wolfe notou, ac
exame patologico, a presenca de células com marcas de para

queratose e vacuolizacao, além de variacoes nucleares e mitose.

Em 1952 Marsh (Woodruff & Peterson, 1958) fez uma revisao
de literatura encontrandoc 23 cascs de condiloma no cocloute

rino, guinze dos gquais estavam associados com gravidez.

Também em 1952 Goforth (Woodruff & Perteson, 1958)
relatou 21 casos de condiloma acuminado no colo do utero ,
de 600 bidopsias realizadas em quatro anos; nesta série ha
via somente uma gestante e a idade deste grupo ia de 08 a

42 anos.

Em 1954 Raffery & Payne publicaram o achadc de 1%.ca
sos de condiloma no colo uterino em 587 bidpsias cervicais
realizadas num periocdo de cinco anos e concluiram que esta
lesio ndo era tdo rara:; estas dezenove pacientes tinham ida
de compreendida entre 8 e 32 anos, Cinco casos baviam sido
diagnosticados clinicamente como carcinoma. Ainda em 1954,
Greene & Peckaham informaram 26 casos de condiloma no cér
vice uterino; cinco destas pacientes eram gestantes e a
maioria das lesbes regrediu nos pos-parto. Uma das pacien
tes tinha envolvimento difuso do endometrio. A descricgac
citoldégica destes autores naoc mostra vacuolizacao das ceélu
las, somente hipergueratose e um caso de paragueratose. Neg
te mesmo ano, Kean & Day avaliaram cuidadosamente as mudan
cas morfologicas das células epiteliais cervicais durante
infecgbes por trichomonas e verificaram a presencga de pe

quenos halos perinucleares.

Koss (1956) definiu as alteracoes celulares causadas

pelo condiloma acuminado como atipida cotlocitotica em que
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havia halos perinucleares, hipercromatismo nuclear e binu

cleacao.

Peters, em 1958, notou o aparecimento de acidofilia
profunda e alta incidéncia de halos perinucleares em celu
las escamosas superficiais obtidas de pacientes que apre
sentavam leucoplasia na boca: este estudo foi realizado

apbs tratamento radioterapico.

Em 1959 Bauer et al descreveram halos perinucleares
em torno de nicleos, contudo eles nao consideraram este fe
némeno como sendo caracteristico de infecgao por trichomo
nas. Ainda em 1959 Koss & Wolinska observaram que zalos pe
rinucleares em esfregagcos com Trichomonas vaginalis eram
formados por estreitas zonas claras de eitoplasma que cer
cavam o nucleo de uma forma uniforme e nac eram corados pe

1o método usual.

Em 1960 surgia a primeira descricdo de células ori
ginadas do condiloma acuminado guando PAPANICOLAOU encon
trou alargamentos nucleares pronunciados e em algumas celu
las hipercromasia acentuada; todas as celulas eram, entre
tanto, células escamosas superficiatis bem diferenciadas com
wma abundante substituicdo citoplasmatica. PRPANICOLACU ates
tava que estas células poderiam ser confundidas com lesdes
malignas intraepitelial e mostrou a presenca de halos peri
nucleares em algumas celulas. Ainda em 1960, Ayre afirmou
que a cclula em halo do colo uterino parecia representar um
estdgio ou passo de transformagdo extremamente precoce de
doenga infecciosa a doenga maligna ou pré-maligna . criado
sob influéncias ambientais, tais como atividade estrogent
ca aumentada, superprodugao de muco cervical, privacao de

oxigénio no teeido cicatrizado e ativacdo resultante de vt

rus.
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Em 1961 Naib & Masukawa fizeram uma revisaoc de 2.000
pacientes com esfregacos vaginais inconclusivos da Univer
sity of Maryland Hospital e encontraram 19 casos de lesoes
condilomatosas envolvendo a vagina ou colo uterino e como
eles achavam que o envolvimento da mucosa cervical e vagi
na. eram incomum consultaram a literatura e viram que Raffe
ry & Payne relataram uma ocorréncia de 19 casos de condilo
ma acuminado do colo uterino de 587 biopsias realizadas,
dando uma percentagem de 3%; Marsh relatava 8 casos, Kist
ner & Hertig 2, Woodruff & Peterson 39, Greene & Peckahamnm
26 e Goforth 21. Comentaram eles gue condiloma acuminado
qcarretava uma hipertreofia epitelial exagerada e como con
sequéneia, numerosas células poderiam ser detectadas nos es
fregagos vagirais de rotina, especialmente quando a vagina
ou colo uterino era divetamente envolvidos. As celulas pro
venientes do condiloma eram descritas assemelhando-se a ce
lulas escamosas intermedidrias grandes; elas apareciam com
sinais de edema, com citoplasma gueratinizado, escamoso,
espesso, palido e de limites mal definidos. Os micleos en
larguecidos apresentavam pouca variacao na forma e tinham
usualmente limites nucleares regulares, pontiagudos e es
pessos. A estrutura cromatica era suave e parecia edemateo
sa. O nucléclo era usualmente proeminente, redondo e regular,
No interior dos nicleos, corpos de inclusao baseofilicos va
riando em numero, forma e tamanho eram as vezes vistes; ha
lo perinuclear, vaclicolos degenerativos citoplasmaticos, bi
nucleacdo, picnose nuclear e cariorrexe eram consideradas
como caracteristicas secunddrias. A relacgdo nicleo-citoplas
mética era maior do gue aguela apresentada por células in
termedidrias normais mas naoc aproximava-se daquela das cé

lulas indicativas de mudancas malignas.

para Koss (1968) .as células descamadas do condiloma
acuminado eram células escamosas grandes, com aumento nu

clear leve ou moderado, com hipercromasia leve e que uma
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zona perinuclear poderia ser observada em algumas dectas
células, tornando dificil a diferenciacdo com alguns tipos

de células discarioticas, se nao impossiveis.

DADOS DO ESTUDO DE NAIB & MASUKAWA (Baltimore)

T R R S S S A .

ESTUDO CITOLOGICO (POSI
CASO IDADE RACA GRAVIDEZ TIVO OU NEGATIVO PARA
— LESAO CONDILOMATOSA)

A e e L e A s e e b A A L A S e e mme A e e o A sk mim e m ke S e e e e e S s e L A S L i LR sk e e e A SEe S R e me eme
T T w N oYW TN T TN TN T T T VT r T TN T T T TN TN YT Or T YT T T T T T YTYTSOYT e T

1 20 negra nao positivo
2 28 negra nao positive
3 23 negra sim negativo
4 18 negra sim positivo
5 23 branca nao negativo
6 20 negra nao neéativo
7 20 negra sim positivo
8 19 negra sim pesitivo
9 15 negra sim positivo
10 20 negra nao positivo
11 38 negra nao positivo
12 49 negra nac positivo
13 22 branca n§o negativo
14 23 branca nao positivo
15 19 branca sim pesitivo
16 16 negra nao positivo
17 26 negra nao inconclusivo
18 17 negra nao positivo
19 62 negra nao negativo

o

Meisels {(1%976) comenta que este modelo citologico do
condiloma acuminado proposte por Naib & Masukawa represen
tava, presumivelmente, uma infecgao herpética concomitante;
descrigdes similares, segundo Meiéels, sao encontradas nos

livros-textos de Dupré-Froment & Tweedale.
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Para Meisels (1976) as mudang¢as citologicas causadas
pelo virus do condiloma eram bastante tipicasg: o esfregaco
era usualmente limpo, com poucas ou nenhuma celula inflama
téria. A populacdo celular consistia somente de células in
termedidrias e superficiais mas ele chamou atencac para o
fato de que todas as pacientes estudadas para lesac condi
lomatosa inseriam-se na faixa etaria reprodutiva. As alte
racoes celulares foram observadas na por¢ac do esfregage va
ginal-cervical-endocervical, correspondente ao lugar da le
sdo. Haviam essencialmente duas mudancas caracteristicas :
células isocladas, ou mais frequentemente pequenas agrega
goes de células apresentavam mudangas discarioticas com. um
denso citoplasma amarelado ou orangifilico e pegueno, nu
cleos densos, do tamanho correspondente ao nucleo da célu
la intermediaria e contendo um nicleo muito pequeno, denso

e ligeiramente irregular.

Para Meisels a mudanca mais tipica é a célula "ba
130": & uma célula intermediaria, frequentemente enlargue
cida, contendo as vezes, um, frequentemente dois e, ocasio
nalmente, varios micleos hipercromaticos, ligeiramente ir
regular. A cromatina era densa e aparecia grosseiramente
granular. © nicleo era cercado por uma zona clara, irregu
lar, gue variava de tamanho desde um pegueno halo ate um
grande espago vazio, ocupando, neste caso, a maior parte
da &rea citoplasmatica. Em torno do clareamentc perinucle
ar, o citoplasma era bastante densoc e apresentava uma colo
racio anfofilica caracteristica. Muitas celulas exibiam
duas cores pela tecnica de PAPANICOLAOU: uma coloragao azul--
_esverdeado normalmente visto no citoplasma das células in
rermediarias; a outra era um vermelho escuro, diferente da
eosinofilia comum. O modelo do esfregaco variava bastante,
ou seja: haviam esfregacos com muitas células "baloes", ou

tros com poucas células "baloes".
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anderson et al. em 1979 relataram ¢ caso de uma pa
ciente de 34 anos de idade gue se queixava de intensas do
res abdominais, dispareunia e secreg¢ac vaginal. . Ao exame
clinico apresentava intensas dores uterinas com resisten
cia abdominal, tendo sido medicada com analgesico e anties
pasmddico mas como ndo respondia a terapeutica . instalada
foi indicada histerectomia total abdominal. A peca operato
ria foi submetida a exame histopatologico e o exame reve
lou um condiloma acuminado do tipo gigante localizado no
endocérvice uterino. Estes autores comentaram o fato desta
localizacao ser uma forma extremamente rara de uma doencga

venérea muito comum.

Davies et al. em 1981 referiram um casc de uma paci
ente que apresentou carcinoma "in situ" no colo uterino e
que anteriormente havia apresentado lesao condilomatosa ao

exame histologico,



3¢ Capitulo: ASPECTOS ATUAIS DA CORRELACAO CONDILOMA

E CANCER
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Nos muitos avancos da historia da medicina a desco
berta de um fato antecedeu ao seu uso pratico por varios
anos e como exemplo poderemos citar a descoberta da penici
lina por Fleming que ficou adormecida em laboratdrios de
pesguisa por cerca de 10 anos antes gue uma nova era, a par

tir do seu significado, viesse a ser entendida.

A alta prevaléncia do cancer do colo uterino na mu
lher latina levou as autoridades médicas a considera-lo co
mo um problema de salde piblica e como nao se conhecem a
causa e os métodos de prevengac para esse tumor, a atitude
médico-cientifica frente ao problema orientou-se nc senti
do de surpreende-lo nas suas fases iniciais, quando o tu
mor é constituido por pegueno numero de céelulas e pode ser
facilmente erradicado. Assim, o objetivo da pratica médica
atual & um s6: o diagndstico precoce da lesao (Medina et

al., 1877).

Atualmente faz 56 anos desde que PAPANICOLACU & Traut
mostraram o encontro de células cancerosas em esfregacos va
ginais humancs e somente a partir de 1948 houve uma aceita
¢do da padronizacdo deste método, passando, com isso, a
salvar mais vidas humanas, tanto na area do pulmao, como
do estdOmago, vias urindrias, mama e colo uterino (Scost &

Baur, 1983).

Sabe-se que a forma inicial do cancer do colo uteri
no é pré-clinica, como tem comprovado as citologilas roti
neiras, assim sendo, porgue nao se procurar tirar o maximo
proveito deste estudo citoldégico visando todas as condigoes

que alteram tanto o aspecto morfoldgico normal ?

0 teste de PAPANICOLAOU oferece uma grande contribui

cdo aos ginecologistas no diagnostico dos canceres endocer



.38 .

vical e ectocervical, como também da vagina, pois uma vez
encontradas células suspeitas a bidpsia confirmara ou nao
a suspeita citoldégica e nesta "tomada” de material para a
bidpsia tem uma grande importancia a técnica da colposcopia
gue nos orienta o local ideal (mais adequado} para se fa
zer a bidpsia, diminuindo assim o numero de erros de diag
ndstico, pois a citologia mostra apenas gue existem  célu
las alteradas mas nao diz exatamente o local do orgao onde
deve ser feita a bidopsia. Estes dois exames (citologia e
colposcopia) propiciaram o primeiro e unico exemplo em can
cerclogia na espécie humana, em que a possibilidade de do
minar a moléstia pela extincao de suas formas pré-neoplasi
cas, desde gue todas as mulheres se. . submetessem rotineira
mente aos exames adequados. O conhecimento das condig¢oes
epidemiolbgicas, habitualmente encontradas em portadcras de
determinados canceres, permite incidir scbre a populacao fe
minina especifica toda a atencao no que se refere a detec
cao de doengas pré-malignas ou incipientes. No gue concer
ne ao carcinoma cérvico-uterino, deve-se exigir exames ro
tineiros gue permitam detecgac precoce em mulher com vida
sexual intensa e iniciada precocemente, promiscuas, com ni
vem economico e multiparas. A caracterizacao de populacgoes
predisponentes facilitaria, portanto, a atuacao 4dos 0rgaos
competentes no controle da moléestia e propiciaria a especi
ficacao de certos exames para determinadas pacientes (Ecuen

% Salvatore, 1981).

A origem do caAncer continua a desafiar a argucia dos
cientistas, porém foi na ginecologia, através do carcinoma
pré-invasivo do colo uterinc e de suas lesbes precursoras,
as displasias, que se encontram possibilidades de se averi
guar variadas condicdes gue fazem eclodir a lesao displasi
ca, reversivel ou irreversivel, progredindo, neste caso ,

para o carcinoma. Além disso, foi também na ginecologia,



.39,

que através dos estudos de endocrinologia menstrual e da
agao dos hormonios ovarianos sobre a glandula mamdria, gque
pontificaram os atuais conhecimentos scbre o carcinoma es
trogeno-dependente modernamente bem melhor avaliadsc pelos estudos
dos receptores hormonais celulares. Paralelamente, investi
gacOes semelhantes se desenvolveram em relacac as lesdes pré-
-malignas e carcinoma do endométrio (Souen & Salvatore,

1981).

Com o avanco da tecnologia de investigacgao cientifi
ca, varios estudos observados em cancerologia experimental
sAo analisados e extrapclados para a andlise humana e 0s
estudos epidemiologicos do cancer permitem hoje estipular
os denominados grupos de alto risco conduzindo a condutas
preventivas, diagnosticas e terapeuticas mais acertadas

(Souen & Salvatore, 1981) .

Ao pesqguisarmos a lesdao condilomatosa na literatura
vimos que esta entidade pateldgica € considerada como uma
possivel lesao pré-cancerosa e assim sendo, resolvemos ana
lisar este conceito e vendo que nao existia na. nomenclatu
ra uma definicao uniforme optamos por agquela apresentada
por Souen & Salvatore (1981} que consideram como pre-can
cer gqualquer condigdo que, se presente num organismo, con
dicionaria a possibilidade significativamente maior de ocor

réencia de moleéstia cancerosa no futuro.

O cole uterino inflamado cronicamente, que estiabri
gando ceélulas pré-cancerosas pode ser aceito como um tipo
de tumor microscopico benignoe este colo, via de regra, se
torna enlarguecido e suas células epiteliais e estromais
se encontram hipertrofiadas e aumentadas em numerc, fazen
do-se necessario que estas pacientes sejam rigorosamente ob
servadas e acompanhadas por um citolegista a cada 2 ou 3

meses.



.40.

Existem provas consideraveis apresentadas que certos
virus isolados de uma variedade de mamiferos produzem tumo
res malignos geralmente em mamiferos de espécies diferentes
(Koss, 1979). Tem havido também extensa experimentacao pa
ra tornar, em cultura, células malignas através de virus e
estas tentativas tém sido bem sucedidas em inlmeras ocasioes
e células injetadas em animais, transformaram-se e produzi

ram tumores malignos (Koss, 1979).

Atualmente & aceito que condiloma acuminado €& uma
doenca transmitida por contato venereo (Meisels & Fortin,
1977:; Meisels et al., 1981; Oriel, 1871; Purcla & Savia,
1977) . Existem numerocoscs relatos sugerindo gue ¢ carcinoma
cervical humano também & uma doenga transmitida primariamen
te por contate sexual (Josey et al., 1969; Kessler, 1976;
Muhoz, 1976; Rotkin, 1973; Singer et al., 1976). Entao a
possibilidade gue exista uma relag¢ao entre o condiloma ge
nital e ¢ carcinoma cervical uteriho tem sido explorada por
varios autores (Kovi et al., 1974; Meisels & Fortin, 1976;
Oriel, 1971; Munoz, 1971; Purola & Savia, 1977; =zur Hausen,
1976 e 1977). Existe uma série de relatos epidemiclogicos
gque sugerem uma transformacdo maligna de condilomas geni
tais (Dawson et al., 1965; Domaniewski & Gustowski, 1968;
Friedberg & Serlin, 1963; Grussendorf & Gahlen, 1874: Grus
sendorf & BEr, 1977; Jagella & Stenger , 1974; Josey et al.
1976; Kovi, 1974; Woodruff & Peterson, 1958; Yare & Koya
ma, 1973).

Syrjdnen ({1981) estudandco 226 mulheres com lesdao dis
plasica no colo cervical dividiu este grupo de estudo em
duas séries de 113 mulheres cada, sendo uma série de paci
entes com condiloma (série CO} e as outras 113 sem condilo
ma (série N--CO) e deste estudo tirou as seguintes conclu

soes:
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0 condiloma tipo planoc ocorria mais frequentemen

te, compreendendo 69% de todas as lesces;

0 condiloma tipo invertido foi menos frequente:

18,6% de ocorrencia;

0 condiloma tipo papilomatosc foi © mais raro:

12,4% de frequéncia de ocorréencia;

No grupo de carcinoma invasivo a frequencia de
lesoes condilomatosas foi relativamente baixa

(30%), porém o autor se apoiou em outras observa

cbes que indicam que as paticulas do virus da.

verruga desaparecem das células epiteliais guan

do a lesdc & transfermada em carcincoma invasivo;

0 tipo papilomatoso estava associado com displa

sia leve;

0 tipo invertido foi frequentemente encontrado
em displasia moderada e acentuada como também em

casos de carcinoma "in situ";

O tipo condiloma plano foi encontradec em todos

os tipos de displasia;

2s mulheres com lesces condilomatosas eram signi

ficativamente mais jovens.

Por este trabalho conclui-se que estas pacientes por

enquadradas em "grupos de alto risco

tadoras de lesao condilomatosa no colo uterino poderiam ser

1
+

Purola & Savia (1977) relataram casos de displasia

leve, moderada e acentuada apresentando alguns tragos micros
cOpicos de condiloma mas sem a formacao papilomatosa { a

histologia) .
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Leckie & Cotton {1977) descreveram um caso de uma
paciente imunosuprimida que apresentou-se com  proiuberan
cias c¢linicas na vulva e perineo e gque posteriormente foi
avaliada como portadora de carcinocma "in situ" na vulva e

colo uterino.

Woodruff (1969) descreveu um caso em gue a paciente
apresentava neoplasia multifocal do aparelho genital infe
rior e apesar da possibilidade da infeccao por papilloma - vi
rus ndo ter sido mencionada, a aparéncia colposcopicado co
1o uterino assemelhava-se a lesces condilomatosas atipicas

achatadas (ou planas) e que demonstraram papilloma-virus.

Orth (1983) fez uma revisac das papilomaviroses na
Unité des Papillomavirus - Institut Pasteur, Parie, France

tendo encontrado os segquintes resultados:

EFEITCO CITCOPATICC SUSPEITA

TIPO DE HPV  LESAO CLINICA E -
— PADREG HISTOLOGICO —RCOGENICA
1 verrugas plantar, granulos gigantes , nenhuma
doloridas, solita semelhantes a cera .
rias e profundas. tchialino endofiti
cos.
2 verrugas comins: granilos com compo nenhuma
verrugas filifor sicac semelhante ao
mes; verrugas plan composto ceratohia
tares mosaicos : lino, exofitico.
verrugas planta
res.
3,10 verrugas planas{es lesoes planas: va O tipo 3 @&

pecialmente em cri cuolizagdo perinu relacionado
ancas) também em clear do citeplasma; com — cancer
pacientes com epi ceratchialina e to de EV(epider
dermodisplasia ver nofilamentos empur modisplasia
ruciforme. rados para a perife verruciforme
ria da célula. ~ e alguns can

ceres geni

tais. N



5,8,9,12,14,15

1

13

verrugas ceratoti
cas semelhantes a
"pontilhado". com
formato de  ab0da
da, usualmente nas
palmas das maos.

lesdes maculares
em pacientes cam
EV ou recipientes

alograficos renais
(escamosos, verme
lhos ou semelhante
a ptiriase-versico
lor); lesces pla
nas semelhantes a
verrugas nas maos,

condilamas anogeni
tais; papilomas la
ringeal,

verrugas das maos
de agouguelros.

papilomas laringe-
al; condilamas cer
vicais planos,

hiperplasia epite
lial focal da m
cosa oral especi
almente ocorrendo
frequentemente em
esquimbs da Groe
landia e indios
americanos.

citoplasma claro
canprimindo o m1
cleo para a peri
feria(meia-lua }

citoplasma cora
doc palidamente ;

micleo vacuoli

Za

do: gramlos de
ceratohialino ar

redondados.

fibropapilomas

exofiticos, célu
las intermedidri
as podendo apre
sentar bimiclea—
¢ao; halo perimu

clear.

verrucosas; 0s

m

cleos sao locali-
zados centralmen-

‘te *

coilocitos; algu-

mas celulas sao
binucleadas cam
hales perimiclea-
res.

micleos mitoti
cos; células bi
micleadas. -
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nenhuma

Genomas 5 e 8
encantrados na
doenca de Bowen
e am cancer de
células escamo
sas. -

Gencma 6 encon
trado em tumo
res Buschke-Lo
wenstein (condi
lomas gigantes

nentana

Genama 11 vis
to em canceres
cervicais.
nenhuma

0 papillomavirus humano tipo 6 & visto asscciado com

papil

mas na pele genital e mucosa

omas da laringe (Monts et al., 1982) ocorrendo condilo

{(Cissmann, 1982). Estes fibro
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papillomas s&o transmitideos por contato venéreo (Orth, 1983}
As lestOes sao exOGfiticas e, histologicamente consistem de
pregueamentos (semelhantes a folhagens) dermicos, cercados
por epiderme ou mucesa e o interior deste epitelio contem
particulas virais dispersas ncs seus nucleos (Orth, 1983).
Estas células sao geralmente binucleadas e podem apresentar
halos perimicleares (Orth, 1983). Em raras ocasioes oOs condi
lomas podem crescer rapidamente produzindo condilomas gi
gantes de Buschke-L8wenstein (Orth, 1983). O genoma 6 do
papilliomavirus humano tem sido encontrado nestes tumores
(Gissman {(a), 1982) como também papulosas bowencides (zZa
chow, 1982).

O papillomavirus humanco tipo 11 & associadc com pa
piloma laringeal {(Gissman (b}, 1982) condilomas e lesoes
planas dc colo uterino (Gissman, 1983)}. Observacoes epide
miologicas mostram gue criancas com papilomas laringeal
sdo fregquentemente provenientes de maes infectadas com con

dilomas genitais do canal de parto {(Orth, 1983).

Meisels (1981l) mostrou uma ocorréncia de 1% de con
dilomas no colo uterino diagnosticados pelo reconhecimento
de coilocitos (células frequentemente binucleadas e com ha
lo perinuclear) nos esfregagos cervicais ou através de exa

me colposcopico.

0 papillomavirus humano tipo 11 tem sido visto em
condilomas cervicais planos atipicos (zur Hausen, 1%82;

Gissmann, 1983).

Kaufman et al. (1983) chamaram a atencao para o fa
to de gque a recente descoberta gue o papilomavirus se en
contra associado com muitas das anormalidades morfologicas
do epitelio escamosc do cérvice uterino (previamente clas

sificadas como varias formas de neoplasia cervical intraepi
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telial: displasia e carcinoma "in situ"} tem criado muita
confusdo entre patologistas e ginecologistas e deram os se

guintes avisos:

1. As lesdes humanas associadas ao papilomavirus (ati
pia coilocitdtica, atipia verrucosa, -condilomas
planos e invertidos, infecgao papilomavirus sub
clinicas) sao as ancormalidades mais comuns do
epitélio cervical em mulheres jovens mas  podem

ocorrer em gualguer idade;

2. Em uma proporcac significativa de mulheres estas
lesdes demonstraram-se associadas com outras for
mas de neoplasia cervical intraepitelial e em al

gumas, com carcinoma invasivo;

3. No momento destas alteracdes ndo € possivel se
prever o futuro comportamento morfologico desta

lesao.

Por estas razoes, referidos autores opinam que es
tas lesbes devem ser relatadas de acordo com o grau de anor
malidade morfoldgica, dentro da rotina do sistema usual de
relato usado para lesdes epiteliais précancerosas do cérvi
ce uterino, tais como: displasia e carcinoma "in situ”. A
presenca do componente virus associado deve ser mencicnada
como parte do diagndstico micreoscopico mas nac deve modifi
car o tratamento clinico destas lesoes. Mulheres portado
ras de lesbes virus devem receber a mesma avaliagao clini
ca, colposcopica e "follow-up" administrados as mulheres
com formas convencionais de neoplasia cervical intraepite
lial até que mais dados sobre a historia natural destas le

soes sejam obtidos.
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