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EXER

A CITOLOGIA MAMARIA NA DETECCAO PRECOCE DO CANCER
DE MAMA: UMA REVISAO

Breast Cytology in Early Breast Cancer Detection: a review

Citologia mamaria en la deteccion temprana del cancer de mama: uma reseria

RESUMO

O cancer de mama ¢ a segunda doenga
que mais acomete mulheres no Brasil
e no mundo, seu indice de mortalidade
cresce a cada ano. Atualmente, é a
primeira causa de morte por cancer
na populagdo feminina brasileira. A
avaliacdo citologica tem se mostrado
efetiva na detec¢do de lesOes
precursoras do cancer de mama, sendo
que a adogdo da puncdo aspirativa por
agulha fina (PAAF) facilitou a coleta
de amostras suspeitas para, através de
analise citologica diferencial, detectar
alteracdes benignas e malignas. O
objetivo do presente estudo foi revisar
as alteracdes citologicas benignas e
malignas das células mamarias, dando
énfase em suas principais caracteristica
e morfologia. Este trabalho ¢ baseado
na revisdo de produgdes disponiveis
nas bases de dados PubMed, SciElo e
Google académico. Constata-se que as
diferengas entre as alteragdes sdo muito
sutis, evidenciando a importancia de
uma boa amostra ¢ um profissional bem
treinado para distinguir as atipias.
Palavras-chave: Citologia. PAAF.
Mamas. Cancer de mama.

ABSTRACT

Breast cancer is the second disease
that most affects women in Brazil and
worldwide, its mortality rate grows every
year, and is currently the leading cause
of cancer death in the Brazilian female
population. The cytological evaluation
has been effective in the detection of
breast cancer precursor lesions, with
the adoption of fine needle aspiration
(FNA) facilitated the collection of
suspicious samples for benign and
malignant changes through differential
cytological analysis. The aim of the
present study is to review the benign
and malignant cytological alterations of
the mammary cells, emphasizing their
main characteristics and morphology.
Methodology: This work is based on
the review of productions available
in the PubMed, SciElo and Google
Scholar databases. It is clear that the
differences between the changes are
very subtle, highlighting the importance
of a good sample and a well-trained
professional to distinguish the atypias.

Key words: Cytology. PAAF. Tits.
Breast cancer.
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RESUMEN

El cancer de mama es la segunda
enfermedad que mas afecta a las mujeres
en Brasil y en todo el mundo, su tasa de
mortalidad crece cada afio y actualmente
es la primera causa de muerte por cancer
en la poblacion femenina brasilefia. Se ha
demostrado que la evaluacion citologica
es efectiva en la deteccion de lesiones
precursoras de cancer de mama, con
la adopcion de puncidén por aspiracion
con aguja fina (FNA) que facilita la
recoleccion de muestras sospechosas
para cambios benignos y malignos a
través del analisis citologico diferencial.
El objetivo del presente estudio es
revisar las alteraciones citologicas
benignas y malignas de las células
mamarias, haciendo hincapié en sus
principales caracteristicas y morfologia.
Metodologia: este trabajo se basa en la
revision de producciones disponibles en
las bases de datos académicas PubMed,
SciElo y Google. Esta claro que las
diferencias entre los cambios son muy
sutiles, destacando la importancia de
una buena muestra y un profesional bien
entrenado para distinguir las atipias.

Palabras clave: Citologia. PAAF. Tetas.
Cancer de mama.
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‘»"44‘ 1 INTRODUCAO

O cancer de mama ¢ uma das neoplasias malignas mais comuns nas mulheres inde-
pendentemente de cor, estado financeiro e escolaridade. E muito temido, pois causa nio s6
prejuizos ao organismo da paciente, mas também causa um grande impacto psicoldgico e so-
cial. As maiores taxas de incidéncia sao em mulheres a partir dos 35 anos, porém as alteragdes
mamarias podem ocorrer em qualquer idade (INCA, 2018, MEDEIROS, et al., 2016). As taxas
de mortalidade associadas ao cancer de mama no Brasil sdo alarmantes entre as mulheres no
periodo da menopausa, pois essa fase ¢ um fator de risco, e as mulheres que demorarem a pro-
curar orientagdo médica acabam por receber um diagndstico tardio, quando a doenga j& esta em
estagio avancado (INCA, 2018).

Atualmente ndo hé4 programas de prevencao ao cancer de mama, mas ja existem progra-
mas para detec¢@o precoce da doenga, visando um melhor progndstico e um tratamento menos
invasivo. Tais programas, em sua maioria, se apoiam na triade autoexame, exame clinico e
mamografia, que também podem ser auxiliados de outros exames a definicao do diagndstico. A
andlise citologica tem se mostrado uma importante ferramenta no diagnostico devido a sua alta
sensibilidade e custo-beneficio (MACHADO et al., 2017). E um exame confidvel, pouco inva-
sivo, sem complicagdes e com resultados rapidos. A citopatologia auxilia também em processos
pré-operatorios para nortear qual a melhor medida terapéutica a ser tomada, e a necessidade de
intervengdo cirdrgica ou ndo. Sua utilizacao ainda pode se estender sobre estudos acerca de ade-
nopatias axilares, supra-claviculares ¢ disseminacdo de metastases (MACHADO et al., 2017).

Tais aspectos ressaltam a importancia do profissional citopatologista bem treinado, que
consiga distinguir todos os critérios de anormalidades celulares. Os métodos da triade de rastre-
amento e os testes auxiliares possibilitam a detec¢do e rastreamento de lesdes iniciais na mama,
permitindo um tratamento precoce € menos agressivo que resulta em uma melhor qualidade de
vida para os pacientes. Em vista disso, o objetivo desta revisdo narrativa ¢ abordar as caracte-
risticas das principais alteracdes celulares da mama com énfase em seus aspectos morfologicos

e seus critérios para benignidade e malignidade através da andlise citologica.
2 MATERIAL E METODOS

O estudo descritivo de revisdo foi realizado a partir da anélise de produgdes cientificas,
e livros relacionados citologia mamaria. A busca foi realizada no més de novembro de 2019,
através das bases de dados Minha Biblioteca Digital (disponivel para comunidade académica da
Unicruz), PubMed, Scielo, Google Académico e consulta em livros. Para a busca das publica-
¢oes foram utilizados os descritores “citologia/ cytology” e “citologia de mamas/ breastcytolo-
gy”, a partir do ano de 2009. Os critérios de inclusao foram: artigos nacionais e internacionais,
publicados em periodicos disponiveis na integra gratuitamente € que compactuem a tematica

da pesquisa. Os critérios de exclusdo foram: publicagdes anteriores ao ano de 2009 ou nao
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Q’ .

“J‘ desenvolver o assunto da tematica. A busca inicial resultou em 53 estudos cientificos e cinco

livros; em seguida, foi realizada a leitura dos materiais encontrados para um refinamento dos
dados utilizados. Assim, 25 artigos cientificos e quatro livros foram selecionados para compor

o estudo e os demais foram excluidos por ndo serem compativeis com os critérios de inclusdo.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

3.1 Amama

A glandula mamaéria € um 6rgao par presente em ambos os sexos, localizada na parede
posterior do térax, apoiada sobre os musculos peitoral maior e serratil anterior, ¢ composta por
lobos, ductos e estroma. Nas mulheres, as mamas tém estruturas mais destacadas, enquanto nos
homens sua estrutura ¢ mais concisa por ter seus ductos atrofiados.

O mamilo possui um orificio central onde se encontra o sistema de ductos lactiferos,
composto de seis a doze ductos, localiza-se na regido central da aréola, uma area fortemente
pigmentada e com glandulas sebaceas e sudoriparas. O mamilo ¢ recoberto por epitélio estrati-
ficado pavimentoso queratinizado, e internamente constituido por tecido conjuntivo denso com
acentuada quantidade de fibras elasticas envolto de inimeras fibras musculares lisas. Nas mu-
lheres, as glandulas produtoras de leite se organizam de 15 a 20 lobos que sao divididos por um
tecido fibroso, e cada um destes tem um sistema ductal que leva até a papila (BOAVENTURA,
2017).

Uma mama saudavel tem seus ductos e lobos compostos internamente por células mio-
epiteliais sobrepostas a membrana basal para ajudar na ejecao de leite no periodo de lactagdo e
manter as estruturas em sua conformag¢ao normal ap0s tal periodo. Em sua camada mais externa
hé células glandulares como revestimento. O estroma da mama ¢ formado por uma teia de teci-
do fibroadiposo, que também compde o estroma interlobular (BARROS, 2011, p. 12).

A mama nao esta completamente constituida ao nascimento, e continua a se desenvolver
de acordo com o crescimento corporal. Em ambos os sexos, os ductos da glandula se organizam
em lobulos indefinidos na idade pré-pubere. Durante amenarca, a glandula feminina termina de
se dividir em l6bulos e o estroma interlobular se torna mais abundante. Somente em periodo
gestacional a mama feminina termina de se desenvolver, tendo sua morfologia e estrutura fun-
cional completa. Durante a gravidez, as glandulas produtoras de leite aumentam e o estroma
adjacente diminui para que haja a lactagdo. Apds a lactagdo, os 16bulos mamarios atrofiam,
resultando na diminui¢do da glandula. Durante a idade avangada, as glandulas mamarias regri-
dem até desaparecerem, lembrando a morfologia de uma glandula masculina composta apenas
por ductos (JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2017).
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3.2 Autoexame e exame clinico

O exame clinico tem se mostrado muito importante como forma de rastreio e de edu-
cacdo preventiva, podendo ser realizado por um profissional da satide ou pela propria mulher
(autoexame) (BARROS, 2011, p.13).

O autoexame das mamas tem como principal objetivo fazer com que a mulher tenha co-
nhecimento sobre o seu corpo, tornando, assim, mais facil de perceber alteragdes singelas como
pequenos nddulos, saida de secre¢des pelos mamilos, descamagdo, mudanga na coloracdo da
pele e retragdes. O Ministério da Satide recomenda que as mulheres, a partir de 21 anos, fagam
o autoexame mensalmente, sete dias apds a menstruagdo. Mulheres ja& menopausadas devem
escolher um dia para fazer e repetir a cada 30 dias (BOAVENTURA, 2017). O exame clinico
tem o mesmo principio do autoexame, porém ¢ realizado por um profissional habilitado.

Em frente ao espelho ou apos o banho, com os bracos posicionados atras da cabeca, a
mulher deve apalpar toda a regido das mamas e abaixo das axilas, a fim de verificar se ha algu-
ma alteracdo ou saida de secrecdo dos mamilos. O autoexame ndo substitui o exame clinico e
qualquer alteragdo deve ser relatada ao médico para proceder com a analise aprofundada com

exames laboratoriais, mamografia, pun¢ao, entre outros métodos de identificacdo de lesdes.

3.3 Obtenciao da amostra mamaria

O estudo citologico ¢ muito efetivo para detectar e diferenciar lesdes benignas e malig-
nas. As duas técnicas mais utilizadas para obten¢@o de amostra citologia mamaria para o estudo
das células sdo pungdo aspirativa por agulha fina e derrame papilar. Na pratica, estas técnicas
conseguem representar diversas alteragdes, desde critérios inflamatdrios ao cancer (BARROS,
2011, p. 13).

3.3.1 Descarga papilar

Com excegdo do periodo de lactagdo e pos-lactacdo, ndo € comum o derrame papilar. As
secrecdes mamilares em sua grande maioria tém como causa patologias benignas e estdo rela-
cionadas a fatores como: ectasia dos ductos, carcinomas ductais e desequilibrio hormonal. Esse
material citologico ¢ utilizado para avaliagdo quando o paciente ndo apresenta anormalidades
na mamografia e nem nddulos palpaveis (BARROS, 2011).

Para a coleta do material sdo feitas massagens e compressdes no bico do mamilo, esti-
mulando a saida da secre¢do; em seguida, ¢ colocada uma gota na ldmina e fixada por alcool
para em seguida ser corada. Os principais aspectos citomorfologicos de uma lamina de descarga
papilar sdo: pobreza celular, podendo haver algumas células ductais organizadas em arranjos
tridimensionais com anisonucleose e presenga de células esponjosas (macroéfagos). Por mais
que frequentemente as secre¢des mamilares representem benignidade, em alguns casos € re-
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sultado de patologias malignas e possuem aspectos visuais leitoso, seroso, sanguinolento ou
purulento (BARROS, 2011, p. 14).

3.3.2 Pungdo aspirativa por agulha fina (PAAF)

A PAAF ¢ pesquisada desde 1908, e utilizada desde 1930 até hoje, faz parte do triplice
do diagnostico do cancer de mama, junto com a mamografia e o exame clinico. A PAAF possi-
bilita um diagndstico precoce e de baixo custo, minimizando o nimero de biopsias. Entre suas
principais vantagens estd o diagnostico rapido e de baixo custo, sem contraindicacdes, a mini-
ma morbidade, podendo ser utilizado tanto como triagem ou como teste confirmatorio.

Para realizar a coleta € necessario colocar o paciente em uma posi¢ao adequada e loca-
lizar a lesdo, fazer a higiene local, preparar a seringa e a agulha e introduzir na lesdo mamaria,
realizando uma pressdo negativa puxando o émbolo, mover a agulha para frente e para tras no
local da lesdo pelo menos quatro vezes, deixando o embolo em pressao negativa e depois libe-
rado; apds esta etapa a agulha ¢ retirada do paciente, destaca-se a agulha e o até puxado para
dentro da seringa; depois, coloca-se novamente a agulha e o material ¢ transferido para ldminas
que seguem para a fixacao e coloracdo. Classifica-se como uma lamina satisfatoria aquela que
apresenta de cinco a seis grupamentos de células bem preservados, e para liberar o laudo como

negativo (benigno) € necessario que a amostra coletada seja satisfatoria.

3.4 Coloracao pelo método Papanicolaou

O método de coloragdo mais utilizado na citopatologia clinica ¢ a técnica de Papanico-
laou, que consiste em ciclos de desidratacdo e reidratacdo do esfregaco, utilizando alcool e dgua
em conjunto do processo de coloragdo regressiva, onde o nicleo ¢ muito corado e o excesso de
corante ¢ removido com os ciclos de reidratacao.

Para corar os nucleos ¢ utilizada hematoxilina, um corante natural basico. As estruturas
citoplasmaticas sdo coradas com Orange G, um corante acido que cora processos de queratini-
zacgdo, hemacias, granulos e células superficiais (JUNIOR, et al., 2016). Outro corante utilizado
¢ 0 EA, resultante de uma combinag¢do de eosina amarela com castanho Bismarck (combinagao
luz verde), capaz de corar o citoplasma das células ativas metabolicamente, células intermedi-
arias, profundas, colunares, histidcitos, entre outras estruturas.

Na coloracao de Papanicolaou, o tempo que em as ldminas devem passar nas baterias de
corantes ndo varia, entdo se utiliza 0 mesmo espago de tempo usado para o preparo de laminas

cérvico-vaginais, variando apenas a escolha de fixacdo (BARROS, 2011, p. 15).
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Figura 1- Esquema do principal método de coloragdo pelo Papanicolaou aposa fixagao da amostra.
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Fonte: Informativo técnico de procedimentos de coloragdo DOLES
3.5 Mamografia

A mamografia ¢ um dos principais exames utilizados na triade de rastreamento dos tu-
mores mamarios, ¢ indicada a realizagdo anual para pacientes assintomaticos com mais de 40
anos (faixa etaria mais efetiva), a sensibilidade do exame ¢ de acordo com a idade da paciente,
pois mulheres mais jovens tem a mama mais densa, o que reduz a sensibilidade da mastografia.
Além disso, a radiacdo ionizante utilizada na mamografia ¢ um fator de risco para o cancer,
por isso nao ¢ recomendado para pacientes jovens e nao deve ser feita de forma indiscriminada
(BRASIL; 2014).

E o primeiro método utilizado para investigar alteracdes ndo palpaveis e sugestivas de
malignidade (MACHADO et al., 2017). A anélise ¢ feita por um aparelho de raio-x especifico
chamado de mamografo, que ¢ constituido de duas placas que comprimem as mamas possibi-
litando a visualizacdo de nddulos, microcalcificagdes, distor¢cdes parenquimatosas, retragao da
pele, espessamento cutaneo, dilatagao dos ductos, linfoadenopatia axilar entre outras alteragdes.
A principal limitagcdo do método ¢ para pacientes mais jovens, tornando-se necessario realizar
outros exames complementares como ultrassonografia e ressonancia magnética em conjunto

para um resultado fidedigno.
3.6 Caracteristicas citologicas das principais alteracoes benignas da mama

O exame citologico ¢ de fundamental importancia para diferenciar alteragdes benignas
de malignas, ha um conjunto de critérios que auxiliam o profissional citopatologista a distinguir
estas modificacdes na glandula mamaria (BARROS, 2011, p. 17). A presenca de conjuntos de

células ductais e mioepiteliais sdo fundamentais para o diagndstico de benignidade, células
25
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elativamente uniformes, podendo haver varia¢ao na conformidade em periodo de proliferacao
do epitélio, organizadas em arranjos de lengo6is ordenados, nucleos arredondados ou ovais com
margem leve e regular, cromatina fina e hipercorada podendo apresentar nucléolos. J4 o cito-

plasma pode variar de abundante a escasso e delicado.
3.6.1 Células epiteliais ductais

Células coesas de formato cuboide, em arranjos de favo de mel ou fragmentos cilindri-
cos. O escasso citoplasma presente se apresenta basofilo e os nicleos sdo uniformes de forma-
to oval ou esférico (BARROS, 2011), com cromatina densa, regular e nucléolos muito sutis.
Quando os fragmentos sdo dos ductos maiores, os conjuntos celulares se organizam em arranjo
de palicada com os nticleos voltados para a periferia (GAMBONI e MIZIARA, 2013). O qua-
dro benigno se caracteriza fundamentalmente pela harmonia da organizacao celular presente
na lamina. No fundo do esfregago ¢ possivel observar niicleos desnudos dispersos em pares ou
isolados de formato bipolar, cromatina homogénea e densa, sem nucléolos. A quantidade de
nucleos bipolares ¢ correspondente a celularidade estromal (GAMBONI e MIZIARA, 2013).

3.6.2 Células apocrinas

Sdo células de citoplasma abundante e granular, nticleo grande e eosinofilico, podendo
apresentar hipercromasia com nucléolos proeminentes. Podem ser vistas em lengo6is ou isoladas
(raramente), sdo células metaplésicas dos ductos e parecem comas células das glandulas sudo-
riparas do tecido conjuntivo (BARROS, 2011, p. 17).

Figura 2 - Biopsia por aspiragdo com agulha fina (BAAF)de tecido mamario ndo-neoplésico: A — lamina em
monocamada de células de metaplasia apdcrina; B — grupos coesos de células ductais de caracteristicas benignas
(40X).
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Fonte: Manual de citopatblogia diagnostica, 2013, p. 297.
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3.6.3 Células esponjosas

Sdo os macrofagos da mama, assim como nos outros 6rgdos tem a morfologia habitual:
nucleo excéntrico e irregular, nucléolos bem evidentes e citoplasma abundante podendo conter
granulos, geralmente muito vacuolizado (aspecto esponjoso). Realizam a remoc¢ao de produtos

degradados no processo de defesa celular.

3.6.4 Células mioepiteliais

Mostram-se como nucleos hipercromaticos desnudos e de formato fusiforme, densos
e sem membrana cromatinica o seu citoplasma € quase inexistente e de dificil visualizacao
(GAMBONI, MARTINEZ, MIZIARA, 2013). Estao localizados na periferia dos fragmentos
do tecido estroma, entre as camadas de células ductais, também denominados como nucleos
desnudos bipolares (BARROS, 2011).

3.6.5 Fragmentos do tecido estromal

Sdo em sua maioria infrequentes, exceto fragmentos de tecido fibroadiposo, composto
por retalhos de estroma com nticleos entre as volumosas camadas de fibras proteicas que estao
coradas com eosina e hematoxilina, dispersas entre os pequenos conjuntos de adipdcitos e lipo-

citos com os nucleos periféricos e citoplasma claro com vacuolos grandes (BARROS, 2011).

3.7 Alteracoes fibrocisticas

Da visdo patologica, o termo pode significar achados histologicos benignos, estas lesdes
sdo denominadas ndo proliferativas para distingui-las das altera¢des proliferativas que estdo
relacionadas ao aumento do risco de neoplasia mamaria. Existem trés principais alteragdes
morfoldgicas: a alteracdo cistica (com provavel metaplasia apocrina), a fibrose e a adenose
(KUMAR, et al., 2010).

Os cistos sao formados pela dilatagdo e desenvolvimento dos 16bulose, em uma ocasido,
podem coalescer para formar cistos maiores. Cistos integros contém em seu interior liquido
com turbidez, semitranslucido, que apresentam uma coloragdo castanha ou azulada (cistos de
ctupula azul). Os cistos s@o recobertos por um epitélio atréfico plano ou células apdcrinas me-
taplasicas. Estas células apocrinas metaplésicas possuem o citoplasma granular, eosinofilico e
nucleo arredondado, similares ao epitélio apdcrino normal presente nas glandulas sudoriparas
(KUMAR, et al., 2010). Nesses casos, calcificacdes sao comuns e podem ser detectadas pela
mamografia. Os cistos sdo alarmantes quando sdo solitarios e firmes a palpagdo. O diagndstico
¢ confirmado pelo desaparecimento do cisto apos a aspiragdo de seu conteudo com agulha fina
(PAAF) (RIBEIRO, 2007).
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A adenose ¢ caracterizada pelo aumento no nimero de acinosnos 16bulos. Durante a
gestacdo, ¢ normal ocorrer uma adenose fisiologica. O acino estd frequentemente aumentado
(adenose por ducto-aumentado), mas ndo estd distorcido como visto na adenose esclerosante.
Calcificagdes estdo ocasionalmente presentes ao longo dos lumens. Os 4cinos sdo recobertos
por células colunares, que podem parecer benignas ou apresentar caracteristicas atipicas (atipia
epitelial plana). Estas lesdes podem ser o precursor reconhecido mais precoce de neoplasia epi-
telial (KUMAR, et al., 2010, RIBEIRO, 2007).

3.8 Doencas proliferativas da mama
3.8.1 Doengas proliferativas da mama sem atipia

Estas alteracdes sdo comumente detectadas como densidades mamograficas, calcifica-
¢oes, ou como achados incidentais em espécimes de biopsias realizadas por outros motivos.
Apesar de que cada uma pode ser achada isoladamente, tipicamente mais de uma lesdo esta pre-
sente, sendo regularmente relacionadas a alteracdes mamarias ndo proliferativas. Estas lesdes
sdo caracterizadas por proliferagdo do epitélio ductal e ou estroma, sem aspectos citoldgicos
sugestivos de carcinoma in situ (KUMAR, et al., 2010).

Na hiperplasia epitelial os ductos e 16bulos mamarios normais sdo revestidos por uma
camada dupla de células mioepiteliais e luminares. Na adenose esclerosante, o nimero de aci-
nos por ducto terminal estd no minimo duas vezes aumentado em relagdo a quantidade normal
presente nos ductos ndo envolvidos. A lesdo esclerosante complexa demonstra componentes
similares a adenose esclerosante, papilomas e hiperplasias epiteliais, pois pode ser identificado
um emaranhado de glandulas em um estroma hialinizado com projegdes radiais para o estroma
(KUMAR, et al., 2010, RIBEIRO, 2007).

3.8.2 Doengas proliferativas da mama com atipia

As doengas proliferativas atipicas incluem hiperplasia ductal atipica e hiperplasia lobu-
lar atipica. A hiperplasia ductal atipica representa de cinco a dezessete por cento do material das
bidpsias avaliados para calcificacdes, ja a hiperplasia lobular atipica geralmente ¢ encontrada
acidentalmente, representa menos de cinco por cento das bidpsias realizadas por qualquer mo-
tivo (GOBBI, 2012).

A hiperplasia atipica ¢ uma proliferagao celular similar aos carcinomas iz situ, pois estas
lesdes possuem algumas das mesmas caracteristicas genéticas presentes no carcinoma in sifu. A
hiperplasia ductal atipica € histologicamente similar ao carcinoma ductal in situ. Somente € di-
ferenciado pela sua limitagcdo extensiva e por nao preencher completamente os ductos, 0 mesmo
ocorre com a hiperplasia lobular atipica, que também ¢ histologicamente similar ao carcinoma
lobular in situ, ¢ diferenciada pela incapacidade de suas células de preencher mais da metade

dos acinos em um lébulo (KUMAR, et al., 2010).
28
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“‘.‘4‘ 3.9 Fibroadenoma

E uma das causas mais comum de bidpsia para as alteracdes benignas da mama, a in-
cidéncia maxima ocorre em mulheres na idade reprodutiva, com um segundo pico a partir dos
50 anos, estima-se que o fribroadenoma seja identificado em até 30% das mulheres. As lesdes
benignas se originam nos lobulos da mama, apresentam formatos nodulares firmes a palpacao,
elasticos, com bordas regulares e lisas de coloragdo branco-acinzentado. Possuem crescimento
lento e variam em diametro, podendo apresentar menos de 1 cm a grandes tumores capazes de
ocupar toda a mama. Apresentam bilateralidade em 10% dos casos e sao multiplos em 10-15%
dos casos. Nao apresentam alteracao cutinea e linfadenomegalia reacional. Podem sofrer alte-
racdes no tamanho conforme o ciclo menstrual. Os ndédulos geralmente aumentam na gestacao
e amamentagdo, e regridem na menopausa (MEDEIROS, et al., 2016); (NOVITA, 2018).

3.10 Tumor Phyllodes (Filodes)

Estes tumores possuem caracteristicas clinicas similares ao fibroadenoma, originando-se
do estroma interlobular, porém as dimensdes sdo superiores e apresentam crescimento rapido.
O tumor Phyllodes pode ser classificado em trés categorias: benigna, borderline ou maligna.
Sao lesdes raras (0,5% dos casos) e ocorrem predominantemente entre os 40 e 50 anos. Os
tumores Phyllodes malignos tendem a ocorrer de dois a cinco anos mais tarde que os tumores
classificados como benignos (NOVITA, 2018). A maioria ¢ detectada como massas palpaveis,
no didmetro ha variagdo de centimetros a lesdes macigas que envolvem toda a mama. As lesdes
maiores apresentam protrusdes bulbosas em decorréncia da presenga de nddulos do estroma
proliferativo recobertos por epitélio. Os tumores Phyllodes sdo diferenciados dos fibroadeno-
mas através da celularidade, taxa mitotica, alteragdes no formato nuclear, crescimento exagera-
do do estroma e bordos infiltrativos (KUMAR, et al., 2010).

3.11 Papiloma ductal

Sao lesdes benignas em formato nodular, no interior do ducto mamario em posigao re-
troareolar. Os centrais que se desenvolvem proximos ao mamilo, sdo geralmente tnicos e apa-
recem durante a menopausa, e os periféricos que sdo varios papilomas dispostos na periferia
dos ductos das mamas, sendo estes os que representam maior risco de malignidade, geralmente
acometem mulheres em perimenopausa e os principais sintomas sdo descargas papilares san-
guinolentas, serosas ou serossanguinolentas (MEDEIROS, et al., 2016). Ainda, os papilomas
ductais podem ser unilaterais (apenas uma mama), ou bilaterais (ambas as mamas). O tratamen-
to ¢ cirargico com auxilio de ultrassonografia, a cirurgia ¢ indicada somente para lesdes acima

de 1 cm de diametro, as menores sdo acompanhadas pelo clinico responsavel (FREITAS, 2015).
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‘»‘44‘ 3.12 Aspectos citolégicos do cincer de mama

Excluindo o cancer de pele, o cancer de mama € o cancer mais comum diagnosticado
entre mulheres no mundo, representando quase um em cada trés tipos de cancer (DESANTIS,
etal, 2016).

Ha vérios tipos de cancer de mama. Por isso, a doenga pode evoluir de diferentes formas.
Alguns tipos tém desenvolvimento rdpido, enquanto outros crescem mais lentamente. Esses
comportamentos distintos se devem a caracteristicas proprias de cada tumor (BRASIL, 2019).

Dentre os tipos de cancer de mama, os mais comuns sdo os carcinomas: Ductal, lobu-
lar, medular, mucisono e apdcrino (YERUSHALMI; HAYES e GELMON, 2009), que estarao

descritos a seguir:
3.12.1 Carcinoma ductal

O carcinoma ductal em geral ¢ um tumor s6lido, visivel em mamografia, € que se sub-
divide em dois tipos: Carcinoma ductal in situ e carcinoma ductal invasivo. A diferenca entre
os dois tipos se da no fato de o in situ estar restrito ao ducto enquanto que a o invasivo rompe a
membrana e extravasa pro tecido de sustentacao (MEHDI, et al., 2019).

Cerca de 20% dos novos casos de cancer de mama serdo de carcinoma ductal in situ.
Quase todas as mulheres diagnosticadas neste estagio da doenga podem ser curadas (ONCO-
GUIA, 2014).

Segundo Barros (2011), as principais caracteristicas do carcinoma in situ sdo: hiper-
celularidade; presenga de agrupamentos pouco coesos com células atipicas isoladas, formado
cachos tridimensionais em agrupamentos sinciciais ou padrdo acinar; nucleo excéntrico, hi-
percromatico, irregulares, com cromatina fina ou grosseira, € variacdo do tamanho do nucleo;
nucléolo proeminente variando de tamanho e quase sempre irregular; o fundo da lamina pode

estar limpo, porém podem ser encontrados células inflamatdrias, sangue e detritos celulares.
3.12.2 Carcinoma lobular

O carcinoma lobular ¢ um tipo especial de cancer de mama que mostra apresentagao
clinica distinta, caracteristicas morfoldgicas e moleculares e comportamento clinico, e sua in-
cidéncia estd aumentando nos ultimos anos. O carcinoma lobular in situ (LCIS) ¢ um fator
de risco e um precursor ndo obrigatorio do carcinoma de mama(LEE, et al., 2019, RAKHA ¢
ELLIS, 2010). As caracteristicas mais comumente encontradas em aspirados citologicos em
carcinoma lobular sao; hipocelularidade; pequenos grupos de células malignas pequenas, isola-
das ou dispostas em corddes; monomorfismo celular; presenca de vacuolo citoplasmatico com
muco (célula em anel de sinete); nicleos variam de hipocromaticos a hipercromaticos, com cro-
matina fina e granular com discreta irregularidade da membrana nuclear; presenca de nucléolos

pequenos e geralmente localizados no centro do nicleo (BARROS, 2011).

(O8]
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3.12.3 Carcinoma medular

O carcinoma medular ¢ um subgrupo raro e distinto de carcinomas da mama, respon-
savel por menos de 5% de todos os canceres invasivos da mama. Esse subtipo histoldgico ex-
clusivo possui critérios muito rigorosos para o diagnostico, incluindo circunscricdo completa,
padrdo de crescimento sincicial de pelo menos 75% do tumor, intermedidrio a alto grau nuclear,
infiltrado linfocitario difuso associado e falta de componentes intraductais ou diferenciacao
glandular (LIMAIEM e MLIKA, 2019, ZANGOURI, et al., 2018).

3.12.4 Carcinoma mucinoso

Segundo Luna - Abanto e Mendonza Tisoc (2017), o carcinoma mucinoso da mama ¢
um tipo histolégico raro, que representa entre um e quatro por cento dos canceres de mama.
Existem dois subtipos histologicos: carcinoma mucinoso misto, em que o carcinoma ductal esta
associado ao componente colodide, e carcinoma mucinoso puro, com progndstico favoravel, em
que o muco circunda o tecido tumoral e constitui uma barreira mecanica que limita a invasao
celular e faz dessa forma menos agressivo (NAQOS, et al., 2016).

As principais caracteristicas do carcinoma mucinoso (LAW et al., 2006): agrupamentos
coesos tridimensionais de células ductais; fundo da mucinoso (mucoso) verde-pirpura bem
evidente pelo Papanicolaou e vermelho-violeta pelo Romanovisky e Diff-Quik; auséncia de
alteracdes nucleares; presenca de pequenos vacuolos citoplasmaticos; raros corpos psammoma
(BARROS, 2011).

3.12.5 Carcinoma apdcrino

A morfologia apdcrina ¢ um fendmeno comum encontrado na pratica cotidiana de pato-
logia da mama e ¢ definida como células cuboidais ou colunares que exibem citoplasma granu-
lar eosinofilico abundante, granulos apicais proeminentes, baixa razao citoplasmatica nuclear
e nucleos redondos com cromatina palida e nucléolos proeminentes (D’ARCY, C. e QUINN,
C., 2019).

O carcinoma apocrino da mama ¢ raro e foi definido usando uma combinagao de crité-
rios morfoldgicos (morfologia apdcrina em >90% das células tumorais) e imuno-histoquimicos
(receptor de estrogénio (ER) e receptor de progesterona (PR)) e receptor de androgeno (AR)
positivo) (D’ARCY, C. e QUINN, C. M., 2019).

Principais caracteristicas citologicas presentes no carcinoma apdcrino: Comumente pos-
suem alta celularidade; Podem formar grandes agrupamentos celulares ou estarem isolados;
Nucleos discaridticos com grandes irregularidades nos limites nucleares; Nucléolos proeminen-

tes e eosinofilicos; Fundo necrotico pode estar presente (BARROS, 2011).

W
—

REVISTA ESPACO CIENCIA & SAUDE, Cruz Alta - RS
V.7, N.2,Pp.20-34, dez.[2019



O
=
N

Nt

O
~N
7o)
~N

=z

[

[V

’»»‘
.‘4
<

A citologia mamdria na deteccdo precoce do cancer de mama: uma revisao

»

4 CONCLUSAO

O conhecimento da citologia mamaria, tanto em sua normalidade quanto em suas ati-
pias, ¢ importante para a atuagdo do citologista clinico. Conhecimento este necessario para uma
boa diferenciacdo dos diversos tipos e subtipos de alteracdes benignas e malignas que podem
acometer esse 0rgao.

Sendo assim, esse estudo contribuiu na compreensao dos diferentes critérios citologicos
presentes nessas alteragdes, bem como demostrou-se grande similaridade dos critérios em di-
ferentes diagndsticos citologicos. Indicou, assim, que o citologista deve sempre estar em busca

de atualizagdes para melhor compreender e diferenciar essas atipias.
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