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APRESENTACAO

Este material foi desenvolvido através do projeto de pesquisa da Universidade de Cruz Alta —
UNICRUZ, intitulado “ Emprego da citologia na identificacdo de lesbes precursoras do carcinoma
de bexiga”, realizado sob o fomento do Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e
Tecnolégico CNPq, visando a construcdo de um manual de procedimentos, e dispondo de
informacdes cientificas coletadas e categorizadas.

O presente Manual, elaborado pela bolsista do projeto, sob orientacdo da coordenadora e
pesquisadora responsavel, profé Janice de Fatima Pavan Zanella, com o auxilio de demais
pesquisadores colaboradores, permite aos académicos voluntarios e discentes dos diferentes cursos
da saude da Unicruz, fazerem o uso deste material em suas atividades, no contexto da citologia

urinaria.

OBJETIVO

Compilar informacdes fundamentais sobre citologia urinaria,
padronizar e guiar a préatica laboratorial, no ambito de coloragéo e
confecgéo das laminas, leitura microscopica e apontar as principais
caracteristicas morfologicas que se apresentam nas laminas, e
auxiliar na confeccdo de laudos Citologico urinario

Campo de Aplicacéo: Ainda que as informagdes aqui contidas
sirvam para orientar, principalmente, as acfes dos bolsistas e
voluntéarios do projeto pelo qual este manual foi criado, 0s
procedimentos e as instrucbes descritas se aplicam a toda
Universidade de Cruz Alta, podendo ser utilizadas por seus cursos
como orientacdo e material de pesquisa basica para todo e qualquer
procedimento que envolva citologia urinéria.
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CITOLOGIA URINARIA
1- 0 QUE E CITOLOGIA URINARIA?

A citologia urinaria, consiste em uma pratica que utiliza 0 meio microscopico para realizar a
identificacdo das células do trato urinario, buscando principalmente, localizar a presenca de células
alteradas com potenciais carcinogénicos. Dentre as neoplasias e doencas que mais afetam o trato
urinario, o carcinoma urotelial trata-se do tipo mais comum de cancer de bexiga, afetando as células
interiores do 6rgdo, e representando mais de 90% dos casos da doenca.

(https://www.pfizer.com.br/sua-saude/cancer-de-bexiga).

2- METODO DE CITOLOGIA URINARIA

A citologia urinaria consiste em ser um método de diagnostico de carcinoma da bexiga,

caracterizando-se como:

* Acessivel

* Nao invasivo

* Alta especificidade e sensibilidade — lesfes de alto grau (80%)

* Necessita de amostra de qualidade — urina e lavados vesicais

* Citopatologista com experiéncia

* Informacao clinica correta

Para que se obtenha um resultado correto a partir de uma analise com amostra adequada, é

essencial seguir um padrdo em todo o processo, desde orientagéo clara ao paciente para realizacdo da

coleta, passando pela preparacdo da Iamina e analise, e a realizagdo da leitura por um profissional
habilitado para fazer anélise e laudo dos achados microscépicos em citologia urinaria.

3-CARACTERISTICAS DO METODO DE CITOLOGIA URINARIA

» Exame de rastreio do carcinoma urotelial, em populacGes de risco.

« Exame complementar de diagnostico, de acordo com sintomatologia urinaria apresentada pelo
paciente. Em geral, indica-se em casos clinicos onde se tenha a apresentacdo de hematuria.


https://www.pfizer.com.br/sua-saude/cancer-de-bexiga
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* Vigilancia e seguimento de tratamento oncoldgico — realizar o0 acompanhamento de pacientes
que ja apresentam a neoplasia, auxiliar na terapéutica por meio da vigilancia tendo a citologia de
urina com auxilio.

OUTRAS INDICACOES AO USO DA CITOLOGIA URINARIA:
* Repeticao do exame apods terapéutica (com diluicdo e concentracdo da amostra)
* Cistoscopia com eventual bidpsia

* Estudo de todo o aparelho excretor

4- LIMITACOES DO METODO DE CITOLOGIA URINARIA

* A avaliagdo citologica das células do trato urinario apresenta baixa sensibilidade na identificagdo de
carcinomas uroteliais de baixo grau — em torno de 20%

* Baixo VPN (valor preditivo negativo) para carcinoma urotelial baixo grau.
* Embora seja um método de avaliagdo considerado bom, possui uma percentagem significativa de
diagnosticos equivocos -células atipicas.

(http://lwww.est.ufmg.br/~enricoc/pdf/medicina/aula9_10.pdf)

5-EXAMES COMPLEMENTARES

Sdo exames importantes para a confirmacao ou exclusdo de alguma hipétese diagnostica:
Papanicolaou-rotina de citopatologia;
Gram-bacteérias;
PAS —fungos, mucoproteinas; Grocott—fungos;
Ziehl-Neelsen—Bacilos acido alcool resistentes;
Oilred-lipidos; Citobloco-imunocitoquimica;
Testes moleculares: -UroVysion™ (FISH); Sondas DNA —polissomiacromossomas3, 7, 17 -CUAG;
delecgéo9p21 -60% CUBG papilares.
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COLETA DE AMOSTRAS URINARIAS

1- METODOS DE COLETA

1-MICCIONAL

A coleta para realizacdo de exames em citopatologia de urina, seguem algumas

recomendac0es especificas, que diferem das quais sdo abordadas em exames de urina convencionais.

Algumas instru¢des importantes neste sentido, serdo apontadas a seguir.

COLETA - ADULTOS (SEXO FEMININO)
Para realizacdo de exame de citologia urindria, & necessario higiene genital previa (ver
orientacdo de coleta).
Deve-se colher a 22 ou terceira urina matinal. A 12 urina da manha deve ser desprezada.
A indicacdo € a coleta apds retencdo vesical de duas a trés horas, com a realizacdo de
caminhada leve por pelo menos 20 a 30 minutos antes da coleta.
N&o devem coletar amostra durante o periodo menstrual.
Nos sete dias que antecedem a coleta para 0o exame, ndo se deve realizar exames

radioldgicos do trato urinario com o uso de contrastes.

Orientacgao de Coleta:

Antes de iniciar a coleta, a paciente deve remover toda a roupa da cintura para baixo
e sentar-se no vaso sanitario.

Higiene previa da genitalia: separar as pernas tanto quanto for possivel. Afastar os
grandes labios com uma das maos e continuar assim enquanto fizer a higiene com agua
e sabéo.

Usar uma gaze embebida em agua e em sabdo neutro, lavar de frente para tras e
certificar-se que esta limpando por entre as dobras da pele, o melhor possivel.
Enxaguar com uma gaze umedecida ou embebida em agua, sempre no sentido de

frente para tras.
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e O primeiro jato de urina deve ser desprezado no vaso sanitario. Colher a amostra
conforme indicado e no frasco coletor fornecido pelo laboratério, com volume minimo
de 50ml.

e Fechar bem o frasco, se houver algum respingo na parte externa,, lave-o e enxugue-o.

COLETA - ADULTO (SEXO MASCULINO)

> E necessario fazer a assepsia previa, do pénis, com agua e sabo neutro, enxaguando
bem ap6s a higienizagéo.

» Deve-se colher a 22 ou 32 urina matinal apds retencdo vesical de duas a trés horas, com a
realizacdo de caminhada leve por pelo menos 20 a 30 minutos antes da coleta. A 12 urina
da manha deve ser desprezada.

» Realizar a coleta no frasco fornecido pelo laboratério, com volume minimo de 50ml de
amostra, e apds, fechar bem o recipiente, cuidando para higienizar a parte externa do

frasco caso haja alguma contaminacao.

2-CATETER VESICAL DE DEMORA
A coleta de urina em pacientes cateterizados, com sistema de drenagem fechada,
geralmente dispdem de auxilio para fazer uma coleta adequada para exames. No procedimento de
colheita da urina, deve-se colher a urina puncionando-se o cateter na proximidade da juncdo com o
tubo de drenagem. N&o se deve coletar a urina diretamente da bolsa coletora. Ainda, no pedido
laboratorial do exame a ser realizado, devera constar a observacao de que 0 paciente esta cateterizado.

3- LAVAGEM VESICAL
A lavagem vesical consiste em uma forma de coletar urina por meio da instalagdo de uma
solucdo para a lavagem continua da bexiga. Neste sentido, a urina sera colhida pela via de drenagem

da urina, com um auxilio de um profissional enfermeiro.
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2- IDENTIFICAGCAO DAS AMOSTRAS

Toda coleta obtida deve ser identificada, pelo profissional responsavel pela coleta, de
forma legivel e correta, antes do material ser encaminhado ao laboratério para anélise. De acordo
com as normas do Ministério da Satde as amostras devem estar identificadas:

-Nome e n° de registro do paciente;

- Leito ou ambulatério e especialidade;
- Material colhido;

- Data, hora e quem realizou a coleta.

Para seguranca e confiabilidade nos resultados da amostra, quando ha auxilio de um
profissional para realizagéo da coleta, ele deve ser devidamente treinado e periodicamente reciclado,
nesta atividade. E importante que o profissional que recebera a amostra, deve conhecer ou obter
instrucdes sobre conservacdo e/ou transporte do material, caso este ndo possa ser enviado

imediatamente ao laboratério.

(adaptado https://www.gov.br/ebserh/pt-br/hospitais-universitarios/regiao-nordeste/hu-univasf/acesso-a-
informacao/normas/protocolos-institucionais/Irrigaovesicalcontnua. pdf)

3- CARACTERISTICAS DAS AMOSTRAS

CARACTERISTICAS FISICAS DA URINA

VOLUME- O fluxo urinério de um paciente, em um periodo de 24 horas, pode sofrer oscilaces
entre 500 e 1500ml, estando diretamente relacionado com o estado de hidratacdo daquele individuo.
Este estado, que determina o volume urinario produzido, pode variar e depende da quantidade e
consumo de algumas proteinas, sodio, e agua, principalmente. Algumas sintomatologias clinicas
podem alterar este estado, como sintomas de sudorese, vomitos, diarréia, suor excessivo.

ASPECTO- Considera-se normal a urina limpida ou transparente, podendo apresentar,
eventualmente, um aspecto turvo por precipitacdo de fosfatos, uratos e oxalatos ou células epiteliais,
leucdcitos, hemacias, proteinas e germes, quando estes se apresentam excessivamente. Podemos
observar a presenca destes sedimentos, principalmente, quando deixamos o frasco em repouso e esses


https://www.gov.br/ebserh/pt-br/hospitais-universitarios/regiao-nordeste/hu-univasf/acesso-a-informacao/normas/protocolos-institucionais/Irrigaovesicalcontnua.pdf
https://www.gov.br/ebserh/pt-br/hospitais-universitarios/regiao-nordeste/hu-univasf/acesso-a-informacao/normas/protocolos-institucionais/Irrigaovesicalcontnua.pdf
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materiais se depositam em seu fundo. A quantidade de depdsito destes precipitados, podem ser
indicativos da presenca de quadro inflamatorio ou patologico.

COLORAGCAO- A urina pode apresentar diferentes nuances de coloragdes, sendo que a amarela,
com aspecto limpido e transparente se configura a cor normal. A coloracdo da urina € dada pela
concentracdo de pigmentos urinarios, relacionada com a densidade. Uma observacdo importante
sobre esta caracteristica da urina, é que em estado de repouso, a cor tende a se acentuar com o tempo,
devido ao aparecimento de urobilina e urocromo, que séo produtos da desintegracdo da bilirrubina
pela oxidacdo quando a urina é exposta ao ar ambiente.

CHEIRO- Caracteristica que ja caiu em desuso nas analises clinicas. O odor da urina apresenta-
se como aromatico, devido a presenca de acidos organicos volateis. O cheiro amoniacal pode estar
relacionado a bacteridria acentuada e nas urinas que j& foram eliminadas ha algum tempo e
permaneceram em repouso. A urina com odor mais adocicado, pode ser devido a presenca de corpos
cetbnicos em quantidade anormal, e o odor putrido se relaciona com as infecgdes urinérias.

DENSIDADE- A densidade da urina ¢ uma caracteristica que varia em funcdo do estado de
hidratacdo do paciente. Geralmente essa medida é dada pela analise de uma amostra de urina medida
num volume de 24 horas e misturada homogeneamente, oscilando entre 1015 a 1025.

REACAO (pH)- A urina consiste no principal meio de excrecio de substancias do nosso
organismo. A eliminacdo dos ions de hidrogénio que se formam durante o processo metabdlico,
garantem o equilibrio acido-basico do meio interno. A urina, que seria o desbalanceador desse
processo, apresenta entdo o seu pH mais acido. O pH urinario pode variar entre 4,5 e 7, porém, como
fator importante, essa acidez pode se elevar apds a adocdo de uma dieta abundante em proteinas.

Adaptado: https://www.scielo.br/j/reeusp/a/bCcF5fsyk9y6SIDRKkcV6tC/?format=pdf&Ilang=pt
4- ADEQUABILIDADE DAS AMOSTRAS

Para garantir a seguranca e qualidade do resultado dos exames a serem realizados, é necesséria a
observacdo de seguimento dos procedimentos que vdo garantir a adequabilidade das amostras

analisadas, e seguranca ao paciente ao receber o laudo do seu exame.

CONSERVACAO:
O material coletado, deve ser conservado sob refrigeracdo, em temperatura de 4°C.


https://www.scielo.br/j/reeusp/a/bCcF5fsyk9y6SJDRKkcV6tC/?format=pdf&lang=pt
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Amostras de urinas colhidas ha mais de 24 horas, que ficaram fora da temperatura necessaria, ou

colhidas ha mais de duas horas, sem refrigeracao, sdo inadequadas para analise

FRASCOS DE COLETA:

Todo material coletado, em frasco que apresente vazamentos, fissuras, frascos quebrados, sem
tampa, presenca de umidade interna ou com contaminacdo na superficie externa, ndo podem ser
utilizados para anéalise. Esses fatores podem indicar contaminagdo da amostra, alterando o nivel de
confiabilidade nos resultados. Orientar nova coleta.

ORIENTACOES DE COLETA AOS PACIENTES:

Uma das partes mais importantes na realizacdo de exames € a orientagcdo dada ao paciente, antes
dele iniciar a coleta. A orientacdo deve-se dar, também por escrito A falta de informacdes ou a
comunicacdo deficiente, pode levar a erros na coleta que véao prejudicar a analise e fornecer amostras
ndo confiaveis, por exemplo, higiene previa da vagina e do pénis do paciente, no sentido de

contaminacgdo da amostra que pode comprometer o resultados final de modo erréneo.

(https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/manual_procedimentos_microbiologiaclinica_controle_infecho
spitalar.pdf)


https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/manual_procedimentos_microbiologiaclinica_controle_infechospitalar.pdf
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/manual_procedimentos_microbiologiaclinica_controle_infechospitalar.pdf
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PREPARACAO DA AMOSTRA E CONFECCAO DE

LAMINAS

As amostras liquidas, como a urina, apresentam uma maior diversidade de procedimentos

para manipula-las e utiliza-las para estudo. Estas amostras para serem analisadas, devem ser fixadas

com etanol 50% ou enviados de imediato ao laboratdrio apds a coleta, para serem feitas as analises.

Para amostras ndo enviadas imediatamente, recomenda-se a refrigeracdo a 4°C até a entrega ao

laboratdrio. O profissional que ird acompanhar a coleta e/ou receber o material, deve-se se atentar se

este material necessita de anticoagulante ou ndo, de acordo com o tipo de amostra.

1- PROCEDIMENTOS DE PREPARACAO DA AMOSTRA

PREPARACAO DA AMOSTRA E CONFECCAO DAS LAMINAS

Centrifugacéo:

1
2
3
4
5-
6-

7-

8-

Colocar 5 a 10 mL do liquido urinario em tubos Falconi com tampa.

Centrifugar a 1.000 - 1.500 rpm por 10 minutos.

Descartar o sobrenadante, deixando apenas 0,5 mL a 1 mL no tubo

Ressuspender o sedimento e aspirar com pipeta Pasteur.

Use laminas limpas e desengorduradas para proceder a distensao celular.
Depositar duas gotas do sedimento em uma lamina (separadamente). Colocar, em seguida,
uma laminula sobre a primeira gota para observacdo do sedimento a fresco ndo-corado.
Depositar uma gota do corante urinario (azul de toluidina, Sternheimer-Malbin, Leishman
ou Giemsa) sobre a outra gota do sedimento, homogeneizar e cobrir com laminula para
observacao do sedimento a fresco corado.

Deixar secar ao ar e /ou fixar em alcool 95% imediatamente (a secagem ao ar € necessaria
se 0 método de coloracdo for o May-Grunwald-Giemsa) e as laminas fixadas em alcool
para a coloracdo de Papanicolaou. A observacdo do sedimento a fresco é realizada ao
microscopio, com baixa intensidade de luz, utilizando primeiramente um menor aumento
(100x) e depois a um maior aumento (400x).

FONTE: https://www.epsjv.fiocruz.br/sites/default/files/capitulo 4 vol2.pdf

FONTE: adaptado de (https://www.ufrgs.br/lacvet/sedimento.htm



https://www.epsjv.fiocruz.br/sites/default/files/capitulo_4_vol2.pdf
https://www.ufrgs.br/lacvet/sedimento.htm
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2- TECNICA DE FIXACAO

1-CALOR:

Recomenda-se, de acordo com o manual de procedimentos de microbiologia do governo
brasileiro, que todo o esfregaco, esteja totalmente seco antes de ser submetido ao processo de
coloragdo. Se o processo for pela secagem natural, o calor deve ser brando. De acordo com o
documento, se a lamina sofrer uma fixacdo excessiva e superagquecimento, é possivel que haja
distorcdo da morfologia celular, e a fixacao, que sera insuficiente, vai causar a perda do material
durante o processo de coloracéo.

Importante: deixar a lamina secar bem e esfriar antes de iniciar a coloragéo. -
2-METANO OU ETANOL.:

A fixacdo pelo metanol ou etanol se caracteriza pela sua propriedade de prevenir a lise das
hemacias, evitando que os esfregacos, desprendam-se durante a coloracdo. Esta caracteristica é muito
importante para aas laminas com amostras de urina.

Recomenda-se que na fixacdo com etanol, deve-se deixar o esfregaco secar numa superficie
plana; apos, colocar uma a duas gotas de alcool (1min), retirando o excesso, sem lavar.

Importante: Nao pode aquecer a lamina antes da coloracéo.

(https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/manual_procedimentos_microbiologiaclinica_controle_infechospitalar.pdf)

3- FLUXOGRAMA!:

DESPEJAR

AMOSTRA NUM CENTRIFUGAR A RETIRAR O SOBRENADANTE
VT AMOSTRA

' DEIXAR SECAR A CONFECCIONAR O
FIXAR COM ALCOOL A TEMPERATURA

95% VPERATU) PREPARO
Papanicolaou May-Grunwald-Giemsa CITO LOGlco
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COLORACAO CELULAR

1-METODO DE COLORACAO MAY-GRUNWALD-GIEMSA

Este método de coloracdo caracteriza-se por sua aplicacdo em distensdes para analise de
elementos de amostras como: sangue, medula dssea, ou caracterizacdo de elementos coletados por

meio de puncoes, esfoliacbes e concentrados de liquidos.

SOLUCOES NECESSARIAS:
. Solucao de estoque de May-Grunwald (comercialmente - artigo Merck 1524).

. Solucéo de estoque de Giemsa (comercialmente — artigo Merck 9204)

SOLUCAO TAMPAO SORENSEN - PH 6,8

» Solucdo A — fosfato de sodio monobésico (NaH2PO4) 0,2M:

NAH2PO ...t 27,89
AGUA DESTILADA........ooeeeeeeeieeeeees e 1.000 mL
» Solucdo B — fosfato de sddio dibasico (Na2HPOsH-0)
NAZHPOLH20.........coveveeeeeeeee e 28,39
AGUA DESTILADA........ooeeveeeeeeeeees e 1.000 mL

SOLUCAO TAMPAO DE USO:
SOLUCAO A (51 mL ) + SOLUCAO B (49 mL ) = 100 mL de solucdo pH final: 6,8

SOLUCAO DE USO MAY-GRUNWALD:

Solucéo de estoque de May-Grunwald...........cccocevvviiieiieeie e 25mL
Tampao SOrensen PN 6,8........ccooiiiiiiieriecie e 190 mL
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SOLUCAO DE USO GIEMSA:

Solucao de estoque de GIEMSA........c.ccveivieieiiere e 25mL
Tampao SOrensen PN 6,8........ccccoviiiiieie e 190 mL

https://www.epsjv.fiocruz.br/sites/default/files/capitulo_4_vol2.pdf

Similar do Tamp&o Sorensen: Preparagio de Solucéo Tampéo de Fosfato de Potassio 20 mM, pH 6,8: Retirar
20 mL da solucéo tampao de fosfato de potassio 0,1 M, pH 6,8 para um baldo de 100 mL e perfazer o volume com agua
destilada. A solucéo devera ser guardada em refrigeracéo (2 a 5°C). devidamente calibrado.

***NOTA: As concentracdes finais das solucdes de uso May-grunwald e Giemsa podem ser
ajustadas se necessario. Elas devem sempre ser preparadas antes de utilizar e desprezadas
apos o uso.

METODO DE COLORACAO MAY-GRUNWALD-GIEMSA

1- Fixar em metanol por 15 minutos.

2- Corar pela solucdo de uso de May-Grunwald por 5 minutos.
3- Escorrer o corante da lamina.

4- Corar pela solucéo de trabalho de Giemsa por 10 minutos.
5- Lavar em tampdao Sorensen pH 6,8.

6- Deixar secar { temperatura ambiente.

7- Clarificar com xilol.

8- Selar com meio hidrofédbico.

RESULTADOS ESPERADOS NA MICROSCORPIA:

Nucleos dos JEUCOCITOS. ...t azul-palido
CIOPIASMAL.....cciie e azul  muito claro ou incolor
Granulagdes NEULIOTIIAS. ..o vermelho-claro
Granulagdes DasOfilas.........c.coeeieiiiiie e azul-escuro Eosindfilos
€ EIIOCITOS. ... ccveevecc e vermelho-alaranjado

(https:/iIwww.epsjv.fiocruz.br/sites/default/files/capitulo_4_vol2.pdf)


https://www.epsjv.fiocruz.br/sites/default/files/capitulo_4_vol2.pdf
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2- METODO DE COLORACGCAO PAPANICOLAOU

CARACTERISTICAS DO METODO:

Este método de coloracgdo caracteriza-se por utilizar um conjunto de corantes objetivando

a evidéncia de caracteristicas morfol6gicas das células e dos diferentes graus de maturidade e

atividade metabolica das células. Esse método utiliza-se de corante basico (com afinidade pelo nicleo

das células: a hematoxilina), um corante acido (que se combina com o citoplasma das células

queratinizadas: orange G) e um corante policromatico (que oferece tonalidades de cores diferentes

no citoplasma das células: EA-65). A coloragdo de Papanicolaou subdivide-se em cinco etapas

principais:

HIDRATACAO: as células recebem uma reposico de agua gradual por meio de imersdes em
solucdes alcodlicas de forma decrescente até a dgua destilada.

COLORAGAO DO NUCLEOQ: apo6s a hidratacdo das células, podemos entdo, corar os nlcleos
com um corante aquoso (hematoxilina de Harris).

DESIDRATACAQ: para podermos colorir o citoplasma das células por meio de corantes
alcodlicos, devemos desidratar as células por meio de banhos alcodlicos de concentracfes
crescentes.

COLORACAO CITOPLASMATICA: nesta etapa, coramos o nucléolo e o citoplasma das células
por meio dos corantes Orange G e EA-65, assim corando e diferenciando com varias tonalidades
as caracteristicas do citoplasma de acordo com seu metabolismo e alteragdes.
DESIDRATACAO, CLARIFICACAO E SELAGEM: Nessa etapa, novamente devemos retirar a
agua das células por meio de banhos em concentracdes alcodlicas crescentes e clarificar (xilol) e

selar a lAmina com meios permanentes e propriedades hidrofébicas (balsamo do Canada).

COLORACAO DE PAPANICOLAOU (Original)

1-CORANTE NUCLEAR:

* Hematoxilina de Harris (Harris, 1900)



17

= L aboratério
~~’/ de Citopatologia

€O
HematoXilina...........cccoevvevviiieece e 500

Etanol 100%0........cccoviveiiiiiene e 50,0 mL
AlGmen de potassio [Kal(S04) 2]100.0............... 100 g
Agua destilada...........ccocooviiiiiiii 1.000 mL
oxido de mercurio (HgO pé-vermelho)................. 2540

“Dissolva o alimen em agua destilada com o auxilio de uma placa aquecedora e um agitador
magnético em um recipiente com capacidade para 2.000 mL, para evitar que derrame quando a
solu¢do entrar em ebulicdo. Misture a hematoxilina no alcool { temperatura ambiente em outro
recipiente separado. Lentamente, combine as duas solu¢bes aquecendo em placa aquecedora, até
entrar em ebuli¢do. Retire da fonte de calor e acrescente lentamente o 6xido mercurio, com cuidado,
pois o dxido reage com a solugdo fazendo-a entrar rapidamente em ebulicdo, podendo sair, inclusive,
do recipiente. Retorne a solucdo para a fonte de calor até que tome a tonalidade purpuro-escura.
Esfrie, e a solugdo estara pronta”.

(*) Acrescente 20ml de acido acético glacial para intensificar a coloracdo dos ndcleos. Filtre sempre
antes de cada uso.
(https:/iwww.epsjv.fiocruz.br/sites/default/files/capitulo_4 vol2.pdf)

(*) Hematoxilina de Gill - (SEM MERCURIO)

HematoxXilina .....oovvvviiiiiii e 2,369

lodato de SOI0 .....ovveiii i 0,2g(£0,01 g
Sulfato de aluminio, A12(SO4)3 *18H20 ................ 17,6 g

Acido acético glacial ..................cooiiiiii, 20 mL

Etileno glicol .........ccooiiiiiiii 250 mL
Aguadestilada ...............cooooiiii 730 m

(*) Recomenda-se, pois ndo contém mercurio.
SOLUCOES DE AJUSTE DE pH:

ACIDO-ALCOOL A 1%
ACIAO CLOMTANICO HC..oeeoee oo et e ee e e er e e s e en e, 1 ml
EtaN0] 700 ..o 99 ml


https://www.epsjv.fiocruz.br/sites/default/files/capitulo_4_vol2.pdf
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AGUA-AMONICAL:
Hidroxido de amonio (NH OH)........cccoviiiiieiiiieseseee e 2ml A 4ml
AQUA ESEIAUA. .........cveeeecceece e 800 a 1000 ml
2-CORANTES CITOPLASMATICOS
ORANGE G:
(@] TaTo T R 0SSP 20 ml
Acido fosfotngstico [H3 P(W3010) 4 J..ceveuereereereeeeieeeeeieeeesee e 0,15g
ELANO0L 95%0.....ciiieecieeee et 980ml
EA-65:
Solucao de €0SINA Y (2090).......cciverueiieiieeie e 20 mL
Solugéo de light-green SF (3%0).......coviiriiieiiieeeseseeeeee s 10 mL
Acido fosfotingstico [H3 P(W3010) 4 J....ucveurereeeeiieeereeeeeeeeseeee e 29
ELAN0I 9590.....c.eeiiiciiciieee et 700 mL
Metanol @DSOIULO......c..oieieiecie e e 250 mL

ACIdO aCtICO GIACIAL........e.vecveceeceeeieeee e 20 mL

18
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1- Etanol 80%.......ocoiiiieiiiiiaiiiiiiiii
- Etanol 7096, ..o
- Btanol 509,
- Agua destilada L....ooooviiiiii,
- Agua destilada Il............................
- Hematoxilina de Harris ...

- Agua destilada...............oo..o

Método

Lo T o« S R * T ¥, (R S % T s

- Diferenciar em &leool-dcido..........................
—/é\guadesti|ada..,...,,...,...,...,,...,...,...,,..
10- Banho de dgua amoniacal..........................
11—Aguadesti|ada,,...,...,...,,...,...,...,,...,..
12- Etanol 50%. ...
13- Etanol 70% ..o
14- Etanol 9596,
15- Orange G, solucio de trabalho.......................
16- Etanal 95%..... cooiiiiiiiiiiie

.5-10 mergulhos
.5-10 mergulhos
.5-10 mergulhos
.5-10 mergulhos
5-10 mergulhos
1-5minutos
5-10 mergulhos
3 mergulhos
.5-10 mergulhos
5 mergulhos
.5-10 mergulhos
5-10 mergulhos
.5-10 mergulhos

.5 a 10 mergulhos

1 minuto

.5-10 mergulhos
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Adaptado: https://www.epsjv.fiocruz.br/sites/default/files/capitulo_4_vol2.pdf - pagina 207

3-CONTROLE DE QUALIDADE

CRITERIOS DE INADEQUABILIDADE DAS AMOSTRAS PELA
CELULARIDADE:

» presenca de alteragdes degenerativas

* observacao de escasso material celular para anélise

* Obscurecimento da ldmina por presenca de inflamagao, detritos, sangue.

Uma amostra adequada na citologia urinaria por sua celularidade, de acordo com o Sistema de
Paris, trata-se de uma lamina onde se observa no minimo 20 células uroteliais por 10 hpf bem
preservadas.


https://www.epsjv.fiocruz.br/sites/default/files/capitulo_4_vol2.pdf
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QUALIFICACAO DAS AMOSTRAS DE ACORDO COM O TIPO DE COLETA EXECUTADO

Figl- QUALIFICAGAO DA AMOSTRA DE ACORDO COM O TIPO DE COLETA

COLETA MICCIONAL | |CATETERISMO | |[LAVAGEM| | ANSA
VESICAL
QUALIFICAGAO
CELULARIDADE Escassa Moderada Elevada Elevada
PRESERVACAO ma/media ’boa ‘ ’boa ‘ ‘mé
ARQUITETURA ‘isoladas ‘ ’grupos ‘ ’grupos ‘ Isoladas
grupos
CELULAS ‘Umbrella ‘ ’Umbrella, basais ‘ Umbrella, Umbrella,
basais intestinais
VANTAGENS ‘Néo invasivo ‘ |Mais material ‘ Melhor ‘Néo tem |
material
DESVANTAGENS Degeneragao Instrumentagdo | |Invasivo ‘Degeneragéo |
Contaminacdo | |Artefatos Antibidtico
Material Infeccao Profilatico
€sCcasso

Fonte: Adaptado de XVI Congresso Técnico de Anatomia Patol6gica. Lisboa, (2015).
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CARACTERISTICAS CITOMORFOLOGICAS
CELULAS UROTELIAIS NORMAIS
 Cromatina fina
* Nucleos uniformes e regulares
* Nucléolos inconspicuos
« Citoplasma fino / espumoso

» Umbrella — células binucleadas, grande citoplasma, densificacdo submembranar

> CELULAS UROTELIAIS REATIVAS
* Nucleos redondos

 Cromatina mais granulosa

* Nucléolos evidentes

* Ligeira anisocariose

» Ligeiro aumento nucleo/citoplasma

Fonte: Adaptado de XVI Congresso Técnico de Anatomia Patoldgica. Lisboa, (2015).
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BIOAGENTES INFECIOSOS E OUTROS ELEMENTOS
BIOAGENTES:
« Trichomonas vaginalis - protozoario
* Poliomavirus BK (caracterizado por decoy cells)
* Herpes simplex Vvirus
* Citomegalovirus
* Papilomavirus humano/ HPV (coildcitos)

* Schistosoma (ovos)
OUTROS ELEMENTOS:
* Cilindros (eritrécitos, granulocitos, epiteliais)
* Células inflamatdrias (histidcitos, linfocitos, polimorfonucleares)
* Espermatozdides, células vesiculas seminais
* Células endometriais
* Cristais

* InclusGes
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CITOLOGIA URINARIA

I- CITOLOGIA SUSPEITA DE LESAO UROTELIAL

Células uroteliais atipicas de significado indeterminado (AUC-US)
Células uroteliais atipicas suspeitas de carcinoma urotelial de alto grau (AUG-HG)

Carcinoma urotelial de baixo grau (LGUC)

Alteragoes escassas em quantidade e/ou qualidade para ser positiva. Ndo se

pode excluir positividade, nas situagoes abaixo:
* Papiloma

* Neoplasia urotelial papilar baixo potencial
maligno

* Inflamacao intensa

* Litiase

* P6s quimio e/ou radioterapia

» Agrupamentos

* Tnucleo/citoplasma

CELULAS ATIPICAS * Membrana nuclear irregular

CRITERIOS CITOLOGICOS:  Cromatina grosseira, sem hipercromasia
» citoplasma heterogéneo

» Células umbrella

I

NUMERO DE CELULAS ATIPICAS E IMPORTANTE:
< 10 células — suspeito

> 10 células — positivo
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II- CITOLOGIA POSITIVA PARA CARCINOMA UROTELIAL

Carcinoma urotelial de baixo grau
Carcinoma urotelial de alto grau
Carcinoma “in situ”

Outra neoplasia (primitiva / metastatica)
CARCINOMA UROTELIAL DE BAIXO GRAU

CRITERIOS CITOLOGICOS:

« aumento da relagdo nucleo/citoplasma * Escassas mitoses
* Irregularidade membrana nuclear * Células umbrella
* Hipercromasia

* Sobreposicao celular

CARCINOMA UROTELIAL DE ALTO GRAU / CARCINOMA IN SITU

CRITERIOS CITOLOGICOS:

* Células grandes, isoladas * Diferenciagdo glandular/pavimentosa
« aumento maior em relagdo nucleo/citoplasma * Hipercromasia
* [rregularidade membrana nuclear * Sobreposicao celular

* Nucléolos * Mitoses frequentes



NEGATIVO

SUSPEITO

CARCINOMA
UROTELIAL
DE BAIXO
GRAU

CARCINOMA
UROTELIAL
DE ALTO
GRAU

CARCINOMA
IN SITU
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PADROES DAS ALTERACOES POSITIVAS
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CELULARIDADE PADRAO NUCLEOS CITOPLASMA CELULAS
UMBRELLA
Escassa Favo de mel Contornos regulares Denso e Presente
Cromatina fina homogéneo
Moderadamente Sobreposigéo + nucleo/citoplasma Homogéneo e Presente
elevada Limites irregulares vacuolizado
Elevada Sobreposi¢do + nucleo/citoplasma Homogéneo Presente
Contornos irregulares, heterogéneo ausente
hipercromasia, escassas
mitoses
Elevada Sobreposigédo + + nucleo/citoplasma Escasso Ausente
Células isoladas Contornos irregulares, Heterogéneo
hipercromasia, mitoses Glandular
Pavimentoso
Elevada Células isoladas + + nucleo/citoplasma Escasso Ausente
heterogéneo

Contornos irregulares,
hipercromasia, escassas
mitoses

Fonte: Adaptado de XVI Congresso Técnico de Anatomia Patoldgica. Lisboa, (2015).
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LAUDO CITOLOGICO

1-NOMENCLATURA PARA O LAUDO CITOLOGICO

CLASSIFICACAO PARA CITOLOGIA DE URINA

COMPARACAO DE ESQUEMAS DE CLASSIFICACAO PARA CITOLOGIA DE URINA E CLASSIFICAGAO HISTOLOGICA DE TUMORES
UROTELIAIS PAPILARES
CLASSIFICACAO CITOLOGICA CLASSIFICACAQ HISTOLOGICA
PAPANICOLAO KOSS 1985 MURPHY 1984 OOMS & LAYFIELD etal. Modelo de MOSTOFI & EPSTEIN 1998
U 1947 (Sistema VELDHUIZE | 2004 (Sociedade de Hopkings TORNOLI (WHO/ISUP)
de classificacéo N 1993 citopatologia 1973 (WHO)
Papanicolaou) Papanicolaou)
| Células negativo negativo negativo NUAM Papiloma Papiloma,
benignas PUNLMP
Tcc, estéagio |
LGUC
I 1célula ATY
Alguns
grupos
1] Grupamentos, Células Atipias, Células uroteliais AUC-US TCC, estagio
alongamento displésicas significado atipicas 1
nuclear, incerto
algumas ATY
2 celulas
1\ Células Suspeita de Presenca de Carcinoma urotelial AUC-H HGUC
tumorais células malignas células
malignas , malignas Carcinoma
muitas ATY 2 urotelial
células
\% TCC, Estégio
11

ABREVIAGCOES DA TABELA:

ATY 1 - célula atipica com hipercromasia e contornos predominantemente ovais ou arredondados; ATY 2 - células com
hipercromasia e membrana nuclear com anormalidades; AUC-H - células uroteliais atipicas, sem poder excluir possibilidade de
carcinoma urotelial de alto grau; AUC-US - células uroteliais atipicas de significado incerto; HGUC - carcinoma papilar urotelial
de alto grau; SUP - Sociedade internacional de Patologias Uroldgicas; LGUC- carcinoma papilar urotelial de baixo grau; NUAM -
nenhuma atipia urotelial ou displasia identificada;PUNLMP - malignecéncia urotelial papilar de incerto potencial maligno

TCC - carcinoma de células transicionais; WHO - organizacdo mundial da saude
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Fonte:Adaptado da apresentacdo XVI Congresso Técnico de Anatomia Patoldgica. Lisboa, (2015), citagéo da literatura de URINE
CYTOLOGY REPORTING AND TERMINOLOGY/ OWENS et al.

2-SISTEMA DE PAPANICOLAOU

SOCIETY OF CYTOPATHOLOGY
Practice Guidelines Task Force(2010)

I. QUALIDADE DA AMOSTRA (OPCIONAL)

e Satisfatoria
e Satisfatoria Limitada por

e Insatisfatéria
I1. AVALIACAO GLOBAL

* Negativo para anomalias das células epiteliais (ver Diagnostico Descritivo)

* Presenga de anomalias epiteliais (ver Diagndstico Descritivo)
I11. DIAGNOSTICO DESCRITIVO

* Negativo para anomalias das células epiteliais
* Agentes infeciosos (Bactérias, Fungos, Alteragdes virais - CMV, herpes, adenovirus, polioma virus)
* Alteracdes inflamatorias inespecificas
* Inflamacao aguda/ Inflamagao cronica
* Alteragdes consistentes com pieloneftrite xantogranulomatosa
* Alteragdes celulares associadas com Quimioterapia/ Radioterapia
e Alteracdes das células epiteliais:

= Células uroteliais atipicas (*ver comentarios)

= Carcinoma urotelial de baixo grau / de alto grau
= Carcinoma pavimentoso-celular

= Adenocarcinoma

= Qutras neoplasias malignas (especificar)

IV. OUTROS

*(inserir uma seccao de comentarios/ observagoes, sempre que se considerar necessario)
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3-SISTEMA DE PARIS

THE PARIS SYSTEM FOR REPORTING URINARY CYTOLOGY
(2015)

CATEGORIAS:

I. Néo diagnoéstica / Insatisfatoria

I1. Negativa para malignidade

I11. Células uroteliais atipicas de significado indeterminado (AUC-US)

IV. Células uroteliais atipicas suspeitas de carcinoma urotelial de alto grau (AUG-HG)
V. Carcinoma Urotelial de Baixo Grau (LGUC)

VI. Carcinoma Urotelial de Alto Grau (HGUC)

VII. Outras neoplasias (primitivas e metastaticas)

Fonte: Adaptado de XVI Congresso Técnico de Anatomia Patolégica. Lisboa, (2015).
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4- RELATORIO DIAGNOSTICO

ITENS NECESSARIOS-

Informacdes necessarias para completar a fidedignidade do laudo.

* Informacao clinica

* Tipo de amostra (urina, Sangue etc.)

» Hora da colheita da amostra

» Método de processamento (convencional VS meio liquido)

* Coloragao

* Diagnostico

Fase pré analitica

Trés amostras consecutivas (excluindo 12 da manha):

Check list:

>
>
>
>
>

Processamento imediato

Refrigeracdo/ Cytolyt®

*Centrifugar, imprint/ esfregaco

*Meio liquido -ThinPrep®/ SurePath®
*Coloracao: Papanicolaou, MGG

Exames complementares

* Papanicolaou — rotina

e Gram — bactérias

* PAS — fungos, mucoproteinas

* Grocott — fungos

» Ziehl-Neelsen — Bacilos acido alcool resistentes

* Oil red - lipidos

* Citobloco - imunocitoquimica

* Testes moleculares - UroVysion™ (FISH)

29
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& Sondas DNA - polissomia cromossomas 3, 7,
17 — CUAG; delecgdo 9p21 - 60% CUBG

papilares

Campo de Observacdes/ Comentarios:

* Repetir a citologia apés terapéutica

* Repetir diluindo

* Repetir concentrando

 Encaminhar para Cistoscopia com eventual bidpsia

* Estudo de todo o aparelho excretor

30
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MODELO DE LAUDO CITOLOGICO

PROJETO: “EMPREGO DA CITOLOGIA NA IDENTIFICACAO DE LESOES PRECURSORAS
DO CARCINOMA DE BEXIGA”

LAUDO

Paciente Reg. n° Data / /20

Ambulatério:

Médico Resp.: Dr. Paulo Ricardo Moreira

EXAME CITOPATOLOGICO
Informacéo clinica: idade, sexo, DRC
Tipo de amostra: urina
Método de processamento: Convencional

Coloracéo: Papanicolaou
RESULTADO

Qualificacdo da amostra:
Microbiota:

Avaliacéo Citoldgica Descritiva:

CONCLUSAO:
Obs:

Citopatologista
Responsavel
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IMAGENS DE CITOLOGIA URINARIA

Citologia Urinaria - Epitélios

- i P
B i e

 Epitélio pavimentoso estratificado

Epitélio cilindrico simples

Células uroteliais- Normalidade

32
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Células Uroteliais- Reativas

Tipos de cristais
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OUTROS ELEMENTOS - Contaminantes

ESPERMATOZOIDES
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BIOAGENTES - POLIOMA VIRUS
Efeito Citopatico

Hospil

Via Frasca
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