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RESUMO

O exame de Papanicolaou foi proposto inicialmente em 1943 e constitui importante ferramenta
de rastreio de lesbes pre-cancerosas e do cancer do colo do Utero. O dispositivo intrauterino
(DIU) é um método contraceptivo eficaz, contudo pode gerar intensa resposta inflamatoria
ocasionando alteracfes citoldgicas reativas que podem culminar em armadilhas de
interpretacdo diagndstica. Este trabalho visa discorrer sobre a possivel relagcdo entre o uso do
DIU e o achado de alteragGes citoldgicas em esfregacos cérvico-vaginais, onde realizou-se
revisdo da literatura utilizando-se a base de dados da National Library of Medicine (PubMed)
e Scholar Google sendo selecionados 13 artigos que descrevem as possiveis alteraces
citologicas associadas ao uso do DIU. Dentre estas, verificou-se o aparecimento de células
reacionais que mimetizam as que surgem em casos de leséo intraepitelial de alto grau (HSIL) e
lesdes glandulares, inclusive; demonstrando o carater desafiador e a necessidade do
conhecimento dos respectivos diagnosticos diferenciais para ndo cometer excessos de
interpretacéo.

Palavras-chave: Dispositivo intrauterino (DIU); exame de Papanicolaou; alteracdes
citologicas; métodos contraceptivos.



ABSTRACT

The Pap smear was initially proposed in 1943 and is an important tool for screening
precancerous lesions and cervical cancer. The intrauterine device (IUD) is an effective
contraceptive method, however it can generate an intense inflammatory response causing
reactive cytological changes that can culminate in diagnostic interpretation pitfalls. This study
aims to discuss the possible relationship between the use of the IUD and the finding of
cytological alterations in cervical-vaginal smears, where a literature review was carried out
using the National Library of Medicine (PubMed) and Scholar Google databases, and 13 articles
were selected that describe the possible cytological alterations associated with the use of the
IUD. Among these, the appearance of reaction cells that mimic those that arise in cases of high-
grade intraepithelial lesion (HSIL) and glandular lesions was verified; demonstrating the
challenging character and the need for knowledge of the respective differential diagnoses so as
not to commit excessive interpretation.

Keywords: Intrauterine device (IUD); Pap smear; cytological abnormalities; contraceptive
methods.
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1 INTRODUCAO

O exame de Papanicolau foi proposto inicialmente em 1943 e constitui importante recurso
simples, rapido e barato, utilizado como ferramenta de rastreio e deteccdo de alteraches
citolégicas percebidas em lesdes pré-cancerosas e no cancer do colo do utero (CCU), além de
poder ser notado também condi¢Bes inflamatodrias e/ou infecciosas que podem resultar em
variacdo morfol6gica e no aparecimento de células escamosas e glandulares benignas em
espécimes de citologia cérvico-vaginal (AHMADNIA et al., 2016; KAMAL, 2022).

O dispositivo intrauterino (DIU) é um método contraceptivo popular, eficaz, seguro, de
longa duracgdo, confidvel e de insercdo realizada em ambiente ambulatorial. Todavia, possui a
desvantagem de criacdo de potenciais riscos de desenvolvimento de infecgdes uterinas e
cervicais, podendo gerar intensa resposta inflamatdria ocasionando alteracfes citologicas
reativas que podem culminar em armadilhas de interpretacdo diagnostica (DAKHAL et al.,
2020; FARG et al., 2022; DURMUS et al., 2022 e GOWARDHAN et al., 2023).

Apesar do custo elevado e disponibilidade limitada no Sistema Unico de Saude (SUS)
que de certa forma impedem o aumento de adeptas a esse método contraceptivo, espera-se que
ocorra aumento do nimero de usuarias de DIU nos proximos anos. No ano de 2019, estimava-
se o percentual de mulheres sexualmente ativas usuarias de DIU em torno de 3% (GIRALDO
et al., 2019).

Apesar de estudos como os de AJAH et al. (2016) nao terem indicado associagdo
significativa entre DIU e neoplasia cervical e os de AVERBACH et al. (2018) também citarem
este fato e adicionalmente discorrerem sobre a diminuigéo do risco de cancer cervical associado
ao uso de DIU, TOROUS e PITMAN (2020) afirmam que a colpocitologia ainda € uma area de
desafio diagndstico, entre outros pontos pela sobreposicao citomorfolégica e diferenciacdo dos
processos benignos e neoplasicos pelo fato daqueles, em alguns casos, se apresentarem

mimetizando situacdes neoplasicas e se tornando possiveis armadilhas diagnosticas.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 SISTEMA REPRODUTOR FEMININO, CICLO MENSTRUAL, CONTRACEPCAO
ORAL, DIU E MICROBIOTA VAGINAL.

O trato genital feminino é formado pelas tubas uterinas, Utero, endocérvice e vagina que
consistem numa sucessao de cavidades que faz comunicacdo com exterior através da fenda
vulvar (FIGURA 1).

Figura 1: Esquema representativo da anatomia do sistema reprodutor feminino

Tuba uterina

b——— Colo do dtero

Ovario e Endocérvice

B - eereennen Ectocérvice

Vagina

Fonte: DINHANI, 2023.

O atero localiza-se no abddémen inferior, posterior a bexiga e na frente do reto, sendo
dividido em duas porcdes: o corpo e o colo. Este encontra-se parcialmente na porcéo inferior
uterina, subdividindo-se no canal cervical que faz a comunicacdo da vagina com a cavidade
uterina e a porcdo externa, visivel na cavidade vaginal (GOMES et al., 2016 e LIMA et al.,
2024).

A parede do canal cervical é revestida por uma monocamada de células cilindricas que
por vezes assumem a formacdo de criptas cervicais produtoras de muco, sendo denominada

endocérvice (FIGURA 2) que é continua ao endométrio que cobre a cavidade uterina.
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Figura 2 - Células colunares endocervicais.
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Fonte: Adaptado de <https://pro- célula.com.br/home/atlascitologico/atlas/digital/
hist-citol-endocervice.htm>Acesso em 25 jun. 2024.

Enquanto isso, o tecido que recobre a ectocérvice, regido do colo que mantém contato
comavagina, é representado por um epitélio estratificado escamoso (FIGURA 3) que, na idade
reprodutiva, possui crescimento hormdnio-dependente caracterizado por um aumento do
tamanho do citoplasma e diminuicdo do nucleo basicamente induzido pelo estrogénio e com o
auxilio da progesterona para a diferenciacao e é composto por uma camada de células basais e
varias de parabasais na regido mais profunda, morfologicamente menores com nucleos mais
volumosos e citoplasma basoéfilo e, nas camadas mais externas pelas células intermediarias
(ricas em glicogénio) e superficiais que possuem citoplasmas abundantes e poligonais com
nacleos pequenos, centrais e mais densos (GOMES et al., 2016 e OLIVEIRA et al., 2016).
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Figura 3 - Esquema representativo do epitélio estratificado do colo do utero

\ parabasal | intermediaria

Fonte: BRASIL, 2012.

No ponto de encontro destes epitélios existe a Juncdo Escamocolunar (JEC) que
dependendo da situacdo hormonal da mulher pode estar situada tanto mais proxima da
endocérvice ou da ectocérvice e é a regido passivel de ocorréncia da metaplasia escamosa onde
0 epitélio colunar simples da endocérvice se transforma no epitélio escamoso da ectocervice
avancando a partir da JEC original em direcdo ao 0stio externo do colo, formando uma nova
JEC; originando a zona de transformacdo (ZT) correspondendo a area entre a JEC original e a
JEC mais externa.(SIQUEIRA et al., 2014; OLIVIERA et al., 2019 e LIMA et al., 2024).

O processo de maturacdo e diferenciacdo do epitélio da ectocérvice é dependente da acdo
hormonal de estrogénio e progesterona, ditando o predominio de células de determinado grau
de diferenciacdo celular. Esfregacos com atividade estrogénica podem ser divididos nas fases
pré-ovulatoria apresentando células originalmente intermediarias que, pela influéncia
estrogénica no epitélio escamoso iniciam o processo de maturacdo, porém sem atingirem seu
méaximo amadurecimento. Tais células apresentam citoplasma bastante aumentado e nucleo
com diametro reduzido, porém ndo picnético. Na fase ovulatoria ha predominio de células
superficiais com nacleos extremamente picnéticos marcadas com maximo de maturacdo e
esfoliacdo (OLIVIERA et al., 2016).

Os esfregacos com atividade progesteronica sao divididos nas fases pds-ovulatéria, pré-
menstrual e menstrual. Na primeira, ocorre encolhimento das células superficiais e
intermediarias e percebe-se expansdo das células superficiais e intermediarias alongadas,
reflexo da supresséo da acéo estrogénica sobre a mucosa vaginal. Na segunda nota-se a presenca
células intermediarias com citoplasma acentuadamente cianofilico e os nlcleos aumentados de
tamanho, por vezes com irregularidade da forma citoplasmatica. Na fase menstrual, além do
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grande numero de eritrocitos presentes no esfregaco ha uma abundante escamacao de células
epiteliais (OLIVIERA et al., 2016).

O fendmeno bioldgico denominado ciclo menstrual (CM) ocorre em mulheres saudaveis
e possui como fator notavel o fluxo sanguineo vaginal. Detém carater ciclico, resultado de
varia¢des hormonais secretados pelo eixo hipotalamo-hipéfise-gonadal durando em média 28
dias e podendo ser dividido em trés fases: folicular, do primeiro ao nono dia; ovulatéria, entre
0 décimo e décimo quarto dia e a fase ldtea, do final da ovulacdo até o inicio do fluxo menstrual
(TEIXEIRA et al., 2012).

Em contraponto, existem autores como WEINECK (2001) apud MORAES et al., (2008)
que dividem o CM em cinco fases: fase menstrual do 1° ao 3° dia; fase pds — menstrual do 4°
ao 12° dia; fase ovulatéria do 13° ao 14° dia; fase pos — ovulatoria do 15° ao 25° dia e fase pré-
menstrual do 26° ao 28° dia. OLIVEIRA et al., (2016) propde a divisdo em dois segmentos de
acordo com o orgao examinado e com as flutuagdes hormonais em ciclo ovariano possuindo
uma fase folicular e uma litea e o uterino, dividido nas fases proliferativa e secretora (FIGURA
4).

Figura 4 - Fases do ciclo menstrual

Fonte: OLIVEIRA et al., 2016

No decurso do CM existe uma regulacdo dindmica dos niveis dos hormdnios sexuais
estrogénio e progesterona. Entende-se que no inicio do mesmo, baixos niveis destes horménios

estdo presentes, porém na fase folicular tardia aproximando-se da ovulag&o, ocorre um pico nos
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niveis de estrogénio seguido por outro pico de estrogénio e progesterona em meio a fase litea
(KAMI et al., 2017).

No inicio da fase folicular as concentragdes do hormdnio foliculo-estimulante (FSH)
encontram-se elevadas auxiliando o amadurecimento dos foliculos, porém declinam até a
ovulag&o enquanto a secregdo do hormdnio luteinizante (LH) aumenta por volta da metade desta
fase. A liberagdo de estrdgenos pelo foliculo se eleva consideravelmente por volta de dois dias
que antecedem a ovulagdo, estimulando positivamente o hipotadlamo a gerar um pico de LH
cerca de vinte horas antes da ovulacdo, o que é indispensavel para o final do crescimento
folicular. Isocronicamente ocorre elevacdo gradual da concentracdo sérica de progesterona
perenemente durante a fase lutea, correspondendo a segunda metade do ciclo ovariano,
caracterizada pela formacdo do corpo luteo (CL) apds a ovulagdo a partir do foliculo
remanescente (OLIVEIRA et al., 2016).

O CL é um 6rgéo altamente secretor, que produz elevada concentracdo de progesterona e
estrogénio e, consequentemente, gera uma reducdo gradual das concentracdes de LH e FSH.
Na mulher saudavel, o CL cresce até atingir um diametro de cerca de 1,5 cm, aproximadamente,
no periodo de sete a oito dias apds a ovulacéo; regredindo, posteriormente e ocasionalmente
perdendo sua fungdo secretora. Durante a fase proliferativa do ciclo uterino, o estrogénio,
predominante durante a primeira fase do ciclo ovariano, interage com o Utero através de
receptores nucleares especificos, preparando o endométrio para implantacdo do embrido. Ja a
progesterona, produzida apds a ovulagcdo, produz modificacdo do aspecto histologico do
endométrio para a fase secretora uterina. Na auséncia de gravidez, o endométrio degenera
ocorrendo sangramento e o ciclo se repete (OLIVEIRA et al., 2016).

O trabalho de AJAH et al. (2015) descreve a contracep¢do moderna sendo uso de meios
como preservativos, anticoncepcionais orais, injetaveis, implantes, esterilizacdo masculina ou
feminina e também atraveés da utilizacdo de DIU.

O anticoncepcional oral combinado (AOC) possui em sua composicdo um estrogénico,
geralmente etinilestradiol e um progestagénico que pode variar desde 0s mais antigos como
levonorgestrel até os mais recentes como desogestrel, norgestimato e drosperinona. Tais
horménios possuem acédo hipotalamica-hipofisaria resultando em inibicéo da foliculogénese, da
ovulacdo e da maturacdo do endométrio com efeito adicional na alteracdo do muco cervical que
se torna espesso e impermeével, dificultando a movimentacdo espermatica (HASEGAWA et
al., 2022).
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O DIU ¢ uma pequena estrutura em forma de “T” introduzida na cavidade uterina e seus
efeitos variam de acordo com o tipo de dispositivo envolvido. Os de cobre liberam pequena
concentracdo deste metal na regido onde estd inserido gerando alteraces no endométrio, no
muco e mobilidade das trompas, ocasionando inflamacé&o local tornando o ambiente hostil ao
espermatozdide e consequentemente evitando a fecundagdo. O DIU cobre com prata impede a
gravidez pelo mesmo mecanismo e adicionalmente reduz fluxo menstrual e célicas; enquanto
o DIU Mirena (hormonal) e o Kyllena, além da reacéo inflamatéria local, liberam progesterona
bloqueando a menstruacdo, sendo que este Ultimo apresenta baixa concentracdo hormonal e
tamanho reduzido (PEREIRA e CARDOSO, 2021).

No tocante a desordem da microbiota vaginal em usuarias de DIU, OLIVEIRA e
CARNEIRO (2020) citam que tal dispositivo pode tornar a usuaria susceptivel a vaginose
bacteriana devido a elevacdo do predominio de especies anaerObias, porém 0s mecanismos
pelos quais essa perturbacdo acontece ainda ndo sdo conhecidos. KIM et al., (2014) corrobora
com tais autoras e cita o Actinomyces spp. (FIGURA 5) como agente constantemente
relacionado, relatando o encontro deste microrganismo em 80,8% das usuérias de DIU em seu
estudo.

Figura 5: Microrganismos morfologicamente compativeis com Actinomyces spp.
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Fonte: Adaptado de Erhan et al., 2016.
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3 JUSTIFICATIVA

O DIU é uma importante estratégia contraceptiva utilizada atualmente e faz-se necessario
0 questionamento sobre possiveis efeitos de seu uso sobre o epitélio cervical e
consequentemente sobre possiveis armadilhas de interpretacdo durante a realizagdo do exame

de citologia cérvico-vaginal.
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4 OBJETIVOS
4.1 OBJETIVO GERAL

Discorrer sobre a possivel relagdo entre o uso do DIU e o achado de alteracfes

citolégicas em esfregacgos cérvico-vaginais.
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5 METODOLOGIA

Utilizou-se reviséo bibliogréfica em busca das alteragdes citoldgicas relacionadas ao uso
do DIU.

Buscou-se artigos cientificos na base de dados da National Library of Medicine (PubMed)
que contivessem nos titulos e/ou resumos caracteres compativeis com os descritores
(intrauterine device cervical findings[Title/Abstract]) OR (intrauterine device pap
smear[Title/Abstract]) e a base de dados do Scholar Google sendo aplicado o descritor
[intrauterine device cervical findings and pap smear].

Foram selecionados artigos em texto completo gratuito com publicacdo nos ultimos 10
anos, escritos em portugués ou inglés; sendo excluidos aqueles que ndo abordassem 0s assuntos

DIU, alterac6es citoldgicas e métodos contraceptivos.
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

A pesquisa com os descritores na base de dados PubMed gerou 57 resultados, dos quais
foram selecionados 10 artigos ap0s a aplicacdo dos critérios de busca e excluidos 04 artigos por
ndo tratarem diretamente do tema do presente trabalho; enquanto o Scholar Google retornou 1680
resultados que, apos a filtragem foram obtidos 10 artigos. Destes, excluidos 3 devido a estarem
duplicados, tendo sido selecionados na busca primeira via PubMed; totalizando 13 artigos de

interesse para o presente trabalho que estéo representados na Figura 6.

FIGURA 6 - Fluxograma da pesquisa contendo as etapas de sele¢éo dos artigos.
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Fonte: Criado pelo autor em adaptagdo a PRISMA.

Os artigos selecionados foram organizados em uma tabela no software Microsoft Excel
englobando as variaveis autor e ano; titulo; peridédico no qual foi publicado; contexto e teoria;

objetivos; método utilizado; resultados e limitacbes, como pode ser observado na Tabela 1.
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Tabela 1. Artigos selecionados para trabalho: Pontos-chave.

Ajah et al 2015

hormonais e
neoplasia cervical
em um ambiente
pobre da Nigéria?

na Nigéria.

contraceptivos
hormonais;
neoplasia cervical.

hormonais e

neoplasia cervical.

participantes em uso de
contraceptivos hormonais
foram comparados com os de
156 participantes sem
nenhuma forma de
contracepcdo moderna.

respectivamente. A neoplasia cervical foi
significativamente mais frequente entre os
participantes com idade igual ou superior a 35 anos,
residentes rurais, solteiros desempregados, menos
escolarizados e tinham alta paridade. No houve
diferenca estatisticamente significante na neoplasia
cervical entre os dois grupos de participantes e
tampouco associagédo entre anticoncepcionais
hormonais e neoplasia cervical neste estudo

AUTOR/ANO | TITULO PERIODICO CONTEXTO TEORIA OBJETIVO METODO RESULTADOS LIMITACOES
Existe alguma Dove Press Journal: | Contraceptivos Contracepgao Determinar a Estudo de caso-controle no Das participantes em uso de anticoncepcionais Foi um estudo de base
associacdo entre OncoTargets and hormonais e neoplasia | moderna; exame de | associagéo entre qual os resultados do exame | hormonais, 45,5%, 38,5% e 16,0% faziam uso de hospitalar, de modo que
contraceptivos Therapy cervical em populacdo | Papanicolaou; contraceptivos de Papanicolaou de 156 anticoncepcionais orais, injetaveis e implantes, seus resultados podem

ndo ser um verdadeiro

reflexo do que ocorre na

sociedade. Ha

necessidade de realizar

um estudo de coorte
sobre esse tema para

fortalecer ou refutar ainda

mais a seguranca dos
contraceptivos
hormonais.

Ajah et al 2016

Associacao de
Dispositivo
Intrauterino (DIU)
e Neoplasia
Cervical - Um
Estudo em uma
Populacéo
Nigeriana Pobre.

Journal of clinical
and Diagnostical
Research

DIU e neoplasia
cervical

Contracepgao
moderna; exame de
Papanicolaou; DIU,
neoplasia cervical.

Determinar a
associagao entre
usode DIU e

neoplasia cervical.

Estudo de caso-controle no
qual os resultados do exame
de Papanicolaou de 156
participantes em uso de DIU
foram comparados com os de
156 ndo usuérias de
contracepgdo moderna. As
participantes que
apresentaram resultados
anormais de citologia
colpocitolégica foram
submetidas a colposcopia.
Espécimes de bidpsia para
histologia foram coletados
das participantes com lesGes
cervicais 6bvias ou com
lesBes suspeitas a
colposcopia. Os resultados
foram analisados com
estatistica descritiva e
inferencial com nivel de
confianca de 95%.

4,5% e 1,3% das usuarias de DIU apresentaram
Neoplasia Intraepitelial Cervical NIC1 e NIC2,
respectivamente. Além disso, 3,2% e 0,6% das ndo
usuérias de contracep¢do moderna tinham NIC 1 e
NIC 2, respectivamente. A prevaléncia de neoplasia
do colo do utero entre todas as participantes foi de
4,8%. Embora a proporgéo de mulheres que tiveram
NIC tenha sido maior entre as participantes que
usavam DIU do que entre as ndo usudrias de
contracepcdo moderna, a diferenca néo foi
estatisticamente significativa. N&o houve associa¢ao
significativa entre DIU e neoplasia cervical neste
estudo.

Este estudo encontra-se

fragilizado por seu
desenho de base
hospitalar, no qual seu

achado pode ndo ser um
verdadeiro reflexo do que

ocorre na sociedade.

Também ¢é limitado por
seu padréo transversal, no

qual algumas das

informaces buscadas nos

participantes do estudo

eram propensas a viés de

memoria.
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Tabela 1. Artigos selecionados para trabalho. (continuacédo)

AUTOR/ANO | TITULO PERIODICO CONTEXTO TEORIA OBJETIVO METODO RESULTADOS LIMITACOES
Prevaléncia e Oman Medical Infecgdes genitais e Exame de Determinar a Estudo transversal com 4.274 | As prevaléncias de infecgOes genitais inferiores e A prevaléncia das
fatores associados | Journal sexualmente Papanicolaou; prevaléncia de mulheres casadas que vivem | infecgBes sexualmente transmissiveis foram de 20,1% | infec¢Ges pode estar
de infeccOes transmissiveis infeccBes genitais. infeccBes genitais e | em areas urbanas e ruraisda | e 7,4%, respectivamente. A infeccdo vaginal mais subnotificada devido a
genitais e sexualmente provincia de Zanjan de 2012 | comum foi a vaginose bacteriana, com prevaléncia de | baixa sensibilidade do
sexualmente transmissiveis e a 2013. Utilizou-se 8,5%, e a infecgdo sexualmente transmissivel mais exame de Papanicolaou

© transmissiveis em seus fatores amostragem estratificada por | comum foi a tricomoniase (1,4%). O uso do DIU na deteccdo de infecgdes
S mulheres casadas relacionados em conglomerados para selegdo | como contraceptivo, residir em area urbana e genitais; doengas cronicas
T do Ira. mulheres casadas dos participantes. A coleta de | apresentar corrimento vaginal foram como diabetes mellitus e
@ no Iré. dados incluiu caracteristicas | significativamente relacionados as infec¢des do trato | outros fatores de risco e
g demogréficas, estado genital e sexualmente transmissiveis. ocorréncia de dados
e reprodutivo e resultados de demogréficos e
_g colpocitologia. reprodutivos incompletos
< podem né&o ter sido
detectadas devido a
natureza autorreferida do
estudo. Portanto, a
generalizacéo de
resultados é limitada.
Efeito do International UsodoDIU e Exame de Investigar os efeitos | Estudo de caso-controle onde | Corpos calcificados amorfos, inflamagéo, espécies de | N.A.
dispositivo Journal of Clinical | alteraces celulares Papanicolaou; DIU; | do DIU sobre as foram estudados esfregacos | Actinomyces e Candida, metaplasia escamosa, células
intrauterino no and Experimental reativas e da alteracBes celulares e | células epiteliais e a | de Papanicolaou de 484 com baldo citoplasmatico como vacuolos, estruturas
esfregaco cérvico- | Pathology microbiota; corpos de microbiota microbiota e a casos que usam DIU e 216 papilares e células gigantes multinucleares diferiram
vaginal e sua amorfos calcificados e | vaginal. associacao de casos que ndo usam DIU. significativamente nos casos que usaram DIU do que
associacdo com psamomas. corpos amorfos Corpos calcificados, infeccdo | nos casos sem DIU. Em usuérias, corpos calcificados
corpos calcificados e genital e alteraces celulares | amorfos foram observados com maior frequéncia em
calcificados: psamomas (PBs) reativo-displasicas foram esfregacos com inflamagéo, Actinomyces, metaplasia
estudo com o uso do DIU. | comparados estatisticamente | escamosa, estruturas papilares e células gigantes
retrospectivo. entre 0s grupos. multinucleares. Além disso, as que ndo usaram DIU
apresentaram menor quantidade de corpos
g calcificados amorfos.
N
©
©
=
&
S
w
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Tabela 1. Artigos selecionados para trabalho. (continuacéo)

AUTOR/ANO | TITULO PERIODICO CONTEXTO TEORIA OBJETIVO METODO RESULTADOS LIMITACOES
Uso recente de Elsevier Relacéo entre DIU e Exame de Verificar a Estudo caso-controle de Foram identificadas 1.657 usuérias de DIU entre os Nao foi possivel
dispositivo lesdes no colo do Gtero. | Papanicolaou; DIU; | associacdo entre 0 | 17.559 mulheres com idades | casos e 7.925 usuarias de DIU entre os controles. determinar o tipo de DIU
intrauterino e 0 LesOes pré- uso recente de DIU | entre 18 e 49 anos com casos | Apos ajuste para teste de infec¢do sexualmente utilizado em 46% das
o risco de lesdes pré- cancerosas e cancer | (por tipo) e incidentes de NIC2 e transmissivel, tabagismo, vacinacio contra HPV, uso | usuarias, limitando o
= cancerosas do colo de colo do Utero. neoplasia controles selecionados com de contraceptivos hormonais, paridade, raga e nimero | poder de avaliar o efeito
N do Utero e cancer intraepitelial densidade de incidéncia de consultas ambulatoriais do sistema de satde, o uso | por tipo de DIU. Outra
o cervical cervical; pareados por idade 5:1 de DIU foi associado a uma taxa aumentada de NIC2 | limitagdo é que néo se
2 adenocarcinoma in | (N=87.378) que foram mas ndo de NIC3. O uso de DIU-levonorgestrel foi pode avaliar a associagdo
§ situ ou cancer membros do Kaiser associado a uma taxa aumentada de NIC2 mas ndo de | entre o uso do DIU e
= (NIC2 ou NIC3). Permanente Northern NIC3. O uso de DIU de cobre ndo se associou com NIC2 pelo tempo de uso
Z California Healthcare System | NIC2 ou NIC3. do DIU.
de 1996 a 2014. O uso
recente do DIU, nos 18
meses anteriores ao indice,
foi a exposicao de interesse.
AlteracGes Revista Associacdo | Alteragdes celulares e a | Contracepgdo Auvaliar as Um estudo quase- Apobs a inser¢do do SIU-LNG, houve aumento nos N. A.
reacionais no Médica Brasileira utilizacdo de DIU hormonal; DIU; alteracdes do experimental incluiu sessenta | seguintes parametros: pH endocervical, quantidade de
sistema hormonal em curto NIC; alteracdes ambiente mulheres que tiveram um neutréfilos endocervicais, citélise vaginal e
intrauterino prazo. celulares. endocervical e SIU-LNG inserido na Clinica | diminui¢do do corrimento vaginal.
liberador de vaginal em de Planejamento Familiar da
levonorgestrel de mulheres utilizando | UNICAMP entre abril e
curta duracgao (Ing- 0 sistema novembro de 2016. Foram
ius). intrauterino selecionadas para este estudo
liberador de mulheres em idade
levonorgestrel. reprodutiva, ndo gestantes,
sem uso de antibidticos e
o anticoncepcionais que
= buscavam insercao de SIU-
a LNG. Todas as mulheres
g foram avaliadas quanto ao
o pH vaginal e endocervical,
% bacterioscopia Gram vaginal
-5 e endocervical e

Papanicolaou antes e dois
meses apos a insercao da
SIU-LNG. Aspectos clinicos
como muco cervical,
corrimento vaginal e ectopia
cervical também foram
observados.
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Tabela 1. Artigos selecionados para trabalho. (continuacéo)

AUTOR/ANO | TITULO PERIODICO CONTEXTO TEORIA OBJETIVO METODO RESULTADOS LIMITACOES
Efeito do uso do Thi-Qar Medical Alterac0es celularese | Contracepcéo oral; Auvaliar o efeito do | Estudo caso-controle onde A maioria dos exames colpocitolégicos foi normal, N.A.
dispositivo Journal utilizacdo de DIU e DIU; alteragBes uso de DIU e de trés grupos de mulheres sendo que 12,2% apresentaram inflamac&o e apenas
intrauterino e a contracepcao oral. celulares cervicais pilulas foram categorizados de 3% apresentaram alteragGes displasicas e nenhuma
pilula oral nos reativas; cancer anticoncepcionais | acordo com o uso de pilulas | alteragdo maligna foi identificada nas amostras. As
resultados do cervical. nos resultados do anticoncepcionais; DIU ou alteracOes inflamatdrias foram mais prevalentes entre

g Papanicolaou. Papanicolaou em outros métodos as usuarias de DIU, enquanto as alteracoes displasicas
I mulheres da cidade | contraceptivos durante um benignas foram mais prevalentes entre as mulheres
T de Karbala. E ano. Foram colhidos exames | que usavam outros métodos contraceptivos. As
Rl - . ~ - o .
o avaliar alguns de Papanicolaou e os laudos | alteracdes displasicas associaram-se
= fatores associados | foram revisados por um significativamente com idade superior a 35 anos. Nao
= as alteracOes citopatologista consultor. houve associagéo entre pilulas anticoncepcionais e
o displasicas Foram coletados 237 casos. | uso de DIU com resultados anormais do Papanicolaou
cervicais. como fator de risco significativo para cancer cervical.
As alteracdes inflamatdrias foram mais prevalentes
entre as mulheres que usam DIU. Alteracoes
displasicas estdo associadas a idade avancada.
Armadilhas de Elsevier AlteracGes celulares Exame de Destacar processos | Estudo de revisdo onde sdo Descritos processos benignos e reativos selecionados | N.A.
interpretacéo e reativas que Papanicolaou; benignos que discutimos as caracteristicas | na citologia cervical que, embora comuns, sdo
mimetismo mimetizam armadilhas apresentam citoldgicas pertinentes particularmente problematicos devido a sua
maligno na malignidade no exame | diagnosticas. armadilhas enfatizando as pistas sobreposigao morfolégica com varios processos
colpocitologia de Papanicolaou. diagnosticas e que | morfoldgicas que auxiliardo | neoplasicos apresentando pistas morfoldgicas para as
mimetizam na distincéo entre as possiveis armadilhas e sugestdes de como abordar a
alteracdes entidades benignas e 0s interpretacdo desses casos.
malignas. processos neoplasicos que
mimetizam
o
N
o
N
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Tabela 1. Artigos selecionados para trabalho. (continuacéo)

AUTOR/ANO | TITULO PERIODICO CONTEXTO TEORIA OBJETIVO METODO RESULTADOS LIMITACOES
Estudo Borno Medical Alteracdes citol6gicas | Exame de Determinar as Estudo transversal Exame de Papanicolaou negativo com inflamagéo foi | N.A.
comparativo das Journal entre usuarias de DIU e | Papanicolaou; DIU; | alteracdes comparativo de dois grupos | encontrada em 43,5% mulheres usuarias de DIU em
alteracoes de anticoncepcionais anticoncepcional citopatolégicas de 140 mulheres em uso do comparagdo com 22,8% em uso de anticoncepcional
citopatolégicas injetaveis. injetavel; alteracBes | entre usudrias de DIU T de cobre e outras 140 | injetavel. Além disso, colpocitologia negativa sem
cervicais entre citopatolégicas. DIU contendo usudrias do anticoncepcional | inflamagéo foi encontrada em 55,1% das mulheres em
usudrias de cobre e injetavel, que vieram para uso de DIU em comparagdo com 77,2% em uso de
dispositivo anticoncepcionais | acompanhamento ap6s anticoncepcional injetavel. Apenas 1,5% das
intrauterino e injetaveis no quatro semanas de insergao mulheres usudrias de DIU apresentaram lesdo

= anticoncepcional Hospital no ambulatdrio de intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL), mas
g injetavel no Universitario planejamento familiar em um | nenhuma no outro grupo. A paridade e o tempo de
T Hospital Aminu Kano. periodo de 10 semanas. uso de cada um dos métodos ndo apresentaram
3] Universitario Aplicou-se um questionario | associacdo estatisticamente significativa com os
-_g Aminu Kano, estruturado e foram obtidas | achados citoldgicos em cada um dos grupos.
© Kano informacdes sobre dados Entretanto, o estado civil apresentou associagdo
= sociodemograficos e estatisticamente significativa com alteragdes
comportamento inflamatérias. Houve mais alteracGes citologicas
contraceptivo. Um exame de | inflamatorias entre as mulheres que utilizaram DIU
Papanicolaou foi retirado dos | em comparagdo com aquelas que utilizaram
dois grupos e relatado de injetaveis.
acordo com o sistema
Bethesda.
Alteracoes Al-Azhar Alteracdes citologicas | Exame de Examinar as Estudo transversal realizado | Entre os sujeitos dos grupos (1) e (2), a quantidade de | N.A.
citoldgicas e International relacionadas ao uso de | Papanicolaou; DIU; | alteragBes com 200 individuos colpocitologia aberrante diferiu de forma
colposcopicas Medical Journal DIU Alteracoes citoldgicas e monogamicos portadores de | estatisticamente significante. Quando comparado ao
cervicais em casos citolégicas colposcopicas em DIU que estavam livres de grupo 1, o grupo 2 apresentou maior incidéncia de
emuso de relacionadas. individuos que IST héa trés a cinco anos doengcas inflamatorias e infecciosas, porém o grupo 1
dispositivos utilizam DIU na (Grupo 1). Por outro lado, o | apresentou maior incidéncia de alteragdes ectopicas
intrauterinos ao regido cervical por | Grupo Controle (Grupo 2) anormais (2). Em relagéo ao grau de ectopia, houve
longo do tempo longos periodos de | incluiu 200 pacientes sem diferenca estatisticamente significante entre o grupo
~ tempo e anamnese prévia de qualquer | (1) e o grupo (2). Os achados da colposcopia
g conscientizar as método contraceptivo. revelaram uma distingéo estatisticamente significante
o usuérias de DIU entre 0s membros do grupo (1) e do grupo (2).
g para o
o acompanhamento
3 regular.
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Tabela 1. Artigos selecionados para trabalho. (continuacéo)

AUTOR/ANO | TITULO PERIODICO CONTEXTO TEORIA OBJETIVO METODO RESULTADOS LIMITACOES
O exame de CytoJournal Exame de Exame de Descrever Estudo descritivo das Foram descritos as alteragdes inflamatorias e do N.A.
& Papanicolaou na Papanicolaou; Papanicolaou. caracteristicas alteracdes processo de reparacdo que podem ser notadas ao
I inflamacéo e alteracOes citoldgicas citologias dos citoldgicas encontradas na | exame de Papanicolaou.
© reparacao na inflamagdo e no processos de inflamagéo e
E reparo. inflamagéo e NOS Processos reparativos.
g reparagio.
©
X
Os efeitos do Jornal Africano de | Efeitos do DIU em Exame de Investigar os efeitos | Estudo retrospectivo onde Faixa etaria dos pacientes foi de 18 a 61 anos (idade | N.A.
~ dispositivo Salde Reprodutiva | colpocitologia em meio | Papanicolaou; DIU; | do dispositivo revisou-se 0s esfregacos média: 34,6). O diagnostico mais comum foi
g intrauterino em liquido. Citologia em meio intrauterino em cervicovaginais de 5.492 “negativo para lesdo intraepitelial ou malignidade”
& esfregacos liquido. esfregacos pacientes. As amostras foram | (97,2%). Em 54,6% dos pacientes houve infecgdo e
o cervicovaginais cervicovaginais preparadas com técnica de apenas em 30,2% foi detectado agente especifico.
> com técnica de com técnica de citologia em base liquida. Actinomyces (11%) foi registrado como o0 agente
E’ citologia em base citologia em base Foram incluidas no estudo infeccioso mais comum, seguido por Gardnerella
= liquida: um estudo liquida em pacientes que utilizavam vaginalis (2,8%) e espécies de Candida (2,4%).
Q na regido Nordeste pacientes da regido | DIU como método Houve alteragdes reativas em 23,8% dos casos. Em
é da Anatélia na Nordeste da contraceptivo (n=562 casos). | 13 2,3% foram detectadas anormalidades nas células
S Turquia Anatélia na As amostras coletadas pelo epiteliais. O diagndstico citopatolégico mais comum
0 Turquia. método convencional foram | foi ASC-US (células escamosas atipicas de
excluidas do estudo significado indeterminado) em pacientes com
anomalias de células epiteliais (2,1%).
Implicacdes do Journal of Datta Impacto do DIU no Exame de Analisar as Estudo descritivo, O nGimero maximo de usuarias de DIU pertencia a N.A.
dispositivo Meghe Institute of | colo do Gtero Papanicolaou; DIU; | alteragBes transversal, realizado em um | faixa etaria de 21 a 30 anos e 0 nimero maximo de
anticoncepcional Medical Sciences Colo do utero citopatolégicas hospital terciario, no periodo | pacientes no grupo P-2 (65,78%). A medida que a
= intrauterino na University observadas no de 1ano duragéo do uso de DIU aumentou, a incidéncia de
S sadde cervical: um esfregaco cérvico- infeccdo se elevou. A queixa principal mais frequente
© estudo transversal vaginal em usuérias foi 0 corrimento excessivo por vaginose (49,13%). As
@ de DIU. causas especificas de infeccdo cervical em usuérias de
& DIU foram relatadas como tricomoniase 0,8% e
§ espécies de Candida 12,07%, respectivamente.
g Observamos que a maioria dos casos inicialmente
8 considerados LSIL foram posteriormente atribuidos a
alteragdes reativas especificas do uso de DIU. Foram
relatadas prevaléncias de LSIL 5,26% e HSIL 0,87%.

Fonte: Criado pelo autor.
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ERHAN et al.(2016), AVERBACH et al. (2018) e GOWARDHAN et al. (2023) em seus
respectivos trabalhos notificam a possivel ocorréncia de eventos inflamatérios e alteraces na
flora genital feminina relacionadas ao uso do DIU porém; este Gltimo descreve como possiveis
efeitos colaterais, independentemente do tipo de dispositivo utilizado, a menorragia, doencga
inflamatoria pélvica, expulsdo e, em raras situacbes a ocorréncia de perfuracdo uterina,
enfatizando que o uso prolongado do mesmo leva a complicacbes notaveis, como a alteracdo
da microbiota vaginal em favor de anaerobios levando a alta prevaléncia de vaginoses
bacteriana e doenca inflamatoria pélvica.

ERDOGAN-DURMUS et al. (2022) além de citarem que o DIU é usado por milhdes de
mulheres no mundo todo, afirma a possibilidade de ocorréncia de notavel resposta inflamatéria
nas células cervicais de suas usuarias, concordando com TOROUS e PITMAN (2020) que
citam estas alteracdes reativas em células endometriais e/ou endocervicais como produto de
irritacdo cronica e com IBRAHIM et al. (2021) que relatam em sua obra que a maioria dos
estudos mostra aumento de exsudatos inflamatorios, alteracdes epiteliais inflamatérias ou
células metaplasicas extensas entre as usuarias de DIU, podendo ser visualizadas ao exame de
Papanicolaou algumas alterac6es citologicas reativas e também risco potencial de alteragcdo na
microbiota genital feminina.

TOROUS e PITMAN (2020) denominaram tais alteragdes citoldgicas, em alguns casos,
como potenciais armadilhas diagndsticas e de interpretacéo por parte dos citologistas, como por
exemplo a ocorréncia de células com vacuolos gigantes citoplasmaticos e/ou células gigantes
multinucleares, presenca estruturas papilares e células com citoplasma escasso, cromatina
irregular e nacleo grande que mimetizam lesdo intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL),
como citado também por ERHAN et al. (2016).

O estudo de FORNARI (1974) apud TOROUS e PITMAN (2020) descreveram alteracdes
atipicas em células glandulares em que a vacuolizacdo citoplasmatica e variacdes de tamanho
e forma do nucleo poderiam ser confundidos com adenocarcinoma.

Posteriormente, GUPTA et al., (1978) apud TOROUS e PITMAN (2020) citaram casos
com atipia escamosa, glandular e com um tipo indeterminado de achado microscépico que
englobava células de alta relagcdo nucleo/citoplasma e hipercromasia que por vezes apresentava
nucléolos proeminentes e multinucleacdo e a proposta da época relacionava tais achados ao uso
de DIU. Tal situacéo € considerada um desafio diagnostico, pois a diferenciagdo com carcinoma

in situ pode ser desafiadora.
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A Tabela 2 registra algumas alteraces possiveis de serem visualizadas em usuérias do

DIU correlacionadas com possiveis imitaces, implicando em armadilhas diagnosticas.

Tabela 2. Alteracgdes celulares relacionadas ao uso do DIU

Alteragdes relacionadas ao DIU

Descricdo e diagnéstico diferencial

Células de aparéncia glandular com citoplasma

vacuolizado.

Pequenas células escuras com ndcleos
hipercromaticos e citoplasma escasso (DIU).
A diferenciacdo de HSIL deve levar em
consideracdo que neste had células parabasais
com nucleos aumentados, geralmente com
notavel irregularidade  de  contorno,
hipercromasia e cromatina grosseira sendo o
citoplasma denso, escamdide ou delicado;

podendo ser visto vacuolos.

Grupo de células DIU de aparéncia glandular
com vacuolizacdo citoplasmatica podendo
mimetizar lesdes glandulares. Podem ser
indistinguiveis do adenocarcinoma
endometrial, especialmente se uma lesdo de
baixo grau estiver presente, porém as
caracteristicas de fundo podem ajudar a
mostrar que um DIU esta presente, mesmo que
ndo explicitamente observado no formulario
de requisicdo (Actinomyces spp, granulos
pseudoactinomicéticos, inflamacdo, alterac6es

reparativas).
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Celulas DIU que mimetizam HSIL, porém os
contornos nucleares relativamente lisos e a

presenca de pequenos nucléolos ndo sdo

» tipicos da mesma. A uniformidade da

8 “  populagdo celular em geral; nucléolo

proeminente pode ajudar nessa disting&o.
Fonte: Adaptado de TOROUS e PITMAN, (2020) e ERHAN et al., (2016).

ERHAN et al. 2016 também descreveram o aparecimento de alteracdes mimetizantes de
lesdo intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL) as quais denomina células baldo gigantes que,
morfologicamente a coloracdo de Papanicolaou, apresentam vacuolos citoplasmaticos, nlcleo
grande e irregular com aumento da relagdo nucleo-citoplasmatica. Citam também a
possibilidade de achado de células glandulares atipicas, além de metaplasia escamosa, presenca

de células gigantes multinucleadas e corpos calcificados amorfos ilustrado na Tabela 2.

Tabela 2. Alteracdes celulares relacionadas ao uso do DIU, continuacéo.

Alterac6es relacionadas ao DIU Descricéo e diagnostico diferencial

Corpo bidimensional calcificado, fragmentado
\ e circundado por leucocitos

polimorfonucleares.

Pequeno fragmento calcificado circundado por

leucocitos polimorfonucleares.
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Pequena calcificagdo concéntrica semelhante ao
corpo do psammoma.

Fonte: Adaptado de TOROUS e PITMAN, (2020) e ERHAN et al., (2016).

7 CONCLUSAO

Foram descritas alteracfes citologicas benignas relacionadas ao uso do DIU que podem
ser desafiadoras por apresentarem muita semelhanga com processos patoldgicos e até mesmo
neoplasicos. O conhecimento de tais alteracdes e dos respectivos diagndsticos diferenciais
podem auxiliar a ndo cometer excessos de interpretagéo.

Nota-se que o exame Papanicolaou, além do que se destina, € um bom método para
detectar possiveis alteracGes citologicas relacionadas ao DIU, porém exige avaliagdo criteriosa
para nao induzir diagnostico clinico erréneo.
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