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NOME DO CURSQO: Citologia Clinica e Hematologia Basica

O curso aborda os fundamentos tedricos e as praticas laboratoriais
aplicadas a analise celular, contagem sanguinea e diagnostico citoldgico.
O aluno dominard o manuseio microscopico, a identificagdo morfologica
das linhagens sanguineas e dos tecidos epiteliais, os critérios de
malignidade e reatividade celular, bem como os procedimentos de controle

de qualidade e automacdo no laboratério de analises clinicas.

#citologiaclinica #hematologiabasica #analisesclinicas #biomedicina
#farmacia  #biologia  #microscopia  #hemograma  #citopatologia

#diagnosticolaboratorial
O QUE VOCE VAI APRENDER:

Dominar as técnicas de coleta, fixacdo, coloracdo e conservacao de

amostras bioldgicas para analises citolégicas e hematologicas.

Identificar morfologicamente todas as linhagens celulares do sangue
periférico e da medula 6ssea, reconhecendo alteracdes quantitativas e

qualitativas.

Correlacionar os achados laboratoriais com as principais patologias
hematologicas, tais como anemias, leucemias e sindromes

mielodisplasicas.

Interpretar laudos de citopatologia oncotica e liquida, identificando lesdes

pré-neoplasicas, neoplasias e alteracdes inflamatorias ou infecciosas.
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Executar procedimentos laboratoriais focados no controle de qualidade,

biosseguranca e automacao das etapas analiticas e pré-analiticas.
PUBLICO-ALVO:

Estudantes de graduacdo em Biomedicina, Farméacia e Biologia que

buscam aprofundamento pratico e técnico na area diagnostica.

Profissionais de salde e analistas clinicos que desejam atualizar

conhecimentos em morfologia celular e diagnéstico laboratorial.

Técnicos em patologia clinica e andlises clinicas interessados em

aperfeicoar a interpretacdo microscépica e 0s processos analiticos.
Modulo 1: Fundamentos da Microscopia e Preparo de Amostras
Aula 1.1: Principios da Microscopia Optica de Luz

A microscopia Optica de luz constitui a ferramenta fundamental para o
exercicio da citologia clinica e da hematologia. O conhecimento
aprofundado sobre a éptica dos sistemas de lentes, incluindo a objetiva e
a ocular, é indispensavel para a obtencdo de imagens nitidas e para o
calculo exato do aumento final aplicado a amostra. A resolugéo espacial
depende diretamente da abertura numérica das objetivas e do
comprimento de onda da fonte de iluminacgao utilizada, sendo a iluminagcao
de Koéhler o padrdo ouro para garantir uma distribuicdo homogénea da luz

e minimizar artefatos de refracéo sobre o esfregaco celular.

Na pratica operacional do laboratorio, o alinhamento adequado do
condensador e 0 ajuste preciso do diafragma de iris alteram drasticamente
0 contraste das estruturas celulares observadas. O uso incorreto dos 0leos

de imerséo em objetivas de cem vezes pode levar a degradacao das lentes
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e a distorcdo da imagem morfoldgica, prejudicando a identificacdo de
inclusdes citoplasmaticas sutis. Erros comuns incluem a observacéo com
condensador abaixado ou a falta de limpeza continua dos componentes
opticos, o que compromete a reprodutibilidade dos achados laboratoriais

e impacta diretamente a precisdo dos laudos diagndsticos emitidos.
Aula 1.2: Biosseguranca e Manejo de Amostras Bioldgicas

A manipulacéo de fluidos biol6gicos no ambiente de andlises clinicas exige
a adocéo rigorosa de barreiras de protecdo individual e coletiva para
mitigar riscos biolégicos, quimicos e fisicos. O uso correto de
equipamentos de protecdo individual, como luvas de nitrilo, jalecos de
gramatura adequada e Oculos de protecdo, associa-se obrigatoriamente a
operacdao dentro de cabines de seguranca bioldgica de classe dois durante
0 manuseio de amostras suspeitas de conter agentes patogénicos de

transmiss&o aérea ou por aerossois.

A etapa pré-analitica envolve o recebimento, a conferéncia de
identificacdo Unica do paciente e a verificacdo da integridade dos tubos de
coleta de sangue e frascos de citologia. Erros operacionais durante a
centrifugacao, como o desbalanceamento do rotor ou o uso de velocidades
inadequadas, causam hemolise induzida ou destruicdo da arquitetura
celular. Boas praticas exigem a segregacao imediata e o descarte correto
de residuos perfurocortantes e biolégicos em recipientes rigidos e
autoclavaveis, garantindo a integridade da equipe e a conformidade com

as normas regulamentadoras de saude ocupacional.
Aula 1.3: Anticoagulantes e Preservantes Citolégicos

O sucesso da analise hematologica e citolégica depende da escolha

adequada do reagente de preservacdo no momento da coleta. O &cido
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etilenodiaminotetraacético na forma dipotassica ou tripotassica é o
anticoagulante de escolha para a realizacdo do hemograma completo, pois
atua por meio da chelacdo dos ions de calcio plasma, preservando a
morfologia dos elementos figurados do sangue por até vinte e quatro horas
sob refrigeragcdo sem alterar o volume globular. Outros anticoagulantes,
como a heparina e o citrato de sodio, possuem indicacdes especificas para
ensaios funcionais e testes de coagulacdo, mas alteram a tintorialidade

celular em esfregacos.

Na citologia clinica, solucdes fixadoras a base de alcool etilico a noventa
e cinco por cento ou meios de citologia em meio liquido garantem a
preservacao das estruturas nucleares e citoplasmaticas contra processos
de autdlise celular. A proporcéo incorreta entre o volume de sangue e a
guantidade de anticoagulante gera artefatos graves, como a formacao de
microcodgulos ou a crenacdo de hemacias por alteracdo osmdtica. O
profissional deve inspecionar rigorosamente cada amostra antes do
processamento para evitar a liberacdo de resultados imprecisos

decorrentes de alteracdo quimica dos analitos.
Aula 1.4: Confecc¢éo e Fixacdo do Esfregaco Sanguineo e Citoldgico

A técnica de confeccao do esfregaco sanguineo em lamina de vidro exige
o dominio do angulo de extenséo e da velocidade de deslocamento da
lamina extensora. O esfregaco ideal deve apresentar uma zona de
transicdo homogénea, conhecida como "cauda" ou corpo fino, onde as
células ficam dispostas em camada Unica sem sobreposi¢do. A extensao
de amostras citologicas colhidas por raspado ou aspiracao por agulha fina
exige pressdo controlada para evitar a ruptura mecanica dos nucleos,

fendmeno conhecido como artefato de esmagamento.
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A fixacdo imediata do material citolégico € critica para impedir a
dessecacéo ao ar, que altera o tamanho nuclear e a afinidade tintorial das
estruturas celulares. No caso da hematologia, a secagem rapida do
esfregaco ao ar é necessaria antes da etapa de coloracdo para fixar as
proteinas celulares na superficie da lamina. Falhas na execucdo dessa
etapa, como a confeccao de extensdes muito espessas ou a fixagcao tardia
em etanol, resultam em distorcbes morfolégicas que inviabilizam a

diferenciacéo entre células normais e reativas ou neoplasicas.
Aula 1.5: Colorantes Hematoldgicos e Citolégicos

As propriedades histoquimicas das coloracfes hematoldgicas e citoloégicas
baseiam-se na afinidade diferencial dos componentes celulares por
corantes acidos e basicos. As misturas do tipo Romanowsky, como
Leishman, Giemsa e Wright, empregam a eosina e os derivados de azul
de metileno para corar estruturas basofilicas de azul ou violeta e estruturas
acidofilicas de rosa ou vermelho. Na citologia ndo hematolégica, a
coloracdo de Papanicolaou € o método padrdo, utilizando a hematoxilina
para coloracdo nuclear e os corantes Orange G e EA-cinquenta para

diferenciacéo citoplasmatica.

A padronizacdo do tempo de incubacdo e do pH das solugcbes tampéo
durante o processo de colorac&o € essencial para obter contraste e nitidez.
Desvios no pH da agua de lavagem para valores acidos resultam em uma
coloracdo excessivamente rosada, enquanto o pH alcalino intensifica
demasiadamente a basofilia citoplasmética e nuclear. O descarte
inadequado de corantes e a falta de filtragem periddica do reagente
acumulam precipitados sobre as laminas, os quais podem ser
erroneamente interpretados como inclusdes celulares ou microrganismos

durante a leitura microscépica.
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Moédulo 2: Hematopoiese e Linhagens Sanguineas
Aula 2.1: Estrutura e Microambiente da Medula Ossea

A medula 6ssea vermelha representa o principal sitio hematopoietico em
adultos humanos, localizada no interior da cavidade dos ossos chatos e
trabeculares. Seu microambiente, denominado nicho hematopoietico, é
composto por uma complexa rede de células estromais, adipdcitos, células
endoteliais e uma matriz extracelular rica em fibronectina e colageno. Esse
ambiente fornece o suporte fisico e 0s sinais quimicos necessarios para a
autorrenovacdo e a diferenciacdo controlada das células-tronco

hematopoieticas pluripotentes.

As interacOes celulares no microambiente medular ocorrem por contato
direto via moléculas de adesao e pela liberacdo paracrina de citocinas e
fatores de crescimento hematopoieticos. A alteragdo anatdomica ou
funcional desse tecido por processos de mielofibrose, infiltracdo
neoplasica ou acdo de agentes aplasicos compromete severamente a
producédo das linhagens sanguineas. O estudo da arquitetura medular por
meio de bidpsias e aspirados de medula 6ssea permite compreender a
fisiopatologia da faléncia medular e orienta o diagndéstico de transtornos

mieloproliferativos.
Aula 2.2: Eritropoiese e Regulacao pela Eritropoietina

A eritropoiese € a via de diferenciacdo encarregada de produzir hemacias
maduras e anucleadas a partir do progenitor mieldide comum. O processo
sequencial de maturacdo compreende o0s estagios de proeritroblasto,
eritroblasto basofilico, eritroblasto policromatico, eritroblasto ortocroméatico

e reticulocito. Durante essas fases, ocorrem a diminuicéo progressiva do
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volume celular, a condensacéo do ndcleo até sua completa extrusao e o

acumulo continuo de hemoglobina no citoplasma.

A regulacédo da producéo eritroide € mantida principalmente pelo horménio
eritropoietina, sintetizado pelas células peritubulares renais em resposta a
variacdo da pressao parcial de oxigénio tecidual. Quando ocorre hipdxia,
a secrecdo de eritropoietina aumenta, estimulando a sobrevivéncia e a
proliferacdo dos progenitores eritroides na medula 6ssea. Erros na
avaliacdo da contagem de reticulécitos podem ocultar respostas
medulares regenerativas ou regeneracdes inadequadas frente a quadros

anémicos agudos ou crénicos.
Aula 2.3: Leucopoiese: Mieloide e Linfoide

A leucopoiese engloba os eventos metabdlicos e diferenciais que dao
origem aos leucacitos, dividindo-se nas linhagens mieloide e linfoide. A
linhagem mieloide da origem aos granulocitos, que sao os neutrofilos,
eosindfilos e basdfilos, além dos mondcitos. O processo de maturacao dos
granulécitos inclui as etapas de mieloblasto, promieldcito, mieldcito,
metamielécito, bastdo e segmentado. Por outro lado, a linfopoiese ocorre
a partir do progenitor linfoide comum, diferenciando-se em linfocitos B,

linfécitos T e células exterminadoras naturais.

Fatores de estimulacao de colbnias, como o fator estimulador de col6nias
de granulécitos, orquestram a taxa de mitose e a maturagcdo no estroma
medular. A liberacdo de células imaturas na circulacdo periférica,
fendmeno conhecido como desvio a esquerda, € um indicador biolégico de
resposta inflamatéria ou neoplasica. O conhecimento detalhado de cada

estagio maturativo previne a confusdo entre células reativas jovens e
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blastos leucémicos, evitando erros criticos no direcionamento clinico do

paciente.
Aula 2.4: Megacariocitopoiese e Trombopoiese

A formacdo de plaguetas ocorre por meio da megacariocitopoiese, um
processo exclusivo em que o0 progenitor megacarioblastico sofre
endomitose. Nesse tipo de divisdo celular, a replicacdo do acido
desoxirribonucleico ocorre sem a subsequente divisao do citoplasma ou
do nucleo, gerando megacariocitos poliploides com citoplasma volumoso.
A maturacdo do megacariocito é caracterizada pelo desenvolvimento de
um complexo sistema de membranas de demarcacao que subdivide o

citoplasma em fragmentos celulares pré-formados.

A trombopoietina, produzida no figado e nos rins, € a citocina priméaria que
controla a taxa de expansao e maturacao megacariocitica. A liberacao final
das plaquetas para 0s sinusoides sanguineos ocorre mediante a extensao
de proprojecbes plaguetarias que se fragmentam pelo fluxo sanguineo.
Alteracbes na contagem plaquetaria, como trombocitopenia ou
trombocitose, decorrem de perturbagcbes no microambiente medular,
consumo periférico excessivo ou mutacdes genéticas nos receptores da

trombopoietina.
Aula 2.5: Dinamica Celular no Sangue Periférico

Uma vez completada a fase de maturacdo ou liberadas na forma de
precursores avancados, as células sanguineas desempenham funcdes
fisiologicas especificas na circulagdo e nos tecidos. As hemacias mantém
a deformabilidade necessaria para percorrer a microcirculacdo e
transportar gases respiratorios durante sua vida média de cento e vinte

dias. Os leucdcitos utilizam a corrente sanguinea como veiculo de
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transporte para alcancar os tecidos extravasculares por meio de

diapedeze em resposta a estimulos quimiotaticos.

A destruicdo celular fisiologica ocorre principalmente por fagocitose no
sistema mononuclear fagocitario localizados no baco e no figado. A
manutencdo dos valores numéricos de cada populacao celular reflete o
equilibrio preciso entre a taxa de producédo medular e a taxa de depuracao
periférica. Alteracdes no tempo de meia-vida ou sequestro esplénico
modificam significativamente a distribuicdo celular, exigindo uma analise
criteriosa da morfologia e dos indices hematimétricos para a compreensao

do quadro clinico.
Médulo 3: Série Vermelha e Eritrograma
Aula 3.1: Contagem Global de Hemacias e Hematdcrito

O eritrograma inicia-se com a determinacdo precisa do numero total de
eritrécitos por unidade de volume de sangue e com a medicdo do
hematdcrito. A contagem de hemacias pode ser realizada por citometria
de fluxo com impedéancia elétrica ou por métodos manuais em camara de
Neubauer em cenarios de excecdo. O hematocrito representa a fragao
percentual do volume de sangue ocupada pelas hemacias apos

centrifugacao sob condi¢des padronizadas.

A determinacé&o correta desses parametros € indispensavel para identificar
situacdes de anemia ou de policitemia. Fatores hemodinamicos, tais como
desidratacédo severa ou hipervolemia, causam variacdes na concentragao
plasmatica que falsificam a interpretacdo do volume celular real. Erros
técnicos como a presenca de garroteamento prolongado durante a
venopuncao alteram localmente a hemoconcentracdo, comprometendo a

fidelidade diagnostica dos testes laboratoriais.
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Aula 3.2: Dosagem de Hemoglobina e indices Hematimétricos

A concentracdo de hemoglobina € mensurada tradicionalmente pelo
método da cianometahemoglobina ou por espectrofotometria
automatizada com reagentes livres de cianeto. A partir dos valores do
hematdcrito, da dosagem de hemoglobina e da contagem global de
hemacias, calculam-se os indices hematimétricos fundamentais: Volume
Corpuscular Médio, Hemoglobina Corpuscular Média e Concentracéo de
Hemoglobina Corpuscular Média. O Volume Corpuscular Médio classifica
as populagcbes de hemacias em normociticas, microciticas ou

macrociticas.

A Hemoglobina Corpuscular Média e a Concentracdo de Hemoglobina
Corpuscular Média fornecem a avaliacdo da coloracdo das hemacias,
definindo a presencga de normocromia ou hipocromia. Interferentes como
lipemia acentuada, hiperleucocitose ou presenca de crioaglutininas
alteram a absorbancia na leitura espectrofotométrica da hemoglobina,
gerando valores falsamente elevados dos indices -calculados. O
profissional deve reconhecer essas inconsisténcias por meio do

cruzamento direto dos dados analiticos com a inspecdo da amostra.
Aula 3.3: indices de Anisocitose: RDW-SD e RDW-CV

A amplitude de distribuicdo do tamanho dos eritrécitos, mensurada pelo
parametro RDW, quantifica o grau de variacdo dimensional presente na
populacdo de hemécias, condicdo denominada anisocitose. O indice pode
ser expresso como coeficiente de variagdo, denominado RDW-CV, ou
como desvio padrao da largura do histograma na altura de vinte por cento,

chamado RDW-SD. O RDW-SD reflete com maior precisao a variacao de
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tamanho sem sofrer a influéncia direta da variagéo do Volume Corpuscular
Médio.

O aumento do RDW €& um achado precoce na deficiéncia de ferro,
antecedendo a queda acentuada dos niveis de hemoglobina e o
aparecimento da microcitose. O parametro é vital para o diagndstico
diferencial entre a anemia ferropriva e o traco talassémico, onde a
populacdo de células é microcitica, porém homogénea. O uso inadequado
do RDW isolado sem a analise do histograma de distribuicdo celular pode
ocultar a presenca de duas populacdes eritroides distintas decorrentes de

transfusdes recentes.
Aula 3.4: Morfologia Eritrocitaria: Anomalias de Tamanho e Cor

A avaliagdo da morfologia das hemacias em esfregacos corados
complementa os dados numéricos fornecidos pelos contadores
automatizados. A microcitose reflete a reducdo do volume eritrocitario
decorrente do prejuizo na sintese de hemoglobina, enquanto a
macrocitose aponta para defeitos na maturacao nuclear por deficiéncia de
vitamina B doze ou acido fdlico. A hipocromia manifesta-se pelo aumento
da palidez central da heméacia, excedendo um terco do diametro total da

célula.

A presenca de policromasia indica a liberagcdo de reticulécitos na
circulagdo periférica, caracterizando-se por células com tonalidade
acinzentada devido ao acido ribonucleico residual. A falha em identificar
alteracdes morfoldgicas sutis no esfregaco sanguineo prejudica o rastreio
de sindromes mielodisplasicas e anemias carenciais. A documentacao
dessas anomalias deve seguir critérios de graduacdo padronizados para

permitir o acompanhamento evolutivo do paciente pelo médico assistente.
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Aula 3.5: Poiquilocitose: Alteragcdes de Forma e Inclusdes

A poiquilocitose refere-se a ocorréncia de formatos anormais de hemacias
no sangue circulante, fornecendo pistas diagnodsticas especificas sobre
diversas patologias. Os dacriocitos em formato de gota indicam fibrose
medular ou mieloftise; os coddécitos em formato de alvo surgem em
hemoglobinopatias e hepatopatias; e os esferdcitos redondos e sem
palidez central apontam para esferocitose hereditaria ou anemia
hemolitica autoimune. Os esquizécitos representam fragmentos
eritrocitarios e sinalizam emergéncias médicas como a microangiopatia

trombotica.

Inclusdes eritrocitarias como os corpusculos de Howell-Jolly, resultantes
de restos nucleares, e os ponteados basofilicos, formados por agregados
ribossémicos, auxiliam no diagnostico de asplenia e intoxicagdo por
chumbo, respectivamente. A identificacdo dos drefandcitos em formato de
foice estabelece a suspeita diagndstica para a doenca falciforme. O erro
na diferenciacdo entre artefatos de preparacdo da lamina e poiquil6citos
verdadeiros altera a conduta terapéutica e compromete a seguranca do

paciente.
Modulo 4: Anemias: Classificacéo e Diagnostico
Aula 4.1: Fisiopatologia Geral e Classificacdo das Anemias

A anemia é definida fisiologicamente pela diminuicdo da capacidade de
transporte de oxigénio do sangue, decorrente da reducao na concentracao
de hemoglobina abaixo dos limites de referéncia. As anemias podem ser
classificadas etiologicamente em microciticas, nhormociticas ou
macrociticas com base nos indices hematimétricos, bem como em

regenerativas ou hiporregenerativas a partir da contagem absoluta de
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reticulocitos. As anemias regenerativas caracterizam-se pela resposta
medular adequada com aumento da producdo eritroide frente ao

sangramento agudo ou a hemdalise.

Nas anemias hiporregenerativas, o defeito situa-se na prépria medula
0ssea ou na indisponibilidade de insumos essenciais para a eritropoiese.
A andlise fisiopatoldgica exige o entendimento da taxa de clearance das
heméacias e do consumo metabdlico do ferro tecidual. Falhas no
diagnostico sindrémico inicial levam a intervencdes terapéuticas
inadequadas, como a suplementacdo desnecessaria de ferro em

pacientes portadores de anemias sideroblasticas ou hemoglobinopatias.
Aula 4.2: Anemia Ferropriva e Anemia de Doenca Cronica

A anemia ferropriva representa a causa mais frequente de anemia no
mundo, decorrente do esgotamento das reservas corporais de ferro
necessarias para a sintese do grupo heme. O quadro hematolégico
desenvolve-se em fases sequenciais, iniciando com a deplegao da ferritina
sérica, seguida da queda do ferro circulante com aumento da capacidade
total de ligacdo do ferro e, por fim, a instalacdo de uma anemia microcitica

e hipocromica com RDW elevado.

A anemia de doenca crdnica ou inflamatoria resulta do bloqueio do ferro
no interior dos macrofagos do sistema mononuclear fagocitario, induzido
pela elevacdo da hepcidina em resposta as citocinas inflamatoérias. Esse
guadro apresenta tipicamente normocitose e normocromia nas fases
iniciais, podendo evoluir para discreta microcitose, porém acompanhada
de ferritina normal ou elevada. A diferenciacao laboratorial rigorosa entre
essas duas entidades € crucial para evitar a administracdo nociva de ferro

em estados inflamatorios cronicos.
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Aula 4.3: Anemias Megaloblasticas e Ndo Megaloblasticas

As anemias macrociticas sdo divididas em megaloblasticas e néo
megaloblasticas de acordo com o mecanismo fisiopatolégico subjacente.
A anemia megaloblastica resulta da sintese prejudicada do acido
desoxirribonucleico, causada primariamente pela deficiéncia de vitamina
B doze ou de &cido folico. Essa alteracdo gera o fendbmeno de assincronia
ndcleo-citoplasmatica, onde o citoplasma evolui normalmente enquanto o
ndcleo permanece imaturo, observando-se macrécitos ovais no sangue e

neutréfilos hipersegmentados.

As anemias macrociticas ndo megaloblasticas ocorrem sem alteracéo
primaria da sintese de &cido desoxirribonucleico, associando-se ao
alcoolismo, hepatopatias crénicas, hipotireoidismo e reticulocitose intensa.
Nesses casos, o0s eritrécitos costumam ser arredondados e a
segmentacdo dos leucocitos permanece preservada. O equivoco no
diagnéstico da causa da macrocitose pode adiar o tratamento da
deficiéncia de cobalamina, permitindo a progressao de danos neurolégicos

irreversiveis.
Aula 4.4: Anemias Hemoliticas Hereditarias e Adquiridas

As anemias hemoliticas decorrem da destrui¢cdo precoce dos eritrocitos na
circulacado intravascular ou no meio extravascular. As formas hereditarias
englobam defeitos na membrana celular, como a esferocitose hereditaria;
deficiéncias enzimaticas, a exemplo do déficit de glicose-seis-fosfato
desidrogenase; e anomalias da hemoglobina. O perfil laboratorial é
marcado por reticulocitose, elevacao da bilirrubina indireta e da lactato

desidrogenase, com reducdo acentuada dos niveis de haptoglobina sérica.
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As formas adquiridas incluem a anemia hemolitica autoimune, mediada
por anticorpos quentes ou frios, e as anemias microangiopaticas
provocadas por fragmentacdo mecéanica das hemacias em redes de fibrina
intravascular. A presenca de esquizocitos no esfregaco exige notificacao
imediata devido a gravidade associada as sindromes microangiopaticas.
O manuseio de amostras sem a realizacao do teste direto de antiglobulina
humana pode comprometer a distingdo entre processos imunes e néo

imunes.
Aula 4.5: Hemoglobinopatias: Anemia Falciforme e Talassemias

As hemoglobinopatias séo alteracdes genéticas que afetam a estrutura ou
a taxa de sintese das cadeias de globina. A anemia falciforme é causada
pela mutacédo pontual no gene da beta-globina, resultando na formacao da
hemoglobina S, a qual se polimeriza sob baixas tensdes de oxigénio,
deformando a hemacia em formato de foice. Esse fenbmeno provoca
fendmenos vaso-oclusivos severos, hemolise cronica e lesdes teciduais

progressivas em diversos 6rgaos.

As talassemias decorrem da reducdo ou auséncia de sintese de uma das
cadeias polipeptidicas da hemoglobina, sendo divididas em alfa e beta
talassemias. O diagndstico laboratorial baseia-se no achado de
microcitose acentuada com contagem de hemacias preservada ou elevada
e na confirmacdo por eletroforese ou cromatografia liquida de alta
performance de hemoglobina. A nédo identificacéo do traco talassémico em
diagndsticos de rotina leva a tratamentos equivocados e prolongados com

suplementos de ferro mineral.
Modulo 5: Série Branca e Leucograma

Aula 5.1: Contagem Global de Leucdcitos e Metodologias
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A contagem global de leucécitos expressa a densidade total de células
nucleadas por microlitro de sangue circulante, representando um indicador
priméario do estado de ativac&o do sistema imunolégico. A determinacao é
feita predominantemente em analisadores automaticos por meio de
citometria de fluxo ou impedancia apds a conversao e lise completa da
massa eritrocitaria. Em contagens manuais, utiliza-se o reagente de Turk
para lisar as hemacias e corar discretamente os nucleos dos leucécitos na

camara de Neubauer.

Leucocitoses significativas ocorrem em infecgOes bacterianas, processos
inflamatorios, estresse fisioldégico ou neoplasias hematoldgicas, enquanto
a leucopenia pode sinalizar aplasia medular, infec¢des virais ou toxicidade
medicamentosa. Erros metodoldgicos surgem quando existem hemacias
nucleadas, conhecidas como eritroblastos, que s&o erroneamente
contadas como leucdcitos pelos equipamentos automaticos. Nesses
casos, a aplicacdo da férmula de correcdo da contagem de leucocitos em

func&o do numero de eritroblastos é obrigatoria.
Aula 5.2: Neutroéfilos: Contagem, Maturacéo e Desvio a Esquerda

Os neutroéfilos constituem a fracdo mais numerosa dos leucécitos em
adultos, desempenhando papéis vitais na resposta imune inata contra
agentes bacterianos e fungicos por meio da fagocitose e da liberacao de
armadilhas extracelulares. A diferenciacdo funcional e morfolégica evolui
desde a fase de bastdo até o neutrofilo segmentado contendo de trés a

cinco lébulos nucleares conectados por finos filamentos de cromatina.

O surgimento de formas imaturas da série granulocitica no sangue
periférico € denominado desvio a esquerda. O desvio a esquerda relativo

ou absoluto é classificado como escalonado quando ha predominio de
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bastdbes seguido de metamielocitos e mieldcitos. A presenca de
mieloblastos e promielécitos sem a presenca de formas intermediarias
caracteriza o hiato leucémico, achado sugestivo de leucemia aguda. A
falha na diferenciacdo entre neutréfilos bastbes e segmentados impacta

diretamente a pontuacéo de escores de infeccdo em pacientes criticos.
Aula 5.3: Alteracdes Reacionais dos Neutrofilos

Em resposta a processos infecciosos graves, inflamacdes sistémicas ou
uso de fatores de crescimento hematopoieticos, os neutréfilos apresentam
modificaces morfolégicas reacionais caracteristicas. As granulacfes
toxicas consistem no aumento da basofilia dos granulos primarios
citoplasméticos, decorrentes da alteracdo no processo de maturacao da
célula sob forte demanda inflamatoria. Os vacuolos citoplasmaticos

indicam a ocorréncia de fagocitose ativa in vivo ou sofrimento celular.

Os corpos de Dohle sao inclusées citoplasmaticas basofilicas
arredondadas constituidas por agregados de reticulo endoplasmatico
rugoso residual. A hipersegmentacdo nuclear, definida pela presenca de
neutrofilos com seis ou mais lobulos, € um sinal classico de
megaloblastose. O analista deve registrar a intensidade dessas alteracdes
reacionais no laudo do leucograma, evitando confundir a vacuolizacéo
patolégica com artefatos de degradacao da amostra colhida com atraso no

processamento.
Aula 5.4: Eosindfilos, Basoéfilos e Mondcitos

Os eosindfilos séo identificados por seu nucleo tipicamente bilobado e
citoplasma preenchido por granulos alaranjados de grande dimensao,
participando da resposta imunologica contra parasitas helmintos e das

reacdes alérgicas. A eosinofilia acentuada sugere sindromes
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hipereosinofilicas, parasitoses intestinais teciduais ou rea¢cfes adversas a
medicamentos. Os basofilos representam a menor populacdo de
granulécitos e contém granulos basofilicos volumosos que cobrem

frequentemente o nudcleo.

A basofilia € um marcador hematolégico associado as neoplasias
mieloproliferativas, em especial a leucemia mieloide crénica. Os monadcitos
sao as maiores células do sangue periférico normal, com ndcleo reniforme
ou dobrado e citoplasma cinza-azulado que pode conter raros granulos
azurdéfilos e vacuolos. O aumento absoluto de mondcitos acompanha
infeccBes crénicas, como a tuberculose, e fases de recuperacdo medular

pos-quimioterapia.
Aula 5.5: Linfécitos: Morfologia Normal e Linfocitose Reacional

Os linfécitos normais do sangue periférico séo células de pequeno porte
com nucleo esférico de cromatina densa e uma fina orla de citoplasma
basofilico. Em resposta a infec¢des virais, como a mononucleose
infecciosa por virus Epstein-Barr, citomegalovirus ou hepatites virais,
observam-se os linfécitos atipicos ou reativos. Essas células reacionais
possuem maior volume citoplasmatico, contorno irregular que se molda as

hemacias vizinhas e basofilia periférica acentuada no citoplasma.

A identificacdo precisa e a quantificacdo dos linfécitos reativos sao
fundamentais para o diagnostico diferencial entre infec¢des virais
benignas e sindromes linfoproliferativas cronicas. O uso de nomenclaturas
desatualizadas no laudo pode gerar panico injustificado sobre suspeitas
de leucemia. A distingdo visual entre a cromatina frouxa de um blasto
neoplasico e a cromatina condensada e heterogénea de um linfécito

atipico reacional € uma habilidade indispensavel ao microscopista.
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Mdédulo 6: Hemostasia Basica e Plaquetograma
Aula 6.1: Fisiologia da Hemostasia Primaria e Secundaria

A hemostasia € um sistema dinamico encarregado de manter a fluidez
sanguinea nos vasos e estancar sangramentos apos lesdes vasculares. A
hemostasia primaria envolve a vasoconstricdo local imediata, a adesao
das plaquetas ao colageno subendotelial mediada pelo fator de von
Willebrand, a ativacdo plaquetaria com liberacdo do conteudo dos
granulos e a agregacao plaquetaria via fibrinogénio. Esse processo

culmina na formacéo do tampéao plaquetario frouxo.

A hemostasia secundaria compreende a ativacdo em cascata dos fatores
de coagulacdo plasmaticos por meio das vias intrinseca, extrinseca e
comum. Esse sistema proteolitico resulta na converséao da prorombina em
trombina, que cliva o fibrinogénio soltvel em redes insolluveis de fibrina,
consolidando o tampdo hemostético. A regulacdo natural do sistema é
mantida por anticoagulantes enddégenos, como a antitrombina e o sistema

da proteina C e S, prevenindo a trombose disseminada.
Aula 6.2: Contagem de Plaquetas e VMP

O plaguetograma avalia quantitativamente e qualitativamente o0s
fragmentos celulares anucleados derivados dos megacariocitos. A
contagem de plaquetas é realizada em analisadores automaticos por
impedancia ou Optica, com confirmacdo da distribuicdo celular no
esfregagco sanguineo. O Volume Plaquetario Médio (VMP) reflete o
tamanho médio das plaquetas circulantes, funcionando como um indicador

indireto da taxa de producao e renovacgao plaquetaria na medula 6ssea.
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Valores elevados do Volume Plaquetario Médio em presenca de
trombocitopenia indicam a liberacdo de plaquetas jovens e de maior
dimenséo funcional pela medula 6ssea, resposta comum em destruicées
periféricas autoimunes. Por outro lado, a diminui¢cdo do volume plaquetério
pode ocorrer em quadros de hipoplasia medular. O laudo hematolégico
deve integrar os dados do volume as contagens absolutas para orientar a

investigacao de disturbios da hemostasia.
Aula 6.3: Pseudotrombocitopenia e Artefatos Plaquetarios

A pseudotrombocitopenia € um achado in vitro induzido pela presenca de
anticorpos aglutinantes dependentes de acido etilenodiaminotetraacético.
Esses autoanticorpos reagem em temperaturas baixas ou ambiente,
promovendo a agregacdo de plaquetas no tubo de ensaio. Quando a
amostra passa pelos contadores automaticos, 0s agregados de plaquetas
sdo contados como um unico leucécito ou descartados pelos algoritmos

de leitura, gerando contagens de plaquetas falsamente baixas.

Outro artefato importante € o satelitismo plaquetario, onde as plaquetas
aderem & membrana dos neutréfilos. A verificagdo de qualquer contagem
plaquetaria reduzida exige obrigatoriamente a inspecdo microscopica da
margem do esfregaco. Caso confirmada a presenca de agregados, a
coleta deve ser repetida em tubo contendo anticoagulante citrato de sodio

para a obtencao do valor plaquetério real corrigido.
Aula 6.4: Anomalias Morfologicas Plaquetarias

A analise microscoépica do esfregaco permite identificar modificacfes na
morfologia plaquetaria que sugerem patologias hereditarias ou adquiridas.
A presenca de plaquetas gigantes, com diametro superior ao de uma

heméacia normal, surge em sindromes como Bernard-Soulier ou na
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anomalia de May-Hegglin, esta udltima acompanhada por inclusbes

leucocitarias caracteristicas.

A hipogranulacéo ou auséncia total de granulos citoplasmaticos resulta no
aspecto de plaquetas cinzentas, caracteristico da sindrome da plaqueta
cinza, que altera a capacidade hemostatica primaria. A observacao de
macroplaguetas também acompanha estados de hiperdestruicdo
periférica, como a purpura trombocitopénica imune. O analista deve
detalhar essas variacfes no laudo para direcionar os testes confirmatorios

de agregacao e citometria.
Aula 6.5: Testes Globais de Coagulacédo: TP e TTPa

Os testes globais da coagulacéo avaliam a integridade funcional das vias
extrinseca e intrinseca da cascata enzimatica. O Tempo de Protrombina
(TP) mensura o tempo de coagulacdo do plasma descalcificado apos a
adicdo de tromboplastina tecidual e célcio, avaliando a via extrinseca e a
via_ comum. Os resultados do Tempo de Protrombina sdo padronizados
mundialmente pela Razdo Normalizada Internacional (INR), indispensavel
para 0 monitoramento de pacientes em uso de anticoagulantes orais

antivitamina K.

O Tempo de Tromboplastina Parcial Activada (TTPa) avalia a via
intrinseca e a via comum mediante a adicdo de um ativador de fase de
contato e cefalina. O prolongamento do Tempo de Tromboplastina Parcial
Activada sugere deficiéncia de fatores como fator oito, nove ou onze, ou a
presenca de inibidores circulantes do tipo anticoagulante lapico. O rigor na
fase pré-analitica € critico, pois amostras coaguladas, hemolisadas ou
com volume incorreto de anticoagulante citrato invalidam completamente

0s testes hemostaticos.
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Médulo 7: Introducéo a Citologia Clinica
Aula 7.1: Conceitos de Citopatologia e Histologia Aplicada

A citologia clinica fundamenta-se no estudo morfologico de células
isoladas ou agrupadas descamadas voluntaria ou involuntariamente das
superficies epiteliais dos 6rgaos. A citopatologia analisa os detalhes finos
da estrutura nuclear e citoplasmatica para identificar processos
inflamatorios, infecciosos, de adaptacdo celular e neoplasias. O
conhecimento da histologia epitelial basica é essencial para compreender
como as camadas dos tecidos se organizam e de que maneira as células

descamam na amostragem citologica.

Os tecidos epiteliais sao divididos em revestimentos escamosos
estratificados, glandulares simples ou compostos e pseudoestratificados.
A interpretacdo das amostras exige a identificacdo do tecido de origem e
a determinacdo da representatividade da amostra em relacdo a zona de
transformacédo do 6rgdo. A perda da arquitetura tecidual na citologia é
compensada pelo alto nivel de detalhe nuclear obtido pela fixacdo e

coloracgdo citopatolégica adequada.
Aula 7.2: Morfologia Celular Normal: Ndcleo e Citoplasma

O diagnastico citoldgico preciso repousa sobre o reconhecimento rigoroso
da morfologia celular normal e das variacdes fisiolégicas esperadas. O
ndcleo celular atua como o principal indicador de integridade ou
malignidade celular, sendo avaliado quanto ao tamanho, formato, contorno
da membrana nuclear, distribuicdo da cromatina e presenca de nucléolos.
O citoplasma fornece informacdes relevantes sobre o tipo de diferenciacao
celular, maturacdo e estado funcional, evidenciados pela coloracdo e

presenca de vacuolos ou granulos.
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Em células normais, a relacdo nucleo-citoplasma permanece constante e
preservada conforme o grau de maturacdo celular. A cromatina deve
apresentar-se fina, homogénea e finamente granular, sem hipercromasia
acentuada ou espessamento irregular do envelope nuclear. A familiaridade
com os artefatos de fixacdo e com as variagbes morfolégicas normais
decorrentes do envelhecimento celular é essencial para evitar falsos

diagndsticos positivos.
Aula 7.3: Morte Celular: Necrose e Apoptose no Diagnéstico Citoldgico

O reconhecimento dos padrfes de morte celular na citologia auxilia no
diagnostico diferencial entre processos degenerativos e malignidade. A
necrose é um processo patolégico ndo controlado caracterizado por
tumefacéo celular, quebra da integridade da membrana e extravasamento
do conteudo citoplasmatico, gerando uma reacgdao inflamatéria no estroma
tecidual. Na microscopia, a necrose manifesta-se por picnose nuclear,
cariorrexe e cariblise, envoltas por um fundo de detritos amorfos

denominado fundo necrético ou diatese tumoral.

A apoptose representa a morte celular programada fisiolégica ou induzida,
caracterizada pela condensacdo da cromatina, fragmentacdo do nucleo
em corpos apoptoticos e preservacao da integridade da membrana celular
sem indugdo de resposta inflamatéria. A diferenciagdo desses dois
mecanismos € critica na citologia oncética, uma vez que a necrose
acentuada pode mascarar detalhes nucleares de células neoplasicas

adjacentes, exigindo nova amostragem do tecido afetado.

Aula 7.4: Respostas de Adaptacao Celular: Hiperplasia, Metaplasia e

Displasia
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As células epiteliais sofrem adaptacdes morfolégicas e funcionais
continuas em resposta a agressées quimicas, mecanicas ou hormonais
prolongadas. A hiperplasia corresponde ao aumento do numero de células
em um tecido, mantendo a morfologia e a polaridade nuclear preservedas.
A metaplasia € a substituicdo reversivel de um tipo celular adulto por outro
tipo celular melhor adaptado ao estresse do ambiente, como a metaplasia

escamosa no endocérvix ou no trato respiratorio.

A displasia caracteriza-se pela proliferacdo celular atipica acompanhada
de perda da arquitetura e da uniformidade celular, considerada uma lesao
pré-neoplasica. A displasia exibe alteracfes nucleares como aumento do
volume nuclear, pleomorfismo, hipercromasia e figuras de mitose em
camadas indesejadas. O citologista deve discriminar com precisdo as
alteracbes adaptativas e reativas benignas das lesdes displasicas

verdadeiras que exigem intervencao clinica.
Aula 7.5: Critérios Gerais de Malignidade Citol6gica

O diagnéstico de malignidade citologica baseia-se em um conjunto de
critérios alterados que refletem a anarquia metabdlica e proliferativa da
célula neoplasica. O critério mais relevante é a alteracdo nuclear,
evidenciada pelo aumento acentuado da relacdo nucleo-citoplasma,
hipercromasia por acumulo anormal de &cido desoxirribonucleico,
irregularidade marcante do contorno nuclear e presenca de nucléolos

multiplos ou proeminentes.

Outros critérios incluem o pleomorfismo nuclear e citoplasmatico, que é a
variacdo marcante do tamanho e formato entre células do mesmo tipo,
além da presenca de figuras de mitose atipicas e perda do padrdo de

coesdao celular. A presenca de diatese tumoral no fundo da lamina reforca
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a suspeita de carcinoma invasivo. O analista hunca deve basear a decisao
de malignidade em um Unico parametro, mas sim na combinacéo coerente

de multiplos critérios celulares e no contexto clinico do paciente.
Modulo 8: Citopatologia Cérvico-Vaginal I: Amostragem e Flora

Aula 8.1: Anatomia Histologica do Colo Uterino e ZT

7

O colo uterino € constituido por duas regides anatomicamente e
histologicamente distintas: a ectocérvix e a endocérvix. A ectocervix é
revestida por um epitélio escamoso estratificado nao queratinizado,
composto por camadas basais, parabasais, intermediarias e superficiais.
A endocérvix é revestida por uma camada Unica de epitélio colunar simples

produtor de muco, disposta em criptas e glandulas.

A juncé@o escamocolunar (JEC) é o ponto de encontro entre o epitélio
escamoso da ectocérvix e o epitélio colunar da endocérvix. A localizagéo
da juncéo varia com a idade e o estado hormonal da mulher. A éarea entre
a juncdo escamocolunar original e a nova juncéo € chamada de Zona de
Transformagdo (ZT), regido caracterizada por intensa metaplasia
escamosa ativa. A ZT é o sitio de maior susceptibilidade para o
desenvolvimento das lesGes precursoras do cancer do colo do utero

induzidas pelo Papilomavirus Humano (HPV).
Aula 8.2: Técnicas de Coleta Citologica: Convencional vs. Meio Liquido

A qualidade do exame citopatoldgico cérvico-vaginal depende diretamente
da técnica de amostragem aplicada na consulta ginecologica. Na citologia
convencional, a coleta é realizada com a espatula de Ayre para raspado

da ectocérvix e escova endocervical para amostragem do canal,



,DV& ADLAS CURSOS ONLINE

CURSOS ONLINE www.adlas.com.br

transferindo o material imediatamente para a lamina de vidro e fixando em

alcool a noventa e cinco por cento para evitar a dessecacao ao ar.

A citologia em meio liquido utiliza os mesmos instrumentos de coleta,
porém as pontas das escovas sao imersas e lavadas em um frasco
contendo solugcdo preservante liquida. Esse processo automatizado
elimina elementos interferentes como sangue, exsudato inflamatorio e
muco, permitindo a confeccdo de uma Iamina com camada celular Unica e
homogénea. O processamento em meio liquido oferece a vantagem
adicional de disponibilizar material residual para testes moleculares de

deteccédo do Papilomavirus Humano.
Aula 8.3: Coloracao de Papanicolaou e Avaliacado da Adequabilidade

A coloracao de Papanicolaou é a técnica padrao utilizada no rastreamento
oncético do colo uterino, proporcionando excelente transparéncia
citoplasmatica e detalhamento nuclear. A coloracéo utiliza hematoxilina
para corar a cromatina nuclear em tom azul-violeta, Orange G para corar
a queratina em alaranjado forte, e o corante EA para corar o citoplasma
celular em tonalidades de verde, azul ou rosa conforme o grau de

maturacao e pH celular.

A avaliacdo da adequabilidade da amostra € a primeira etapa da leitura
microscépica conforme o Sistema Bethesda. Uma amostra é considerada
satisfatoria quando apresenta quantidade suficiente de células escamosas
bem preservadas e representatividade de células da Zona de
Transformacdo ou endocervicais. Amostras insatisfatorias, causadas por
dessecamento ao ar, sobreposicao celular intensa, escassez de material
ou excesso de sangue e exsudato, exigem a repeticdo do exame para

garantir a seguranca diagnostica.
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Aula 8.4: Flora Vaginal Normal e Microbiota Fisiologica

A microbiota vaginal normal é dominada por bacilos Gram-positivos do
género Lactobacillus, conhecidos como bacilos de Ddderlein. Esses
microrganismos metabolizam o glicogénio presente nas células
intermediarias do epitélio escamoso, produzindo &cido latico. Esse
processo mantém o pH vaginal &cido entre trés virgula oito e quatro virgula
cinco, criando um ambiente desfavoravel para o crescimento de patdgenos

oportunistas.

Na citologia, os lactobacilos aparecem como estruturas bacilares
alongadas dispersas no fundo da lamina, frequentemente associados ao
fenbmeno da citdlise. A citdlise ocorre quando a acéo bacteriana dissolve
o citoplasma das células intermediarias, liberando os ndcleos ovais nus e
formando um fundo rico em detritos citoplasmaticos preservados. O
citologista deve reconhecer a citélise fisiolégica para ndo confundir os

nacleos nus isolados com processos atipicos ou neoplasias escamosas.
Aula 8.5: Agentes Infecciosos Comuns: Trichomonas, Candida e Vaginose

A citologia cérvico-vaginal permite a identificacdo visual direta de diversos
agentes infecciosos responsaveis por vaginites e vaginoses. O
Gardnerella vaginalis associa-se a vaginose bacteriana, caracterizada
microscépicamente pelo desaparecimento dos lactobacilos e presenca de
clue cells ou "células-pista”, que sdo células escamosas cobertas por

cocobacilos aderidos a sua superficie de forma a obscurecer suas bordas.

A Candida spp. é identificada pela presenca de pseudo-hifas alaranjadas
ou rosadas e estruturas leveduriformes ovais dispostas em aglomerados.
O Trichomonas vaginalis € observado como um protozoario flagelado de

formato piriforme ou oval com citoplasma cinza-azulado e nucleo palido
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vesicular, frequentemente associado a halos perinucleares frouxos nas
células escamosas. O correto diagnoéstico dos agentes infecciosos orienta
o tratamento médico correto sem a necessidade de exames

complementares desnecessarios.
Mdédulo 9: Citopatologia Cérvico-Vaginal Il: Lesdes e Bethesda
Aula 9.1: O Sistema Bethesda para Laudos Citopatoldgicos

O Sistema Bethesda constitui a nomenclatura internacional padronizada
para a emissdo de laudos de citopatologia cervical, garantindo clareza e
reprodutibilidade na comunicacdo entre o laboratério e o médico
assistente. O sistema exige a declaracdo sobre a adequabilidade da
amostra, a classificacdo geral da lamina em negativa para leséo
intraepitelial ou presenca de anormalidades celulares, e o detalhamento

das alteracdes morfoldgicas identificadas.

O Bethesda categoriza as anomalias da linhagem escamosa e glandular
com base em critérios citologicos rigorosos correlacionados ao risco
biolégico de progressao para o cancer. A adocdo dessa terminologia
uniformiza condutas clinicas, permitindo a aplicacdo de diretrizes de
seguimento baseadas em evidéncias cientificas. O laudo citol6gico emitido
sob essa normatizagcdo minimiza divergéncias de interpretagdo e orienta

de forma segura a necessidade de colposcopia ou bidpsia.
Aula 9.2: Atipias de Significado Indeterminado: ASC-US e ASC-H

As atipias em células escamosas de significado indeterminado
representam alteracfes citolégicas que superam as modificacdes
reacionais comuns, mas nao preenchem todos os critérios formais para o

diagndstico definitivo de uma leséo intraepitelial. A categoria ASC-US
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designa atipias escamosas de significado indeterminado possivelmente
nao neoplasicas, caracterizadas por aumento do tamanho nuclear de duas
a duas vezes e meia o tamanho de uma célula intermediaria normal, com

hipertrofia e ligeira irregularidade da membrana.

A categoria ASC-H indica atipias em células escamosas onde nao se pode
excluir uma leséo intraepitelial de alto grau. Células ASC-H aparecem
geralmente isoladas ou em pequenos agrupamentos, apresentando
tamanho de células parabasais com aumento da relacdo nucleo-
citoplasma e cromatina densa. A distingao precisa entre ASC-US e ASC-
H é fundamental, pois pacientes com ASC-H apresentam risco
significativamente maior de neoplasia intraepitelial subjacente, exigindo

encaminhamento imediato para colposcopia.
Aula 9.3: Leséo Intraepitelial Escamosa de Baixo Grau (LSIL) e HPV

A Lesdo Intraepitelial Escamosa de Baixo Grau (LSIL) engloba as
alteracdes citopatoldgicas decorrentes da infeccdo produtiva e transitoria
pelo Papilomavirus Humano (HPV), manifestando-se como displasia leve
limitada as camadas basais do epitélio. O achado patognoménico da
Infeccdo pelo HPV e da LSIL é o coil6cito, uma célula escamosa da
camada intermediaria ou superficial que apresenta um halo perinuclear

claro, amplo, de limites nitidos e margem citoplasmatica densa.

O ndcleo do coilécito exibe alteragcdes marcantes como hipercromasia,
pleomorfismo, espessamento da membrana nuclear e eventuais
binucleagbes. A cromatina manifesta-se condensada em aspecto
grosseiro de "farinha de aveia". A LSIL possui altas taxas de regressao

espontanea em mulheres jovens devido a resposta imunoldgica do
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hospedeiro, contudo exige acompanhamento citolégico periddico para

afastar a progressao da leséo ou a persisténcia viral prolongada.

Aula 9.4: Lesao Intraepitelial Escamosa de Alto Grau (HSIL) e Carcinoma
In Situ

A Lesao Intraepitelial Escamosa de Alto Grau (HSIL) compreende
alteracbes citologicas associadas a infeccdo persistente por tipos
oncogénicos de HPV, correspondendo as displasias moderada e
acentuada e ao carcinoma in situ. Citologicamente, as células de HSIL séo
menores, apresentando tamanho de células parabasais ou basais,

dispostas isoladamente ou em agregados coesos sinciciais.

O diagnéstico de HSIL baseia-se no aumento acentuado da relagéo
nucleo-citoplasma, onde o nucleo ocupa mais de metade da area celular
total. A membrana nuclear exibe entalhes e acentuada irregularidade de
contorno, com cromatina grumosa, distribuicio heterogénea e
hipercromasia marcante. O reconhecimento citolégico precoce de HSIL é
um pilar da prevencao do cancer cervical, permitindo o tratamento ablativo

ou excisional do colo uterino antes que a lesdo rompa a membrana basal.
Aula 9.5: Carcinoma Escamocelular e Adenocarcinoma Invasivo

O Carcinoma Escamocelular Invasivo surge quando células neoplasicas
malignas rompem a membrana basal do epitélio escamoso e invadem o
estroma subjacente. No esfregaco citolégico, o carcinoma escamoso
queratinizante exibe células malignas pleomorficas com formatos
anormais em girino ou em fibra, apresentando citoplasma alaranjado
denso e nldcleos picndticos  hipercrébmicos, frequentemente

acompanhadas por um fundo de diatese tumoral necratica.
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O Adenocarcinoma Invasivo origina-se do epitélio colunar endocervical,
apresentando-se em arranjos tridimensionais, rosetas ou aglomerados em
"palicada". As células glandulares malignas mostram vacuolos de mucina,
nacleos volumosos com cromatina heterogénea e nucléolos proeminentes.
O laudo conclusivo dessas neoplasias invasivas exige confirmagao
histopatologica imediata, disparando o protocolo de estadiamento e

oncologia para intervencao terapéutica cirdrgica ou radioterapica.
Modulo 10: Neoplasias Hematolégicas: Leucemias Agudas
Aula 10.1: Classificagdo FAB e OMS das Leucemias Agudas

As leucemias agudas sdo neoplasias hematolégicas caracterizadas pela
proliferacao clonal descontrolada e pelo acumulo de células progenitoras
imaturas, denominadas blastos, na medula éssea e no sangue periférico.
A classificacao historica Franco-Americano-Britanica (FAB) baseava-se
predominantemente em critérios citomofolégicos e histoquimicos,
dividindo as leucemias mieloides agudas de M zero a M sete e as linfoides

agudas de L um a L trés.

A classificacéo atual da Organizacdo Mundial da Saude (OMS) redefiniu a
categorizacdo das neoplasias hematoldgicas incorporando dados de
imunofenotipagem por citometria de fluxo, alteragbes citogenéticas
recorrentes e mutacBes moleculares especificas. O diagndstico de
leucemia aguda requer formalmente a presenca de vinte por cento ou mais
de blastos na contagem do aspirado de medula 6ssea ou no sangue
periférico. A integracdo de critérios morfologicos com testes moleculares
garante a estratificacdo de risco adequada e direciona terapias-alvo

personalizadas.

Aula 10.2: Leucemia Linfoide Aguda (LLA): Tipos e Morfologia
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A Leucemia Linfoide Aguda (LLA) é a neoplasia maligna mais frequente
na infancia, resultante da transformacdo oncogénica de precursores
linfoides B ou T. Os linfoblastos apresentam variabilidade morfolégica,
sendo classificados historicamente pelo tipo FAB L1 como células
pequenas e homogéneas com citoplasma escasso, e pelo tipo FAB L2
como células maiores, heterogéneas, com contornos nucleares irregulares

e nucléolos visiveis.

O antigo tipo FAB L3, associado ao Linfoma de Burkitt, exibe blastos com
citoplasma intensamente basofilico e vacuolizacdo lipidica marcante. Os
linfoblastos ndo apresentam bastonetes de Auer. O citologista deve avaliar
cuidadosamente a relacdo nucleo-citoplasma e a cromatina, mantendo a
atencédo para ndo confundir linfoblastos pequenos com linfécitos maduros

ou linfdcitos reacionais em amostras pediatricas.
Aula 10.3: Leucemia Mieloide Aguda (LMA): Blastos e Bastonetes de Auer

A Leucemia Mieloide Aguda (LMA) afeta predominantemente individuos
adultos, caracterizando-se pela parada de maturacdo da linhagem
mieldide e substituicdo da hematopoiese normal por mieloblastos. Os
mieloblastos séo células de médio a grande porte, com citoplasma
basofilico e moderado, cromatina frouxa reticulada e presenca de um a

guatro nucléolos proeminentes.

A presenca de bastonetes de Auer, que s&o inclusdes citoplasmaticas em
formato de bastdo formadas pelo agrupamento de granulos primarios
azurodfilos e peroxidase-positivos, € o achado definitivo de linhagem
mieloide. A rapida identificacdo morfolégica dos mieloblastos orienta a

urgéncia do diagndstico, evitando o colapso medular por neutropenia
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febril, anemia severa e plaguetopenia grave decorrentes da faléncia
medular aguda.

Aula 10.4: Leucemia Promielocitica Aguda (LPA): M3 e Emergéncia
Médica

A Leucemia Promielocitica Aguda, classificada como LMA M3 na
taxonomia FAB, constitui uma emergéncia hematoldgica devido a alta
incidéncia de coagulacdo intravascular disseminada severa e
hiperfibrindlise na apresentacéo inicial. Essa neoplasia é associada a
translocacdo cromossomica t(15;17), que gera o gene de fusdo PML-

RARA, blogueando a diferenciacédo dos promielécitos.

Morfologicamente, a LPA € caracterizada por uma proliferacdo acentuada
de promielécitos anormais e hipergranulares preenchidos por
aglomerados de bastonetes de Auer dispostos em feixes no citoplasma,
células denominadas faggot cells. O reconhecimento imediato dessa
morfologia pelo analista ao microscépio é critico, pois o inicio precoce do
tratamento com Acido Trans-Retinoico Total (ATRA) reverte o bloqueio de
maturacao e previne 6bitos precoces causados por hemorragias cerebrais

ou pulmonares fatais.
Aula 10.5: Diagnostico Histoquimico e Imunofenotipagem nas Agudas

O diagnéstico completo e definitivo das leucemias agudas exige a
combinacdo da morfologia tradicional com reacfes histoquimicas e
imunofenotipagem por citometria de fluxo. As reagdes histoquimicas de
Mieloperoxidase (MPO) e Sudan Black B s&o fortemente positivas na
linhagem mieloide e negativas na linhagem linfoide. A reacao de Esterase

N&o Especifica identifica com preciséo a diferenciacdo monaocitica.
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A imunofenotipagem por citometria de fluxo utiliza anticorpos monoclonais
fluorocromados para detectar marcadores de superficie e citoplasmaticos.
A presenga do marcador CD34 e TdT confirma a imaturidade celular
blastica. Marcadores como CD13, CD33 e CD117 confirmam a linhagem
mieloide, enquanto CD19, CD22 e CD10 definem a linhagem linfoide B, e
CD3 membranar ou citoplasmético define a linhagem linfoide T. A
integracao desses dados garante a correta caracterizacao dos blastos e

orienta os protocolos quimioterapicos.
Médulo 11: Neoplasias Hematologicas: Transtornos Crénicos
Aula 11.1: Neoplasias Mieloproliferativas Cronicas: Visao Geral

As Neoplasias Mieloproliferativas Cronicas sdo doencas clonais da célula-
tronco hematopoietica caracterizadas pela proliferacdo excessiva e
autbnoma de uma ou mais linhagens mieloides maduras e diferenciadas
no sangue periférico e na medula dssea. As entidades classicas englobam
a Leucemia Mieloide Crobnica, a Policitemia Vera, a Trombocitemia

Essencial e a Mielofibrose Primaria.

Essas patologias compartilham caracteristicas fisiopatolégicas comuns,
tais como hipercelularidade medular, esplenomegalia frequente e
predisposicéo para transformacdo em leucemia aguda ou evolucao para
mielofibrose secundaria. A mutacdo JAK2 V617F esta presente na maioria
dos casos de Policitemia Vera e em cerca de metade dos casos de
Trombocitemia Essencial e Mielofibrose, funcionando como um marcador
diagnostico definitivo que ativa continuamente as vias de sinalizagao de

sobrevivéncia e proliferacéo celular.

Aula 11.2: Leucemia Mieloide Crénica (LMC) e Cromossomo Philadelphia
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A Leucemia Mieloide Croénica (LMC) é uma neoplasia mieloproliferativa
associada a presenca do Cromossomo Philadelphia, resultante da
translocacdo reciproca t(9;22). Essa alteracdo citogenética gera o
oncogene hibrido BCR-ABL1, que codifica uma proteina com atividade
tirosina quinase constitutiva ininterrupta, promovendo a proliferacéo

descontrolada e inibindo a apoptose dos granulécitos.

No sangue periférico, a LMC exibe leucocitose marcante, que
frequentemente ultrapassa cem mil células por microlitro, com uma
contagem escalonada completa de toda a série mieloide, desde
mieloblastos até neutrofilos segmentados. Observam-se picos
caracteristicos de mieldcitos e neutrofilos segmentados, acompanhados
obrigatoriamente de eosinofilia e basofilia. A introdu¢éo dos inibidores de
tirosina quinase, como o imatinib, transformou o prognostico dessa
doenca, permitindo remissdes citogenéticas e moleculares profundas na

maioria dos pacientes.
Aula 11.3: Leucemia Linfoide Cronica (LLC) e Manchas de Gumprecht

A Leucemia Linfoide Crénica (LLC) é a leucemia mais comum no ocidente
em individuos idosos, caracterizada pela acumulacdo progressiva de
linfocitos B monoclonais imunologicamente incompetentes e de vida longa
no sangue, medula O0ssea e tecidos linfoides. No esfregaco sanguineo,
observa-se uma linfocitose absoluta sustentada composta por linfocitos
pequenos, de aparéncia madura, com nucleo redondo e cromatina

condensada em bloco.

Devido a acentuada fragilidade citoplasmatica e membranar dessas
células neoplasicas, elas se rompem facilmente durante a confeccéo

mecanica do esfregaco sanguineo, gerando restos nucleares espalhados
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denominados "manchas de Gumprecht" ou sombras nucleares de
Smudge. A presenca abundante de manchas de Gumprecht associada a
imunofenotipagem positiva para CD5, CD19 e CD23 estabelece o
diagnostico de LLC. A evolucdo clinica pode variar desde um curso
indolente por décadas até a transformacdo em linfoma agressivo de

grandes células B.
Aula 11.4: Sindromes Mielodisplasicas (SMD) e Displasias Morfolégicas

As Sindromes Mielodisplasicas constituem um grupo heterogéneo de
desordens clonais da célula-tronco hematopoietica caracterizadas por
hematopoiese ineficaz, que resulta em citopenias periféricas no sangue
associadas a uma medula déssea normo ou hipercelular. As células
apresentam alteracdes morfolégicas acentuadas denominadas displasias

em uma ou mais linhagens hematopoieticas.

Na linhagem eritroide, observam-se sideroblastos em anel na medula,
ponteados basofilicos e assincronia de maturacéo; na linhagem mieloide,
surgem neutrofilos hiposegmentados, conhecidos como anomalia de
Pseudo-Pelger-Huét, e hipogranulares; na linhagem megacariocitica,
identificam-se micromegacariécitos e megacariécitos com nucleos
monolobados. As Sindromes Mielodisplasicas possuem um risco
substancial de progressdo para Leucemia Mieloide Aguda, exigindo

monitoramento rigoroso do percentual de blastos medulares e periféricos.
Aula 11.5: Mieloma Mudltiplo e Reacdo de Rouleaux

O Mieloma Multiplo € uma neoplasia maligna de plasmacitos clonais que
se multiplicam no estroma da medula 0ssea e secretam quantidades
elevadas de uma imunoglobulina monoclonal, conhecida como proteina M.

Essa proliferagcdo causa lesBes osteoliticas dolorosas, hipercalcemia,
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insuficiéncia renal e anemia. No esfregago sanguineo, a alta concentracao
de imunoglobulinas altera as cargas elétricas da membrana eritrocitéaria,

neutralizando o potencial zeta qgue normalmente repara as hemacias.

A perda do repulséo eletrostéatica faz com que as hemacias se empilhem
como moedas, fenbmeno morfolégico denominado Rouleaux eritrocitario.
A presenca marcante de Rouleaux na zona espessa e fina do esfregaco
deve alertar o analista para a necessidade imediata de dosagem de
proteinas totais e fracdes, seguida de eletroforese e imunofixacdo de
proteinas séricas e urindrias para confirmacdo do diagnostico da

paraproteinemia.
Médulo 12: Citologia de Fluidos Bioldgicos e Derrames
Aula 12.1: Transudatos vs. Exsudatos: Critérios de Light

A avaliacao citologica e bioquimica de fluidos acumulados em cavidades
serosas, como as cavidades pleural, pericardica e peritoneal, inicia-se com
a diferenciacdo fundamental entre transudatos e exsudatos. Os
transudatos resultam do desequilibrio entre a pressédo hidrostatica e a
pressdo coloidosmoética sistémica sem alteragdo da permeabilidade
vascular, comuns na insuficiéncia cardiaca congestiva, cirrose hepatica e
sindrome nefrética. Eles apresentam aspecto limpido, baixa celularidade

e baixo teor proteico.

Os exsudatos decorrem do aumento da permeabilidade capilar induzido
por processos inflamatoérios, infecciosos ou neoplasicos diretos nas
membranas serosas. A distincao analitica é realizada pela aplicacédo dos
Critérios de Light, que consideram a relacao entre a proteina do fluido e a
do soro, a relacéo da lactato desidrogenase do fluido e do soro, e o valor

absoluto da lactato desidrogenase no liquido. Os exsudatos exigem
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investigacao citologica aprofundada para pesquisa de células neoplasicas

e agentes infecciosos.
Aula 12.2: Citocentrifugacéo e Processamento de Liquidos Serosos

O processamento técnico dos liquidos biolégicos cavitarios requer
metodologias que garantam a concentracdo e preservacdo celular
adequada para analise microscopica. A citocentrifugacdo € o método de
escolha para amostras com baixa densidade celular, utilizando forca
centrifuga controlada para projetar as células diretamente sobre uma area
restrita da lamina de vidro, reduzindo os danos mecanicos e preservando

a morfologia nuclear.

Amostras fluidas volumosas com alta celularidade podem ser processadas
por centrifugagcao convencional seguida da confeccao de esfregacos pelo
método de extensdo em camada fina ou pelo preparo de cell block (bloco
celular em parafina). O cell block permite a realizacdo de cortes
histologicos subsequentes e a aplicacdo de exames de imunohistoquimica
para imunofenotipagem neoplasica. O processamento rapido do fluido
logo apoOs a paracentese é vital para evitar a autolise e a degeneracao

arteficial dos elementos celulares.
Aula 12.3: Citologia do Liquido Cefalorraquidiano (LCR)

O liquido cefalorraquidiano (LCR) é obtido por puncé&o lombar e banha o
sistema nervoso central, sendo um fluido no qual qualquer alteracéo de
celularidade é indicativa de patologia neuroldégica ou meningea. Em
condicbes normais, o liquido cefalorraquidiano é limpido e incolor,
apresentando uma contagem celular extremamente reduzida composta

exclusivamente por linfocitos e mondcitos raros.
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A pleocitose neutrofilica acentuada orienta o diagnodstico imediato de
meningite bacteriana aguda, enquanto a pleocitose linfocitica ou
monocitica sugere meningites virais, fangicas ou por Mycobacterium
tuberculosis. A pesquisa citologica no liquido cefalorraquidiano € também
um instrumento crucial no estadiamento oncologico para a deteccédo de
infiltracdo leptomeningea por blastos leucémicos, células de linfomas ou

metastases de tumores soélidos parenquimatosos.
Aula 12.4: Citologia Synovial e de Liquidos Articulares

A analise do liquido sinovial fornece informacdes diagnosticas valiosas
para a elucidacédo das artropatias inflamatérias, infecciosas, degenerativas
e induzidas por cristais. A contagem total de leucécitos e a contagem
diferencial diferenciam efusdes nao inflamatorias, como a osteoartrite, de
efusbes inflamatorias graves, como a artrite reumatoide ou a artrite séptica
bacteriana, onde a contagem de neutrofilos costuma ultrapassar cinquenta

mil células por microlitro.

A pesquisa microscopica sob luz polarizada permite a identificacéo direta
de microcristais intra ou extracelulares. Os cristais de urato monossaodico,
indicativos de gota Urica, apresentam formato de agulha com forte
birrefringéncia negativa, enquanto os cristais de pirofosfato de célcio di-
hidratado, caracteristicos da pseudogota, possuem formato romboide com
fraca birrefringéncia positiva. A rapida diferenciacdo previne danos

articulares irreversiveis decorrentes do manejo terapéutico incorreto.
Aula 12.5: Pesquisa de Células Neoplasicas em Fluidos Cavitarios

A identificacdo de metastases em liquidos cavitarios constitui uma das
tarefas mais complexas da citologia diagnostica, indicando o estadiamento

avancado da doenca tumoral priméaria. Os adenocarcinomas metastéaticos
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do pulmdo, mama, trato gastrintestinal e ovario representam as causas
mais comuns de efusdes serosas malignas. Morfologicamente, as células
neoplasicas surgem frequentemente dispostas em agregados

tridimensionais, morula ou rosetas com marcante atypia nuclear.

O diagnostico diferencial deve distinguir com precisdo as células
mesoteliais reativas hiperplasicas, que proliferam intensamente em
processos inflamatorios, das células adenocarcinomais malignas. Células
mesoteliais reativas tendem a formar agrupamentos em arranjo plano e
apresentam a caracteristica janela de separacdo entre as membranas
celulares adjacentes. A confirmacéo definitiva de neoplasia em fluidos
utiliza painéis de marcadores imunohistoquimicos no bloco celular para

determinar o sitio primario da leséo.
Médulo 13: Citologia Nao Ginecoldgica: Urinéria e Respiratoria
Aula 13.1: Citologia Urinaria: Amostragem e Sistema Paris

A citologia urinaria € uma técnica nao invasiva essencial no rastreamento
e acompanhamento de neoplasias do trato urinario, em especial o
carcinoma urotelial da bexiga. A amostragem ideal deve utilizar a segunda
urina da manha colhida por miccdo espontanea ou amostras obtidas por
cateterismo ou lavado vesical. A primeira urina da manha deve ser
descartada devido a presenca de células degeneradas e alteradas pelo

tempo prolongado de exposi¢cao ao pH acido da urina retida na bexiga.

O Sistema Paris para Comunicacdo da Citologia Urinaria padronizou os
critérios diagnaosticos globais para focar a deteccéo no Carcinoma Urotelial
de Alto Grau. O sistema desencoraja a tentativa de diagndéstico de lesdes
de baixo grau pela citologia devido a alta taxa de falsos negativos. As

categorias incluem amostra inadequada, negativa para carcinoma urotelial
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de alto grau, células uroteliais atipicas, suspeita para carcinoma urotelial
de alto grau e carcinoma urotelial de alto grau.

Aula 13.2: Critérios Citologicos no Carcinoma Urotelial

O diagnéstico citologico do Carcinoma Urotelial de Alto Grau baseia-se na
presenca de células uroteliais com atipias graves, que costumam
descamar isoladamente ou em pequenos grupos descoesos. Os critérios
obrigatérios exigem uma relacdo nucleo-citoplasma aumentada, atingindo
um valor superior a zero virgula sete, associada a hipercromasia

acentuada e membrana nuclear acentuadamente irregular e denteada.

A cromatina apresenta-se grosseira e heterogénea. A presencas de
artefatos de litiase urinaria, infeccdes por papovavirus (células decoy) ou
alteracdes induzidas por radioterapia e quimioterapia por BCG podem
simular atipias neoplasicas. O citologista deve discriminar cuidadosamente
esses mimicos benignos para evitar falso-positivos que levariam a
procedimentos invasivos  desnecessarios como  cistoscopias

despropositadas.
Aula 13.3: Citologia do Trato Respiratorio: Escarro e Lavado

A citopatologia do trato respiratério analisa amostras obtidas por escarro
espontaneo ou induzido, lavados broncoalveolares, escovados bronquicos
e puncbes aspirativas por agulha fina transliberais ou guiadas por
ultrassom endobronquico. O escarro € uma amostra simples de obter,
porém exige a validacdo da adequabilidade pela presenca obrigatéria de
macrofagos alveolares carregados de pigmento antracotico, confirmando

gue a amostra provem das vias aéreas profundas e ndo da cavidade oral.



,DV& ADLAS CURSOS ONLINE

CURSOS ONLINE www.adlas.com.br

O Lavado Broncoalveolar (LBA) permite uma avaliacdo quantitativa da
celularidade em patologias pulmonares parenquimatosas e oportunistas
em imunocomprometidos. A coloracdo de Grocott ou Giemsa no lavado
broncoalveolar possibilita a visualizacdo imediata de cistos de
Pneumocystis jirovecii, bem como estruturas leveduriformes de
Paracoccidioides brasiliensis e elementos fungicos de Aspergillus spp.,

orientando o manejo infeccioso urgente.

Aula 13.4: Diagnostico de Neoplasias Pulmonares em Amostras

Respiratorias

As neoplasias primarias de pulméao sao classificadas citologicamente em
carcinomas de ndo pequenas células — que englobam o adenocarcinoma
e 0 carcinoma escamocelular — e carcinomas de pequenas células (Small
Cell Lung Cancer). O Carcinoma Escamocelular exibe células com
queratinizacdo citoplasmatica brilhante, pontes intercelulares e nucleos
picnéticos bizarras. O Adenocarcinoma exibe arranjos glandulares,

vacuolos muciparos citoplasméaticos e nucléolos proeminentes.

O Carcinoma de Pequenas Células € caracterizado por pequenas células
anaplasicas com escasso citoplasma, cromatina em padrdo de "sal e
pimenta", auséncia de nucléolos visiveis e marcante moldagem nuclear
entre células contiguas (moulding). Devido a fragilidade celular, observa-
se frequentemente extensa necrose com contaminacdo por &acido
desoxirribonucleico nos vasos sanguineos (efeito Azzopardi). O
diagndstico preciso desses subgrupos orienta diretamente a escolha do

esquema quimioterapico.

Aula 13.5: Elementos Contaminantes e Artefatos Urinarios e Respiratérios
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A citologia ndo ginecoldgica enfrenta desafios diagndsticos frequentes
relacionados a presenca de contaminantes e artefatos de técnica que
alteram a morfologia celular original. Em amostras urinarias, € comum a
presenca de amido de luvas cirargicas, cristais de urato ou oxalato de
calcio, células escamosas de contaminag¢do vaginal e contaminacao
fungica por Candida desenvolvida pés-coleta por conservacéo inadequada

em temperatura ambiente.

Em amostras respiratérias, a contaminacdo por saliva introduz células
escamosas orais, bactérias da flora comensal e restos alimentares
vegetalizados que simulam organismos parasitarios ou estruturas
neoplasicas. A preservacao imediata do material com fixadores citologicos
adequados e o treinamento rigoroso do microscopista na identificacédo de
elementos exégenos reduzem sensivelmente os erros de interpretacao

laudal.
Maodulo 14: Puncédo Aspirativa por Agulha Fina (PAAF)
Aula 14.1: Principios, Indicacfes e Técnica de PAAF

A Puncéao Aspirativa por Agulha Fina (PAAF) é um procedimento bidptico
citoldgico consagrado para a avaliacdo diagnostica rapida, de baixo custo
e minimamente invasiva de massas palpaveis ou profundas detectadas
por imagem. A técnica emprega agulhas de fino calibre (vinte e dois a vinte
e cinco Gauge) acopladas a uma seringa disposta em um suporte de
aspiracao, realizando movimentos repetidos de "vai e vem" dentro da lesao

para descolar fragmentos celulares por capilaridade ou vacuo.

A PAAF é indicada no rastreio e diagnostico diferencial entre lesdes
benignas, inflamatorias e malignas em nodulos da tireoide, glandulas

salivares, linfonodos, mamas e érgaos intra-abdominais. A precisdo do
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método depende diretamente da amostragem representativa do nédulo e
do processamento imediato do aspirado. Complicacfes sdo extremamente
raras, limitando-se a pequenos hematomas locais transitorios no sitio da

puncao.
Aula 14.2: Adequabilidade do Aspirado e Confeccédo de Laminas

A validacédo da adequabilidade do esfregaco obtido por PAAF deve ser
realizada idealmente a beira do leito ou na sala de procedimentos por meio
da Avaliacdo Rapida No Local (ROSE - Rapid On-Site Evaluation). O
citologista fixa uma fracdo do material em alcool e cora com uma coloracéo
rapida do tipo Romanowsky para verificar em poucos minutos se o
aspirado contém celularidade representativa da lesdo e se atende aos

critérios quantitativos minimos de suficiéncia.

A confeccdo das laminas exige técnica apurada no momento do
espalhamento do material liquido (smear) sobre a lamina de vidro. O
excesso de pressao fisica durante o espalhamento causa esmagamento
celular e destruicdo mecanica dos nucleos (artefato de smear), tornando a
cromatina indistinta e inviabilizando o diagndstico morfolégico. Metade das
laminas produzidas deve ser seca ao ar para coloracdo hematolégica e a
outra metade fixada imediatamente em &lcool para coloracdo de

Papanicolaou.
Aula 14.3: PAAF de Tireoide e o Sistema Bethesda de Tireoide

A PAAF de tireoide € a ferramenta central no manejo dos nodulos
tireoidianos, cuja classificacdo e conduta sdo padronizadas pelo Sistema
Bethesda para Relato de Citopatologia da Tireoide. O sistema divide os
laudos em seis categorias diagnosticas correlacionadas a um risco

estimado de malignidade: | - Nao Diagndstico ou Insatisfatorio; Il - Benigno;
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lll - Atipia de Significado Indeterminado ou Lesé&o Folicular de Significado
Indeterminado (AUS/FLUS); IV - Neoplasia Folicular ou Suspeito para

Neoplasia Folicular; V - Suspeito para Malignidade; e VI - Maligno.

O nddulo benigno exibe citologia rica em coloide fluido e grupos planos de
células foliculares sem atipias. O Carcinoma Papilifero de Tireoide,
neoplasia maligna mais comum do 6rgédo, exibe critérios citologicos
inequivocos como pseudo-inclusdes intranucleares, fendas nucleares
(grooves), cromatina palida em vidro fosco e presenca de corpos
psamomatosos calcificados. A correta categorizagao no Sistema Bethesda
guia a decisdo entre acompanhamento ultrassonografico, lobectomia ou

tireoidectomia total.
Aula 14.4: PAAF de Mama e Linfonodos

A PAAF de mama atua na diferenciacdo entre cistos benignos,
fiboroadenomas e carcinomas mamarios invasivos. No fibroadenoma,
observam-se numerosos agrupamentos celulares coesos e bhem
delimitados dispostos em arranjo com aspecto caracteristico de "chifre de
veado", sobre um fundo com nucleos nus ovais bifasicos preservados. No
Carcinoma Ductal Invasivo, 0 aspirado exibe alta celularidade composta
por células epiteliais acentuadamente atipicas, descoesas, com nucleos

volumosos e pleomaorficos.

A PAAF de linfonodos é fundamental no diagnostico diferencial entre
linfadenites reacionais benignas, metastases de tumores solidos e
linfomas priméarios. O diagnodstico de reatividade benigna exibe uma
populacdo celular polimorfica com linfécitos em diversos estagios de
maturacao, imunoblastos e macrofagos com corpos tingiveis. A presenca

de uma populacdo monomorfica de linfécitos atipicos direciona a suspeita
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de linfoma, exigindo a realizac&o de bidpsia excisional complementar para

estadiamento histologico e imunohistoquimico.
Aula 14.5: Limita¢gdes diagnosticas e Falsos Resultados na PAAF

Apesar da alta acuracia, a PAAF apresenta limitagcdes intrinsecas
decorrentes da perda do padréo de arquitetura tecidual e da possibilidade
de erros de amostragem. O resultado falso-negativo pode ocorrer quando
a agulha atinge areas de necrose central, fiborose densa ou quando o

nodulo de amostragem é omitido em favor do tecido parenquimatoso

adjacente normal.

Os resultados falso-positivos derivam da interpretacdo equivocada de
atipias reacionais marcantes causadas por processos inflamatorios
agudos, lesbes pos-radiacdo ou metaplasias como se fossem critérios de
neoplasia maligna. O profissional deve sempre correlacionar
rigorosamente os achados citologicos com as caracteristicas clinicas e os
exames de imagem do paciente no conceito conhecido como triplo
diagnostico, minimizando erros e garantindo condutas terapéuticas

seguras.
Modulo 15: Automacéao e Controle de Qualidade
Aula 15.1: Principios de Automacéao no Laboratorio de Hematologia

A introducao da automacao nos laboratérios de hematologia revolucionou
a velocidade e a exatiddo da realizacdo do hemograma completo,
permitindo o processamento de centenas de amostras por hora. Os
equipamentos modernos utilizam multiplos métodos analiticos integrados
na mesma plataforma, combinando impedancia elétrica para contagem e

medicdo do volume celular, espectrofotometria para quantificacdo da
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hemoglobina e citometria de fluxo por laser com disperséo de luz em
multiplos angulos (light scatter) para a contagem diferencial de leucocitos

e reticulécitos.

A automacdo fornece histogramas e citogramas tridimensionais
detalhados que mapeiam a distribuicdo de tamanho, complexidade interna
e conteudo de &cidos nucleicos de cada célula contada. Esse
mapeamento gera alarmes automaticos (flags) quando detecta
populacfes celulares anormais como blastos, linfocitos reacionais ou
degranulacdo. O analista deve compreender os principios fisicos do
equipamento para interpretar os graficos e identificar qguando a contagem

automatizada requer verificacdo microscépica manual.
Aula 15.2: Automacéo em Citologia Clinica e Citologia em Meio Liquido

A automacdo na citologia clinica concentra-se no processamento
padronizado de amostras em meio liquido e na triagem computadorizada
por sistemas de andlise de imagem assistida por inteligéncia artificial. Os
preparadores automatizados de citologia em meio liquido realizam etapas
de disperséo, filtragcdo ou centrifugacdo em gradiente de densidade para
transferir uma camada delgada e representativa de células para a lamina

de vidro, reduzindo os interferentes inflamatorios.

Os sistemas de varredura digital e analise de imagem utilizam algoritmos
de reconhecimento de padrOes para escanear a lamina citologica e pre-
selecionar os campos microscopicos que contém as células com maior
grau de atipia nuclear. O citologista analisa os campos selecionados na
tela do computador, otimizando o tempo de triagem e reduzindo a fadiga

visual. A automacédo melhora a padronizacédo e a reprodutibilidade dos
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exames, sem substituir o julgamento do citopatologista na emisséo do
laudo final.

Aula 15.3: Controle de Qualidade Interno (CQI) e Externo (PT)

A implementacdo de sistemas de Gestdo da Qualidade no laboratorio
clinico € um requisito obrigatorio para garantir a exatiddo, a
reprodutibilidade e a rastreabilidade de todos os resultados emitidos. O
Controle de Qualidade Interno (CQI) consiste na analise diaria de
amostras controle com valores conhecidos antes do processamento das
amostras dos pacientes, avaliando a precisdo dos equipamentos
automatizados. Os dados s&o monitorados graficamente por meio de
cartas de Levey-Jennings e aplicacdo das regras de Westgard para

detectar desvios sistematicos ou erros aleatorios.

O Controle de Qualidade Externo ou Ensaio de Proficiéncia (PT) envolve
a avaliacao periddica da exatidao do laboratério por meio do recebimento
e andlise de amostras cegas enviadas por provedores acreditados. Na
citologia clinica, o controle externo inclui o reteste aleatorio de dez por
cento das laminas negativas, a revisdo de todas as laminas categorizadas
como atipicas e a monitoracdo de indicadores de desempenho, como as
taxas de diagnosticos ASC-US/SIL.

Aula 15.4: Gestao da Fase Pré-Analitica e Pés-Analitica

A fase pré-analitica € responsavel pela maioria dos erros registrados no
laboratério de analises clinicas, englobando a solicitacdo médica, a
preparacdo do paciente, a identificacdo da amostra, a técnica de coleta, o
tipo de anticoagulante ou fixador utilizado e as condi¢cdes de transporte e

armazenamento. O treinamento continuo da equipe de amostragem e a
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rejeicdo padronizada de amostras inadequadas, como tubos hemolisados

ou coagulados, reduzem o retrabalho e evitam diagnosticos incorretos.

A fase poés-analitica compreende a validagdo técnica do laudo, a
interpretacdo critica dos resultados, a liberacdo de valores criticos ou de
alerta para o médico assistente e 0 armazenamento seguro de amostras
e laminas coradas por tempos regulamentares. O armazenamento correto
das laminas citolégicas e hematolégicas garante a rastreabilidade e
permite a reavaliacdo morfologica ou a realizacdo de estudos
retrospectivos sempre que surgirem inconsisténcias clinicas no

acompanhamento do paciente.

Aula 15.5: Critérios de Liberacdo de Hemogramas e Regras de

Reconciliacao

A liberacdo de hemogramas automatizados exige a definicdo e o
cumprimento rigoroso de critérios de reanalise microscopica manual em
lamina corada. As regras de reconciliagdo sao algoritmos operacionais que
estabelecem quais amostras necessitam obrigatoriamente de confeccao e
leitura de esfregaco sanguineo, com base na presenca de alarmes do
equipamento (flags), contagens extremas de células ou discrepancias

entre os indices hematimétricos.

A observacdo microscopica € obrigatoria em situagcdes como primeira
contagem com leucocitose acentuada, presenca de citopenias graves de
aparecimento subito, alarmes de células imaturas ou blastos, ou
discrepancia entre o hematocrito e a dosagem de hemoglobina que
descumpra a "regra dos trés". O analista valida os resultados integrando

os dados analiticos automaticos com os achados morfolégicos visuais,
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garantindo a emissdo de um laudo hematolégico preciso e biologicamente

plausivel.
Modulo 16: Correlacéo Clinico-Laboratorial e Laudos

Aula 16.1: Integracdo de Dados Hematoldgicos e Citolégicos no

Diagnastico

A interpretacdo dos exames de citologia e hematologia exige uma visao
holistica que integre os achados microscopicos isolados com o panorama
clinico global do paciente. O profissional ndo deve analisar o esfregaco
sanguineo ou a lamina citolégica como um evento isolado, mas sim como
um reflexo de alteracdes fisiopatoldgicas sistémicas ou locais. A presenca
de anomalias na série vermelha pode estar diretamente associada a
neoplasias subjacentes detectadas na citologia oncética ou nao

ginecoldgica.

A correlacdo entre o perfil leucocitario e os exames de imagem e
citolégicos permite diferenciar respostas reacionais sistémicas de
processos invasivos. O diadlogo continuo entre o analista do laboratério e
a equipe médica assistente acelera a investigacdo diagnoéstica, reduz
custos com exames desnhecessarios e direciona condutas terapéuticas
precoces que impactam diretamente a sobrevida e o progndéstico do

paciente.
Aula 16.2: Elaboracéo e Padronizacdo de Laudos Hematologicos

O laudo hematologico é o documento oficial que formaliza os resultados
das analises quantitativas e qualitativas do sangue circulante. A
padronizacdo da estrutura do laudo deve apresentar de forma clara a

contagem absoluta e relativa do eritrograma, leucograma e
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plaquetograma, acompanhada dos respectivos intervalos de referéncia

especificos para sexo e idade do paciente.

As descricdes morfolégicas no campo de observacbes devem seguir
terminologia técnica padronizada, graduando as alteracfes de tamanho,
cor, forma e inclusdes celulares em cruzes ou descricdes semi-
quantitativas normatizadas. E vedado o uso de termos ambiguos ou
redundantes no laudo. Alteracdes morfologicas graves ou achados de
neoplasias agudas devem ser destacados de forma proeminente e
comunicados imediatamente ao médico responsavel antes mesmo da

liberacao formal do documento no sistema.
Aula 16.3: Padronizacdo de Laudos Citolégicos e Terminologia Oficial

A emissao de laudos em citologia clinica deve obrigatoriamente seguir as
nomenclaturas oficiais vigentes adotadas nacional e internacionalmente,
como o Sistema Bethesda para citologia cervical e tireoidiana, o Sistema
Paris para urina e o Sistema Milan para glandulas salivares. A
padronizacdo garante que o laudo seja interpretado de forma univoca por

qualquer profissional de salde envolvido no cuidado do paciente.

O laudo deve conter a descricdo clara da adequabilidade do material, a
classificacdo da amostra dentro das categorias diagnosticas do sistema
correspondente e a discriminacdo detalhada dos achados citolégicos,
microbiologicos ou atipias observadas. Diagndsticos indefinidos devem
conter notas explicativas que orientem a conduta clinica subsequente, tais
como a indicacdo de repeticdo do exame em intervalo especifico ou a

realizacéo de testes moleculares complementares.

Aula 16.4: Gestéo de Valores Criticos e Notificacdo Compulsoria
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Valores criticos ou de alerta séo resultados laboratoriais que indicam um
estado fisiolégico criticamente alterado que coloca a vida do paciente em
risco iminente caso ndo seja adotada uma intervencdo médica imediata.
Na hematologia, exemplos de valores criticos incluem contagens
absolutas de neutrdfilos extremamente baixas com risco de sepse,
trombocitopenias severas com risco hemorragico, presenca inesperada de
blastos no sangue periférico ou suspeita morfolégica de Leucemia

Promielocitica Aguda.

O laboratério deve manter um Procedimento Operacional Padrdo (POP)
para a notificacdo imediata e documentada de valores criticos. A
comunicacdo deve ser feita por telefone ou canal direto para o médico
assistente ou equipe de enfermagem, registrando em livro préprio ou no
sistema de informacé@o o nome do responsavel pela notificacdo, o nome
de quem recebeu a informagdo, a data, a hora exata e os valores
transmitidos, garantindo a rastreabilidade do processo de comunicacéo de

urgéncia.

Aula 16.5: Estudos de Casos Clinicos Complexos e Discusséao

Multidisciplinar

A consolidacdo da competéncia técnica em citologia e hematologia atinge
seu apice na analise de casos clinicos complexos que desafiam os
padrdes diagndsticos convencionais. Casos que apresentam discordancia
entre os dados automatizados e a morfologia visual, ou entre a citologia e
0s exames histopatoldgicos, exigem a realizacdo de revisées de laminas
e discussdao em reunides multidisciplinares (Tumor Boards) envolvendo

analistas clinicos, citopatologistas, hematologistas e oncologistas.
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A participacdo ativa do profissional de laboratério nessas discussdes
reforca a importancia da correlacdo diagndstico-terapéutica e estimula a
melhoria continua dos processos analiticos do laboratério. O estudo
sistematico de casos raros ou atipicos desenvolve o raciocinio critico da
equipe, aprimora a acuracia diagndéstica e consolida o papel do analista

como um parceiro cientifico fundamental na equipe de salde.
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