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“Logic will take you from A to B. Imagination will take you anywhere.”

Albert Einstein
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RESUMO

Como culminar do percurso académico, a realizacdo do presente estagio tem como
objetivo a insercdo dos conhecimentos adquiridos durante o curso, num contexto dinamico e real,
com posterior avaliacdo das capacidades adquiridas. A escolha da area laboratorial foi
despoletada, principalmente pelo gosto pela andlise citolégica, mas também pela necessidade
de compreensdo de uma area pouco explorada a nivel didatico durante o curso. O local de
estagio, Centro Diagndstico Veterindrio CEDIVET, foi escolhido pelo seu reconhecimento

nacional e também baseado em referéncias dadas por varios professores e colegas.

A técnica citolégica € uma técnica amplamente usada como procedimento diagnostico,
sendo por vezes inconclusiva por diferentes razbes. A maioria dos estudos publicados na
literatura atribuem-lhe bons valores de especificidade e sensibilidade diagndstica, mas raros
averiguam as causas de inconclusividade citoldgica (celularidade, integridade celular,
contaminacdo hematica e ma qualidade da amostra). O objetivo do estudo foi averiguar estas
causas e relaciona-las com os diagnésticos histopatolégicos e fatores de variacdo (tipo e
localizacdo da lesédo, informacéo clinica ausente), com fim de perceber quais as causas mais
relevantes na inconclusividade citolégica e se sdo ou ndo incontornaveis. Foram selecionados
78 relatorios citologicos de andlises inconclusivas e comparadas ao diagnéstico histopatolégico.
Foram obtidas 27 casos acelulares, 44 com escassa celularidade, 4 moderadamente celulares e
3 com elevada celularidade. Em casos celulares, 45% apresentaram células de morfologia
preservada. A maior parte dos casos (75%) apresentaram varios niveis de contaminagéo
hematica e 26% das amostras eram de ma qualidade (sem esfregaco ou com detritos).
Confirmou-se com o estudo que a causa maioritaria limitante da emissdo de um diagnéstico
citoldgico foi o tipo de tecido recolhido, com predominancia de diagnésticos de neoplasias
mesenquimatosas. A segunda causa limitante foi a presenca de contaminacdo hematica, apesar

desta néo ter sido estatisticamente significativa.



ABSTRACT

With the end of my academic journey, this internship’s goal is to insert the acquired
knowledge in a dynamic and real context, with further evaluation of the acquired skills. The choice
of the laboratory analysis area arose mainly due to an interest in cytopathology, and also for the
need to understand more of this poorly explored area, on a didactic level along the course. The
place of internship, veterinary diagnostic center CEDIVET, was chosen for its national recognition

and also based on references given by tutors and colleagues.

The cytology technique is broadly used as a diagnostic complementary procedure, being
sometimes inconclusive for different reasons. Most of the studies published in literature recognize
its good diagnostic specificity and sensitivity, but rarely delve deeper into the causes of
undiagnostic cytology (cellularity, cellular integrity, blood contamination and sample quality). The
goal of this study was to uncover these causes and relate them with histopatologic diagnosis and
other factors (type, size and location of the lesion, absent clinical information) to understand the
major causes, and whether or not they are unavoidable. Seventy eight cytologic cases with
corresponding histopatologic analysis were selected. Of these, 27 were acelular, 44 had low
cellularity, 4 were moderately cellular and 3 had high cellularity. In cellular samples, 45%
presented cells with preserved morphology. Most of the samples (75%) had different levels of
blood contamination and 26% samples were considered bad quality samples. This study revealed
that the major cause for undiagnostic cytology is the type of tissue collected, with a predominance
of mesenchymal neoplasia. The second major limiting cause was the presence of blood

contamination, although it was not statistically significant.

Vi
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DESCRICAO DO ESTAGIO CURRICULAR

Dum ponto de vista esquematico, considero que o estagio pode ser dividido em 3 fases:
uma fase inicial de adaptacéo e integracdo, uma fase de desenvolvimento pessoal e uma fase

final, onde a percecdo da responsabilidade era ja algo de palpavel.

Nos primeiros dias de atividade laboratorial, nota-se uma diferenca significativa quando
comparavel a atividade clinica, com a qual ja estava mais familiarizada. O ambiente silencioso é
quebrado pelo toque dos telefones, com chamadas de varias clinicas veterinarias, com pedidos
para recolhas de varios tipos de amostras (citologias, sangues, urinas, fezes...), efetuadas pelos
varios estafetas do laboratério. Em vez de caes a ladrar, existe um chiar constante de toda a
magquinaria do laboratério. Em vez de aves a esvoagar, ouve-se o folhear de papéis das
requisicdes que entram as dezenas. No ambito da medicina veterinaria, este contexto pode
parecer estranho a maior parte dos meus colegas. Uma vez familiarizada com o trabalho do
laborat6rio a minha funcéo era por simples termos, a “pré-analise”, funcdo que contribuiu
significativamente para a minha capacidade diagndstica, uma vez que todas as anadlises
passavam por mim, e pelo meu julgamento clinico, antes de serem revistas e corrigidas pelo
patologista responsavel. A minha confianca enquanto futura médica veterinaria também
beneficiou desta liberdade, aumentando com cada diagnostico correto, e aprendendo licbes

valiosas por cada diagndstico falhado.

Consoante o ritmo exigido para determinado dia, as tarefas laboratoriais eram distintas.
Poderia estar responsavel por analises sanguineas e rever esfregagos sanguineos e
hemogramas, por registar as analises citoldgicas recebidas e fixa-las, por elaborar relatérios
citoldgicos, etc. Usualmente as manhas eram passadas a rever analises citolégicas com a Dra.
Nazaré Cunha, as tardes com o Dr. Hugo Carvalho ou a Dra. Inés Cardoso em analises
sanguineas, e uma vez por semana acompanhei casos de histopatologia com o Dr. Rui Gil da

Costa.

Numa ultima fase do estagio, e ndo menos importante, foi incutido em mim um profundo
sentido de responsabilidade. Confesso que enquanto jovem médica veterinaria sentia alguma
urgéncia na emissao de um diagndstico e aprendi prontamente que a brevidade ndo é um fator
determinante no maneio clinico de cada caso. Aprendi também, de varias maneiras, que um

diagnéstico ndo deve ser forgado.



Tarefas desenvolvidas

Durante o meu percurso contei participacdo mais ativa em 828 diagndsticos citolégicos
(Tab. 1), e em menor incidéncia na casuistica do laborat6rio com 607 casos de hematologia, 46
casos de histopatologia, 4 casos de urianalise e 3 de pesquisa de dermatdfitos. Durante e a partir
das férias de uma técnica, participei mais ativamente no funcionamento do laboratério, auxiliando
na realizacao de esfregacos sanguineos (365) e na preparacdo e processamento (inclui-se
registo de aspetos macroscopicos das amostras, identificacdo das laminas e coloracdo) de
amostras citoldgicas (130), atividades que contribuiram para o desenvolvimento ndo s6 de

capacidades veterinarias, mas também de capacidades técnicas de laboratorio.

Tive ainda o prazer de elaborar o meu primeiro poster cientifico, fora de um contexto
académico, participando com o tema “Sindrome Digito-Pulmonar Felino: Um diagnéstico
citolégico” no Xl Congresso de Medicina Veterindria do Montenegro, o que confesso ter
despertado em mim um interesse pela publicagc&o cientifica. Participei também em dois Almogos
Cientificos do CEDIVET, evento “interno” mensal, realizado com o fim de discutir artigos no
ambito da Patologia Clinica. Na estreia, dia 9 de Marco, fiz uma apresentagao sobre a “Fase Pré-

Analitica em Medicina Veterinaria”, particularmente na area laboratorial.

Tabela 1 - Casos citolégicos de 19 de Janeiro a 18 de Maio de 2015. No anexo | do presente trabalho
encontra-se uma versao mais detalhada desta tabela.

Processo 7 Espécie

Patolégico Canino Felino Outros*

Inflamatorio 145 70 1 216
N&o Inflamatério 350 68 1 419
Sem altera¢des 29 11 2 42

Inconclusivos 125 25 1 151
Total 649 174 5 828



PARTE |: CITOLOGIA DIAGNOSTICA EM
MEDICINA VETERINARIA DE ANIMAIS
DE COMPANHIA




ABORDAGEM A CITOLOGIA DIAGNOSTICA VETERINARIA

Citopatologia define-se como o ramo da patologia que estuda doenca, a um nivel celular,
através da observacdo microscopica das células, sendo considerada em medicina veterinaria e
humana uma técnica de diagnéstico auxiliar, na minha opinido com grande valor em medicina
veterinaria. Parte integrante da patologia clinica, especialidade relativamente recente na Europa,
gquando comparada p.e. aos EUA, com a fundacao da Sociedade Europeia de Patologia Clinica
Veterinaria em 1998 (ECVCP - European Society of Veterinary Clinical Pathology). Quando
gquestionados, médicos veterinarios nos EUA (Christopher et al 2008) e no Reino Unido (Skeldon
e Dewhurst 2009) sobre o porqué do uso da técnica, a resposta mais comum foi “para orientagao
de exames complementares adicionais” e “para obter um diagndstico definitivo” respetivamente,

refletindo uma melhor compreenséo da técnica por parte dos colegas transatlanticos.

Esta técnica apresenta varias vantagens, como a versatilidade (interpretacbes de
diferentes tipos de tecidos, lesGes e processos patolégicos), a rapidez e simplicidade de
execucao, o baixo custo, baixo risco e boa tolerancia por parte dos pacientes, e a boa qualidade
da informacéo que transmite. (Meyer et al 20010, Meinkoth® et al 2008, Sharkey? et al 2014) As
suas principais limitacdes estéo relacionadas com sensibilidade e especificidade, com resultados
inconclusivos devido a baixa celularidade das amostras, falta de arquitetura celular, ou presenca
de artefactos na amostra (Sharkey et al 2007, Christopher et al 2008). Em determinados casos,
e especialmente no nosso contexto socioecondmico nacional, onde questdes financeiras limitam
a utilizacdo de testes complementares adicionais ou face a necessidade de tratamentos
dispendiosos, a citologia pode ser a Unica base para decisbes médicas importantes,
especialmente no caso de sofrimento ou declinio da qualidade de vida do animal. Um dos usos
de exceléncia para a citologia em medicina veterinaria, € a distingdo entre processos
inflamatérios e neoplasicos. O facto de, com base na andlise citologica, podermos apresentar
aos proprietarios a hipétese de eutanasia dos seus animais, € um aspeto Unico e exclusivo da

medicina veterinaria.

Porém, apesar de nem sempre ser possivel inferir um diagndstico final, “ndo existem
duvidas quanto ao seu papel na reducdo da lista de diagnosticos diferenciais” (Meinkoth® et al
2008), uma vez que a técnica pode ser usada como exame complementar, para estadiamentos
oncoldégicos, decis6es e monitorizagdo de tratamento, decisdes cirlrgicas. Para isto é conjugada
com outras técnicas diagndsticas, imagioldgicas (p.e. ecografia) ou de interpretagdo morfoldgica

(p.e. histopatologia), aumentando a sua sensibilidade e especificidade diagndstica.



Uma vez que a esperanca média de vida dos nossos animais de companhia aumenta de
ano para ano, sera esperado também um aumento da incidéncia de altera¢des neoplasicas, que
muitas vezes se manifestam como um “crescimento anormal’ em diversas localizacbes
anatémicas. Nestes casos a citologia pode ser usada como teste inicial a ser complementado
pela histopatologia, ainda considerada o “gold standard” para avaliagdo morfologica tecidual
(Sharkey et al 2007). Esta técnica, normalmente mais dispendiosa e representando maior risco
para o animal, ndo deixa de ser necesséria para emissdo de um diagndstico definitivo, em grande
parte das lesdes avaliadas. Apesar de tudo, serdo sempre areas complementares, pela eficacia
da citologia e pela informacé&o dada pela histopatologia.



Populacdes celulares e suas principais caracteristicas

A identificacdo de uma populacgéo celular € inicialmente feita com base em caracteristicas
comparaveis a populacdo progenitora: epitelial, mesenquimatosa ou redonda/hematopoiética
(Tab. 2). A falta de arquitetura celular pode ser um fator limitante da interpretacao citolégica mas,
na presenca de um padrdo (especialmente em células epiteliais), a categorizacéo e classificacéo
morfolégica pode ser facilitada, e ainda permitir informacdes adicionais relacionadas com
terapéutica e progndstico. As caracteristicas arquitetdnicas dependem em parte de recolhas (p.e.
agulhas com gauge muito alto) e esfregacos ndo trauméaticos, mas também do tipo de lesao
(numero de células e da presenca de matriz ou estroma) e em menor grau das preparacoes

efetuadas (fixacdo e coloragédo). (Masserdotti 2006, Raskin 2010, Cunha 2015 comunicagao

pessoal)

Tabela 2 - Principais caracteristicas citoldgicas das diferentes populacdes celulares (Masserdotti 2006, Meinkoth et

al 2008, Raskin 2010).

Caracteristicas

Tipo
Celular c . i A : ’
elularidade | Distribuicéo Tamanho e forma Arquitetura Outras
Depende do tecido:
Podem ser pequenas a . O citoplasma pode ser
= . Pavimentosa, em
2t Agregados : grandes, de morfologia . ; abundante, com
> Moderada a 2 . colmeia, palicada, p ~
= de células colunar, cuboide, . vacuolos de secrecéo
= elevada ; . acinar, trabecular ou - S
3 coesivas. poligonal, redonda. papilar ou diferenciagéo
Geralmente com limites escamosa.
bem definidos.
o
(%]
% Agregados Fusiformes a Presenca de matriz
= Variavel: de células estreladas. Podem ser : eosinofilica
= : : . Arranjos ondulados
5 baixa a unidos por arredondadas (tecido . extracelular. Podem
o . . ou perivasculares
S elevada matriz ou 0sseo). Geralmente de apresentar
2 isoladas. limites pouco definidos. vacuolizagéo.
=
O . 7 .
° Uniforme Pequenas a médias, . - . .
c ., o Baixa preservacao da Morfologia muito
(<} Elevada (células redondas, de limites ’ P
o : - arquitetura celular caracteristica
2 isoladas). bem definidos




Analise Citoldgica

Recolha e processamento de amostras citoldgicas

A recolha de amostras é geralmente simples, rapida e pouco invasiva. Esta indicada a
recolha de amostras na presenca de efusdes (toracicas, abdominais e pericardicas), sedimentos
urinarios, lavagens vesicais, aspirados ou lavagens de proéstata, linfadenopatia focal ou
generalizada, doencas metastaticas, organomegalias (hepatica, renal, esplénica), massas e
lesBes ulcerativas cutaneas e subcutdneas, lesdo ocular (conjuntiva, vitreo ou aquoso),
aspirados e lavagens do aparelho respiratério (nhasal, traqueal, bronco alveolar e pulmonar),
massas intra-abdominais e massas detetadas em cirurgia. (Meinkoth® et al 2008, Meyer et al
2010)

Antes da recolha, devem ser tomados devidos cuidados de limpeza da &area a puncionar,
semelhantes aos de uma vacinacdo para lesdes cutdneas ou subcutaneas, e cuidados de
assépsia cirlrgica para lesfes intratoracicas ou intra-abdominais. Na presenca de lesdes
ulceradas ou exsudativas deve ainda ter-se o cuidado adicional de limpar os tecidos com um
toalhete de papel, uma vez que a presenca de sangue ou plasma diminui a probabilidade de
adesao celular ao vidro. (Meinkoth® et al 2008)

Devem ainda ser consideradas recomendacdes especificas de acordo com a localizagéo
da lesdo a puncionar ou suspeita do processo patolégico em curso. Em recolhas de ganglios
linfaticos na evidéncia de linfadenopatia generalizada, por exemplo, devem no minimo ser
recolhidas amostras de dois ganglios distintos (Cowell et al 2003), e devem ser evitadas areas
centrais de linfonodos muito aumentados, com risco de obter amostras néo diagnosticas (centro
com detritos necroticos). (Meyer et al 2010) A consisténcia e margens das lesdes cutaneas ou
subcutaneas devem ser definidas, estando consisténcias moles e firmes associadas a diferentes
tipos de processos patolégicos. Sempre que possivel, deverdo ser recolhidas amostras de areas
diferentes de lesdes heterogéneas. Lesbes quisticas com conteudo liquido devem ser tratadas
como andlise de fluidos, inicialmente removendo-se todo o liquido e, idealmente aspirando uma
parte séOlida da lesdo. Em les@es internas, a citologia é geralmente eficaz na avaliagdo de
organomegélias (figado, bago p.e.), e menos eficaz na presenca de lesdes focais (Meyer et al
2010). Isto devido a possibilidade de ser uma lesdo pouco exfoliativa, ou de punc¢éo do tecido
peri-lesional, resultando em interpretacfes erroneas. Em tecidos vascularizados ou fluidos, pode
ser colocado EDTA estéril na agulha e ponta da seringa, ou pode ser feita a recolha para um
tubo de EDTA, para reducéo da formacédo de codgulos na amostra e preservacdo da morfologia

celular no transporte para o laboratério. (Meinkoth® et al 2008, Rebar & Thompson 2010)
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O equipamento para recolha de amostras devera incluir seringas (de 6 a 12 cc), agulhas
de diferentes calibres (com 20 a 22 gauge) e tamanhos (1 e 11/2 polegadas para lesdes
superficiais, ou agulhas espinhais com 21/2 a 31/2 polegadas para les6es mais profundas), varias
lAminas limpas, tubos de recolha EDTA, uma superficie plana onde se possam colocar todas as
lAminas, e lapis ou caneta de acetato para identificagdo das amostras. As laminas devem ser
espalhadas numa superficie e limpas com um toalhete de papel antes de ser recolhida a amostra.
Pode ainda ser utilizado um secador para acelerar o processamento, contudo é preferivel que

sequem ao ar.

Técnicas de Recolha

Citologia por Aspiragdo com Agulha Fina (CAAF) é a técnica mais amplamente
utilizada. Apés acoplar a agulha a seringa, a leséo é puncionada. Enquanto € aplicada presséo
negativa devemos avancar e retrair a agulha em diferentes dire¢des, passo que facilitara a
exfoliagédo celular. Deveremos cessar a pressao negativa antes da retirada da agulha, para que
nao haja risco de espalhar o conteudo citoldgico no barril da seringa. Uma vez retirada a agulha
€ desacoplada da seringa, o émbolo retraido, a seringa novamente acoplada a agulha e o
material aspirado é expulso sobre uma lamina. Com uma segunda lamina, é feito o esfregaco
através do deslizamento perpendicular de ambas as laminas, num movimento Unico, e sem
pressdo. Em lesbes pouco esfoliativas a presséo negativa devera ser aplicada de forma pulsatil
para maximizar a retirada de material (Meinkoth® et al 2008, Meyer et al 2010). O uso de
aspiracdo nem sempre é necessario para a recolha de uma amostra com significativa
celularidade, podendo ser usada a técnica sem aspiragdo, que se baseia no principio da
capilaridade, em tecidos de morfologia mais fragil, como ganglios linfaticos, ou em tecidos
altamente vasculares passivos de serem contaminados com demasiado sangue, como por
exemplo figado, baco, rim e tiréide. (Cowell et al 2003, Meyer et al 2010) O conteudo citolégico

€ depositado no tubo da agulha a medida que esta é redirecionada na lesao entre 3-6 vezes.

Citologia Ecoguiada é uma técnica utilizada principalmente em lesdes intratoracicas ou
intra-abdominais. Esta técnica pode ser efetuada de duas maneiras, usando uma mao livre, 0
que geralmente requer maior experiéncia por parte do veterinario, ou com o auxilio de um guia
fixo ao transdutor. Esta Ultima torna mais facil o acompanhamento da agulha, mas limita o
movimento do transdutor. O gel de ecografia deve ser limpo pré-punc¢do para evitar posteriores

artefactos nas preparacdes, usando-se alcool ou agua como meio de interface. As agulhas
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usadas para esta técnica devem, de preferéncia, ter um gauge maior para diminuir o risco de

hemorragia, com a excec¢ao de aspiracado de fluidos com maior viscosidade. (Meyer et al 2010)

Citologias por Aposi¢cdo ou Zaragatoa sdo feitas principalmente em amostras
cirurgicas ou de lesbBes ulceradas/exsudativas (aposi¢cdo), ou em lesdes anatomicamente
desafiantes (p.e. ouvido, cavidade nasal, canal vaginal). Apés limpeza da é&rea, € aplicada
pressdo com a lamina limpa sobre o tecido lesionado. Os problemas mais comummente
associados a este tipo de andlise sdo: auséncia de limpeza da lesao (blotting), lesdes pouco
esfoliativas e baixa representatividade para processos extensos, uma vez que apenas € avaliada
a parte superficial da lesdo. (Meinkoth® et al 2008, Meyer et al 2010)

Citologias de Fluidos sdo em tudo semelhantes a realizagdo de um esfregaco
sanguineo, sendo utilizadas em lesdes quisticas, lavagens ou efusdes, com uma componente
liquida. Existe ainda a possibilidade de centrifugacéo (citocentrifugacéo) na evidéncia de liquidos
transltcidos ou com baixa contagem celular, e em fluidos evidentemente sanguinolentos pode

ser feito um buffy-coat da amostra. (Meyer et al 2010)



Interpretacao Citoldgica

Antes de qualquer interpretacao, é feita uma revisdo da histéria clinica do animal, seja ela
existente ou néo. E feita uma avaliagdo macroscopica da preparacéo e posteriormente procede-
se a analise microscépica, avaliando a amostra em termos de qualidade e representatividade,
com base em aspetos como 0 numero de células intactas, os agregados celulares, os tipos
celulares presentes e presenca de contaminacado hemética ou bacteriana. (Raskin 2010, Sharkey
& Wellman 2011)

Y

O clinico deve fornecer ao patologista informacdes consideradas essenciais a
interpretacdo, como espécie animal e idade. A raga nem sempre € especificada, mas é
recomendavel uma vez que pode ser relevante na prevaléncia de certa patologia. Também é
essencial que esteja especificado o método de recolha, ja que diferentes métodos de recolha
afetam a qualidade da amostra citoldgica, de acordo com o tecido/lesédo avaliada. (Cowell et al
2003, Sharkey et al 2007, Meinkoth? et al 2008, Meyer et al 2010, Cunha 2015 comunicacao
pessoal)

Primeiramente é feita uma observacdo numa objetiva de menor ampliacéo (4/10x) para
avaliacdo da distribuicdo celular na lamina, e de seguida o detalhe celular com uma objetiva de

maior ampliagéo (40/60x).

Lesodes inflamatorias e Neoplasicas

Em lesdes inflamatérias, a populacdo presente € normalmente mista, estando presentes
neutrofilos, eosindfilos, macrofagos, linfécitos e plasmdcitos em numeros variaveis. A
classificacdo da inflamacéao é feita de acordo com a predominancia de um ou outro tipo celular,

em neutrofilica, linfocitica-plasmocitica, granulomatosa, eosinofilica ou mista (Fig 1).

Figura 1 — Diff-Quick A. Inflamacéo neutrofilica, com presenca de neutréfilos degenerados (caridlise e cariorrexis)
(10x). B. Inflamagdo linfocitica-plasmocitica, com pequenos linfécitos e plasmocitos (40x). C. Inflamagéo
granulomatosa, com varios macrofagos reativos, em fagocitose de detrito celular (40x).
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Inflamacgdes neutrofilicas (geralmente agudas) caracterizam-se por uma predominancia
de neutrofilos, podendo ser acompanhadas por nimeros mais baixos de macréfagos, e estao
associadas a infecfes bacterianas, fungicas ou a reacdes de corpo estranho, p.e. a pélos e
queratina alojados no tecido subcutaneo. E importante o aspeto morfoldgico dos neutrofilos, ja
gue um estado de degeneracgdo (cariblise e cariorrexis) é fortemente indicativo da presenca de
um agente infecioso. Uma vez que pode haver contamina¢do bacteriana da amostra, devemos
apenas considerar verdadeiros patogénicos, agentes que se encontrem fagocitados, uma vez
gque a fagocitose € um fendémeno que ocorre in vivo (Fig. 2A). (Meinkoth? et al 2008, Raskin 2010)
Em certas espécies veterinarias (aves, coelhos, répteis) existem células inflamatérias
equivalentes aos neutrdfilos, mas com granulos eosinofilicos citoplasméticos, denominados de
heterdfilos. Nestas espécies torna-se dificil para alguém com pouca experiéncia, distingui-los de

eosinofilos.

Derivados de mondcitos circulantes, os macréfagos, células de morfologia variavel,
chegam aos tecidos inflamados em 2-3 horas, ndo sendo necessariamente indicadores de
cronicidade, apesar de os seus numeros aumentarem com o decorrer do tempo. Uma vez nos
tecidos, o0 seu citoplasma aumenta, podendo tornar-se vacuolizado e conter detritos celulares,

bactérias, fungos, material estranho ou eritrocitos fagocitados. (Meinkoth? et al 2008)

Podem ainda estar presentes em reacdes inflamatorias nimeros variaveis de eosindfilos
(Fig. 2B), geralmente associados a reagfes de hipersensibilidade, parasitismo, infe¢des viricas

cutaneas em gatos, foliculite e furuncolose canina e infe¢6es fungicas (Fig. 2C). (Raskin 2010)

Figura 2 — Diff-Quick. A. Inflamacao neutrofl'lipa séptica (fagocitose de bactérias) (100x). B. Gato. Granuloma
eosinofilico felino (40x). C. Gato. Criptococose. A esquerda um macrofago fagocita varios esporos fungicos (40x).

A presenca de fibroblastos € também comum em lesdes inflamatoérias. Estas ndo séo
células inflamatérias mas respondem a leséo tecidular. Caracteristicamente sdo células de
aspeto alongado, com moderado citoplasma e margens indistintas, encontrando-se com o nucleo
aumentado, com um discreto nucléolo quando reativas (Fig. 8). Nestes casos, e uma vez que
estas células tendem a esfoliar pouco, devemos esperar pouco numero de fibroblastos, tomando
cuidado na interpretagdo de maiores niumeros, ou na presencga de grandes agregados celulares.
(Meinkoth et al 2008)
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Em reacdes inflamatorias linfocitica-plasmociticas (geralmente cronicas) observam-se
predominantemente linfécitos ou plasmacitos, aparecendo no local alguns dias apdés inicio da
reacao inflamatoria. Este tipo de infiltrado esta também associado com infecdes virais, e reagfes
autoimunes ou alérgicas. Os linfocitos maturos sdo células pequenas, com pouco citoplasma e
cromatina homogénea densa, normalmente ndo apresentando nucléolos, mas podem ser vistos
também menores numeros de linfécitos imaturos, médios a grandes. (Cowell et al 2003, Raskin
2010) Na presenca de grande numero de linfocitos imaturos pode levantar-se a suspeita de
linfoma. No contexto de inflamacao crénica, macréfagos podem estar presentes, apresentando
multinucleacéo (p.e, reacdes de corpo estranho) e conformacéo epitelioide (Meinkoth? et al 2008,
Raskin 2010), formando grupos de aspeto coesivo semelhantes a células epiteliais, mas ao

contrério destas, nao formam agregados celulares tridimensionais.

Ao contrario de lesdes inflamatorias, lesdes com populacdes celulares relativamente
homogéneas, podem indicar tecido normal, hiperplasia ou neoplasia. Tecidos normais ou
hiperplasicos sdo compostos principalmente por células diferenciadas com uniformidade celular,
nuclear e nucleolar. (Raskin 2010) O primeiro passo sera identificar o tecido recolhido,
determinando se a populacdo presente é ortotopica ou heterotépica. Quando esta classificacao
ndo é possivel, o diagnéstico de neoplasia é feito com base no niumero de células e sua
distribuicdo na lamina, e em caracteristicas morfolégicas gerais, nucleares ou citoplasmaticas,
indicadoras ou ndo de malignidade (Tab. 3), sendo suspeitas de neoplasia populacdes que
apresentem pelo menos trés destes critérios. Neoplasias benignas tendem a exibir uma
populacdo uniforme de células (Fig. 3A), com pouca variacdo morfologica e semelhantes as
células progenitoras, enquanto neoplasias malignas se caracterizam por heterogenicidade
celular (Fig. 3B) denunciando falta de diferenciacdo celular. Para avaliagdo de malignidade, os
critérios nucleares sdo normalmente mais fiaveis que os critérios gerais, e critérios
citoplasméticos sdo muito Uteis na classificagéo do tipo celular presente. Em casos suspeitos de
neoplasia deve ainda ser considerada a displasia reativa de certos tipos celulares, como células
epiteliais escamosas, fibroblastos (Fig 3C), células mesoteliais e células de transi¢cao (Meinkoth?
et al 2008, Raskin 2010, Rebar & Thompson 2010, Cunha 2015 comunicacdo pessoal). Na
elaboracdo de um relatério devemos ser conservativos, sendo preferivel um falso negativo que
um falso positivo, uma vez que este Ultimo pode levar a eutanasia do animal. (Cunha 2015

comunicacgéo pessoal)
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Figura 3 — Diff-Quick. A. Neoplasia benigna - Histiocitoma cutaneo (40x). B. Neoplasia maligna — Carcinoma (10x). C.
Fibroblastos reativos (40x).

Na presenca de populagbes mistas, p.e. casos de neoplasia com uma forte resposta
inflamatoria associada, pode ser mais dificil a emissao de um diagnéstico definitivo. Na presenca
de uma populagdo massiva de células inflamatérias, com raras células de outra linhagem, a
resposta inflamatoria € geralmente priméria. Em les6es neoplasicas cutaneas ou subcutaneas,
a ulceragdo pode produzir uma resposta inflamatdria superficial, mas esta geralmente ndo se
estende aos tecidos subjacentes, sendo importante a recolha de tecidos mais profundos (Cunha
comunicacao pessoal 2015).

Tabela 3 - Caracteristicas citolégicas de malignidade celular (Meinkoth? et al 2008, Raskin 2010).

Gerais (Fig. 4) Nucleares (Fig. 4 e 5) Citoplasmaéticas
Hipercelularidade Anisocariose/ Macrocariose : -
- Vacuolos secretorios
Heteropatia indice mitético e figuras de mitose
Necrose atipicas o
: - Queratinizagao
Pleomorfismo (anisocitose, Multinucleacao
macrocitose) Moldagem nuclear
; ) Padréo cromatinico Adesao celular
Relac&o nucleo:citoplasma -
Presenca e forma de nucléolos

Figura 4 — Critérios gerais e nucleares (Diff-Quick): A. Neoplasia mesenquimatosa evidenciando alta celularidade e
pleomorfismo celular (10x). B. Neoplasia epitelial, em cima a direita uma célula com evidente macrocitose e
macrocariose (40x). C. Neoplasia epitelial com moderado pleomorfismo celular. Ao centro observam-se duas figuras
mitéticas (40x).
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Figura 5 - Critérios nucleares e citoplasmaticos (Diff-Quick): A. Populacéo neoplasica (40x). A esquerda uma célula
em divisdo mostra um padrao mitético atipico com dispersdo cromossomica. B. Macrocitose, com multinucleacdo e
anisocariose (40x). C. Células com evidente pleomorfismo celular exibindo evidentes nucléolos (60x). D. Secrecéo
eosinofilica citoplasmética (60x).

Transmissao de Resultados

Uma vez interpretada a amostra citologica, as observacdes do patologista séo
transmitidas ao clinico, através de um relatério escrito. O relatério deve conter para além dos
dados administrativos (identificacdo do proprietario, da clinica de origem e médico veterinario
responsavel, identificacdo do laboratorio/departamento que emite o relatorio), todos os dados
clinicos inerentes ao animal, que assumem grande importancia na interpretacdo do conteudo
citologico. Deve ainda ser registado o numero e tipos de preparacdes observadas (p.e.
esfregacos, citocentrifugacdo) bem como o tipo de coloracéo utilizada, e o0 uso ou ndo de aditivos

(p.e. anticoagulantes, fixadores).

Segue-se um processo descritivo que deve ser completo e preciso, com recurso a uma
terminologia definida e uso de vocabulario consistente, e suficientemente objetivo e sucinto para
ser eficazmente assimilada pelo clinico. E elaborada uma conclus&o ou sec¢éo de comentarios,
onde sé&o incluidas as interpretagfes do patologista. Nesta parte incluem-se também possiveis
diagnosticos diferenciais, prognoéstico e recomendagfes para exames adicionais e/ou
tratamentos. E importante ainda transmitir ao clinico o grau de confiangca do patologista no
diagndstico obtido (p.e. “suspeito”, “provavel”’, “possivel”) (Christopher & Hotz 2004, Sharkey &
Wellman 2011). Deve ainda ser feita referéncia a qualidade das amostras ao clinico, informando-
0 no caso de esta ndo ser a desejada. Se assim for, devem também ser fornecidas medidas para

melhorar a qualidade das amostras.

Finalmente, o relatério deve ser assinado pelo patologista responsavel. Poderao haver
laborat6rios com uma assinatura geral (p.e. Médico Veterinario) devido a rotatividade de pessoal,

mas é desaconselhavel em termos de rastreabilidade e eficacia.
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PARTE Il: AVALIACAO DOS FACTORES
DE INCONCLUSIVIDADE EM
RELATORIOS CITOLOGICOS
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Introducéao

Existem raras referéncias na literatura acerca de citologia ndo diagnéstica, que
investigam as causas (celularidade, integridade celular, contamina¢do hematica, etc) e fatores
(tipo de lesédo, técnica utilizada, acondicionamento da amostra) de inconclusividade citolégica.
(Forlani et al 2014, Amores-Fuster et al 2015) Este estudo tem como objetivos a quantificacao
de relatérios inconclusivos (e se possivel relaciona-la com a quantidade descrita na literatura), e

compreender as razdes de inconclusividade citologica.

Materiais e Métodos

Foram analisados através de um sistema informatizado (LIS — Laboratory Information
System: LabPets, até 2013 e SisLab, até 2015) todos os relatdrios citoldgicos nao diagnosticos
elaborados por um diplomado em patologia clinica veterinaria, desde 1 de Janeiro de 2012 a 30
de Abril de 2015. Uma vez que o texto escrito na concluséo dos relatérios inconclusivos era muito
variado, a selecdo dos casos baseou-se em relatdrios que incluissem os seguintes termos na
seccdo de comentarios: “ndo permite/permitem efetuar um diagndstico”, “demasiado

LT

escasso/alos/as”, “demasiado reduzido/a”, “inconclusivo/a”.

Para avaliacdo da inconclusividade citolégica, foram analisados a pormenor
(caracterizacdo animal, tipos de lesédo e relatérios escritos) apenas casos com follow up
histopatoldgico. Foram realizados testes de variaveis independentes para avaliacdo da relacéo

entre diferentes fatores (Anexo II).

As analises histopatoldgicas foram elaboradas pelo departamento de histopatologia do
ICBAS UP até Dezembro de 2014, sendo a partir de Janeiro de 2015 avaliadas no CEDIVET
pelo anatomopatologista residente.

Os relatérios foram ainda analisados em relagdo a localizagdo anatomica, 6rgéo
avaliado, ao método de recolha utilizado, dimensé&o das lesdes e descricdo microscopica

das amostras. Foi considerada apenas a descricdo microscopica da Ultima andlise citoldgica.

Caracterizacao Dos Animais

Os 87 casos nao diagnosticos com follow up histopatoldgico correspondem as analises
de 69 cées e 18 gatos. Neste estudo ndo houve um grupo de controlo positivo, ndo sendo
possivel comparar a inconclusividade nas duas espécies. Um resumo desta caracterizacdo pode

ser encontrado no anexo lll.
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Resultados

Foram identificadas 87 correspondéncias entre andlise citolégica e histopatolégica, mas
em 9 casos ndo foi possivel determinar se a analise histopatoldgica era correspondente a analise
citologica, tendo estes casos sido retirados da amostra (n=78). Como ilustrado na tabela 4,
verificou-se uma percentagem de relatérios inconclusivos de 22%, dos quais 30% seguiram com
follow up citolégico e 9% com follow up histopatolégico. De um ponto de vista cronolégico (Graf
1) verifica-se uma taxa relativamente constante de relatérios inconclusivos por ano, com uma

média de 22% de resultados inconclusivos no total.

A tabela 5 faz referéncia ao follow up clinico, citolégico e histopatoldgico, com respetivas
designacgbes “conclusivo”, “inconclusivo” e “sem alteragdes”, verificando-se para o follow up
citolégico um aumento progressivo anual, representando uma percentagem total média de 32%

dos casos.

Tabela 4 - Total de diagnésticos citolégicos inconclusivos e a sua relacao com o follow up clinico histopatoldgico e
citologico.

Ano RI (%) FUC (%) FUH (%)

2012 212/818 (26) 23/212 (1) 23/212 (1)

2013 355/16677 (21 89/355 (25 27/355 (g)

2014 213/955 (22) 84/213 (39) 22/213 (10)

2015 103/544 (19) 40/103 (39) 6/103 (5)

Total 883/3994 (22 262/883 (30) 781883 (9)
Legenda: Rl — Total de relatérios inconclusivos; RT — Relatorios citoldgicos totais; FUH — Casos com follow up
histopatoléaico: FUC — Casos com follow up citopatoldaico.

Tabela 5 - Total anual de casos inconclusivos com follow up e resultado clinico (2012 a 2015).

ANo - 22 Citologia : . Histopatologia :
2012 23 26 1 22
2013 43 46 - 27
2014 43 41 2 20
2015 21 19 - 6
Total 130 132 8 75

Legenda: Rl — Total de relatérios inconclusivos; FUH — Casos com follow up histopatologico; FUC — Casos

com follow up citopatolégico; inc — Inconclusivo; d — Diagndstico; sa — Sem alteracoes.
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Dos 78 resultados histopatolégicos, 75 (96%) foram diagnésticos, e 3 (4%) foram
inconclusivos, com 2 casos sem alteracfes de relevo e 1 caso ndo representativo do processo
patoldgico. Quanto ao tipo de processo patologico, 21 (27%) foram ndo-neoplasicos, e 54 (69%)

neoplasicos (Grafico. 2A).
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Gréfico 1 - Progresso percentual anual dos casos inconclusivos, casos com follow up histopatoldgico e casos com
follow up citopatoldgico.

Dentro dos casos ndo neoplasicos, registaram-se 17 (22%) processos inflamatorios e 4
(5%) processos de hiperplasia, e dos casos neoplasicos resultaram 20 processos benignos e 34
processos malignos (Gréfico. 2B), dos quais 10 foram classificados como neoplasias de células
redondas, 16 neoplasias epiteliais e 28 neoplasias mesenquimatosas (Gréfico. 3). Os
diagndsticos histopatoldgicos mais comuns foram neoplasias mesenquimatosas (28), incluindo
fibrossarcoma (4), sarcoma (4), schwannoma (4), hemangioma cavernoso (5), seguidas de
carcinoma (7), mastocitoma (5), adenoma das glandulas hepatoides (3), inflamacéo
granulomatosa (3), linfoma (3) e paniculite (3). Um resumo dos diagnosticos histopatolégicos

efectuados pode ser encontrado no anexo ViIl.
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Gréfico 2 - A. Tipo de processos patoldgicos diagnosticados. B. Caracterizagcdo de processos nao neoplasicos e
neoplasicos.
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Gréfico 3 - Classificacao das populacdes celulares em processos neoplasicos.

A localizagdo anatomica das lesdes foi dividida em externa (para lesdes cuténeas,
subcutaneas, ganglios linfaticos superficiais e lesdes da glandula mamaria) e interna (6rgaos
intratoracicos, intra-abdominais, cavidade oral, globo ocular, o0sso, préstata e musculo
esquelético). Foram obtidos 55 casos de lesbes externas, 10 casos de lesbes internas
(Gréfico.4A). Os 6rgaos analisados foram, por ordem de frequéncia, pele (37), tecido subcutaneo
(14), intestino (4), figado (3), glandula mamaria (3), ganglio linfatico (3), osso (2), cavidade oral

(1), mesentério (1), musculo-esquelético (1), globo ocular (1), préostata (1), pulméo (1).

O método predominante para recolha de amostras foi CAAF com 67 casos, registando-
se 1 amostra recolhida por aposi¢do, 2 amostras com CAAF ecoguiada, 1 amostra apresentou
dois métodos de recolha (CAAF e aposicéo) (Gréafico 4B).

Edema 2 A 1 B
Lise 11
Massa 6 W2
Nodulo 45 6
Palipo 1 :
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Grafico 4 - A. Tipo de leséo analisada de acordo com a localizagédo anatémica. B. Método de recolha utilizado.

Foram também categorizados os aspetos descritivos dos relatorios citologicos com base
na celularidade da amostra (Graf. 5A - 27 amostras acelulares, 44 com escassa celularidade, 4

com modera e 3 com elevada celularidade), integridade e morfologia celular (Graf. 5B - 4
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amostras com necrose celular, 10 com células prevalentemente rupturadas e 35 com células
integras), contaminacdo hemaéatica (Graf. 5C - sem contamina¢do em 12 amostras, levemente
hematico em 19 amostras, moderadamente em 32 e contaminacao intensa em 15 amostras) e

fraca qualidade (21 amostras). Foi ainda contabilizada a informacdo em falta nas requisicbes
das amostras (Graf 6).
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Gréfico 5 - Descrigdo microscopica das amostras: A. Celularidade. B. Integridade celular. C. Contamina¢éo hematica.

Nas amostras de lesbes ndo neoplasicas (21) foi identificada a presenca de inflamagéo
em 4 amostras, e em 4 amostras identificaram-se células reativas. Seis amostras apresentaram
ma qualidade (2 sem esfregaco e 4 amostras com detritos celulares e proteinaceo) e 17
apresentaram diferentes niveis de contaminacdo hematica.

Em lesBes neoplasicas (54), foi identificada inflamacdo em 11 amostras e em 10 foram
identificadas células reativas. Doze amostras apresentaram ma qualidade (5) sem esfregago e 7

com detritos celulares e proteindceo) e 47 apresentaram varios niveis de contaminagdo
hemética.

A Dimens3do da lesdo IEEEEEEEE——— 61 B
Localzacdc W 5

Orgdo M 6

Tipo delesdo mmm 12

ldade WA 7

mboa Mma

0 100

(8]
o

Gréfico 6 — A. Qualidade da amostra. B. Diferentes tipos de informacéo ausente na histdria clinica.
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Foram efetuados quatro testes de independéncia (x?), mostrando correlacdo entre a
dimensao da lesdo e celularidade com tipo de processo patolégico (P> 0,05). A relacdo entre
contaminacdo hematica com o processo patolégico, e entre a celularidade e a populacao

neoplasica néao foi estatisticamente significativa (P<0,05).

Nos anexos podem ser encontradas informacdes em relacao ao processo patolégico (1V),
as populacdes celulares (VI), aos érgaos recolhidos (VIII), método de recolha (XI) e descri¢ao

microscopica das amostras (X).
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Discussao

De maneira geral, a percentagem de casos inconclusivos permanece relativamente
constante nos anos analisados, e com uma percentagem mais baixa (22%) quando comparada
a outros estudos (>30%) (Forlani et al 2014, Amores-Fuster et al 2015). Os casos com follow up
citolégico aumentaram progressivamente durante o tempo estudado, correspondendo a
expectativa de que esta técnica € cada vez mais utilizada e compreendida pelos veterinarios.
Ainda assim, uma vez que em todos o0s relatdrios inconclusivos é recomendavel a repeticédo da
andlise citoldgica, as repeti¢cbes citoldgicas foram em baixo nimero (apenas 32%). O progresso
percentual dos casos com follow up histopatoldgico ndo demonstrou um padrédo tédo evidente
como o follow up citolégico, mas o curto espaco de tempo do estudo (apenas 2012, 2013 e 2014

representam 365 dias/ano) ndo permitiu que este padrdo se revelasse.

Analisados os dados recolhidos, verifica-se que a razdo maioritaria para a
inconclusividade citologica € o tipo de lesdo avaliada. Esta conclusdo pode ser devida a uma
aumentada prevaléncia da realizacdo de bidpsias em casos neoplasicos. Baseado nos termos
descritivos nos relatérios citolégicos, as causas de inconclusividade estiveram mais fortemente
relacionadas com celularidade da amostra (91% das amostras acelulares ou com escassa
celularidade) e com a presenca de contaminacao hemética (60% das amostras com moderada
e abundante contaminacdo). Face aos diagnosticos obtidos na histopatologia, a fraca
celularidade das amostras pode ser explicada pela prevaléncia de neoplasias de tipo
mesenguimatoso, naturalmente pouco exfoliativas devido a presenca de matriz extracelular, e a
contaminacao hematica pela prevaléncia de neoplasias altamente vascularizadas (hemangiomas
cavernosos, hemangiossarcomas). Apés realizacdo de um teste chi?, verificou-se que para a
celularidade existe uma relagdo com o processo patolégico, sendo mais provavel a obtencao de
amostras com escassa celularidade em processos neoplasicos (neste caso, mesenquimatosos).
O mesmo ndo se verificou para uma relacao entre contamina¢do hemética e processo patologico
(P <0,05).

Verificou-se também que a presenca de células integras ndo é um bom indicador para a
emissdo de um diagndstico conclusivo, uma vez a maior parte das amostras possuia células
integras. Se a celularidade for baixa, o facto de haverem células integras ndo dao ao patologista

confianca suficiente para emitir um diagnostico.

Em relagdo aos métodos de recolha, a literatura apoia o facto de diferentes métodos de

recolha terem diferentes niveis de eficacia. (Cowell et al 2003, Sharkey et al 2007, Meinkoth® et
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al 2008, Meyer et al 2010) No presente estudo, visto que a grande maioria das amostras foram

recolhidas com CAAF, o estudo ndo permitiu confirmar esta hipétese.

A dimensdo da lesdo deve também ser considerada uma causa importante de
inconclusividade, uma vez que em lesGes menores podera haver puncao acidental de tecidos
peri-lesionais, pelo pouco espaco de manobra na punc¢éo, e em lesdes maiores, devido a sua
heterogenicidade, as amostras recolhidas poderdo nao ser representativas (centro necrético,
inflamacao superficial, capsula fibrosa). Apesar de no presente estudo o tipo de leséo
predominante ser “nédulo” (<2cm), ndo se podem tirar conclusdes sobre este aspeto, ja que na
maioria das lesGes ndo houve especificacdo das dimensdes. Colocou-se também a hipotese de
lesBes internas serem mais propicias ao diagndstico inconclusivo, uma vez que 0 acesso €
dificultado e a probabilidade de contaminacdo hematica aumenta. Pela prevaléncia de lesdes
cutaneas e subcuténeas nas lesdes avaliadas, a analise estatistica ndo seria significativa sem

um grupo de controlo.

A dimenséo da lesdo foi a informagéo que esteve mais em falta por parte dos clinicos,
tendo sido determinado que esta se tem relagdo com o processo patolégico (P>0,05). A auséncia
de informacdes sobre tipo de lesdo, 6rgdo recolhido, localizagdo ou idade n&do foram
estatisticamente avaliadas em relacdo ao processo patologico, mas certamente foram
determinantes nalguns casos (p.e. nhum diagnostico de osteossarcoma, com uma andlise
citoldégica com moderada celularidade e morfologia preservada, com células moderadamente
atipicas, mas sem especificacdo da idade). Uma amostra moderadamente celular com células
epiteliais queratinizadas moderadamente atipicas é compativel com um processo reativo numa
colheita da superficie da lesdo, mas pode levantar a suspeita de neoplasia se a colheita for

efetuada por aspiragédo do tecido mais interno.

Houve também uma consideravel percentagem de amostras de ma qualidade (25,6%)
(por falta de esfregaco, presenca de detritos e alteracdes artefactuais) nos casos analisados, e
apesar de ndo serem a causa maioritaria de emisséo de diagnésticos inconclusivos, constituem

um ponto importante na inconclusividade citolégica.

Pensou-se também que diferentes espécies pudessem representar maior ou menor
dificuldade na colheita de amostras, representando maior ou menor probabilidade de obter
andlises inconclusivas. A falta de um grupo de controlo, ndo permitiu uma analise

estatisticamente viavel para fazer esta distin¢ao.

Apesar de ndo ser o objetivo do estudo deste trabalho, foi possivel observar que 19 casos
inconclusivos tinham uma suspeita clinica associada, e apenas 2 casos ndo apresentavam

acordo entre as analises citoldgicas e histopatologicas. Geralmente existe uma boa correlacao
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da citologia com a histopatologia, apesar das diferencas observadas relacionadas com a
localizacdo e natureza da lesdo a ser analisada, com altos valores de especificidade e
sensibilidade para lesdes cuténeas, subcutaneas, masculo-esqueléticas e fluidas, e valores mais
baixos de correlacdo citologica-histopatolégica em lesdes de 6rgdos internos, p.e. bago ou
figado. Em vérios estudos, é geral a atribuicdo de piores valores de correlacdo para lesdes da
glandula mamaria. (Cohen et al 2003, Ghisleni et al 2006, Sharkey et al 2007)

Um dos pontos hegativos do estudo é o facto de ndo haver um grupo de controlo positivo
(conclusivo) citoldgico, que por sua vez reduz o peso estatistico dos dados analisados. O curto
tempo de estdgio ndo permitiu que fossem recolhidos e processados todos os dados
necessarios. Teria sido interessante esta analise, assim como uma avaliacdo dos 883 relatorios
inconclusivos, independentemente dos relatérios histopatoldgicos, determinando-se o tipo de
lesdo, localizagédo, dimensdes, descricdo microscopica e qualidade da amostra, com fim de
perceber com que frequéncia determinada caracteristica ocorre (celularidade, contaminacdo, ma
qualidade, etc). Também, e uma vez que a descricdo macroscOpica da primeira citologia
inconclusiva ndo foi considerada, os resultados obtidos podem ser até mais otimistas do que

inicialmente previsto, j& que recomendagfes especificas podem ter sido feitas pelo patologista.

Apesar das falhas do estudo, a sua metodologia pode ser alterada e o conceito aplicado
na avaliacdo de qualidade noutros laboratorios, e até mesmo ser adaptado a um formato que

permita um estudo mais realista, num contexto nacional e/vs internacional.
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CONCLUSAO

Concluindo o meu tempo de prética e reflexdo, considero que a técnica citoldégica € uma
técnica simples e eficaz, com 6timo valor diagnéstico, que para além da obtencdo de um

diagndstico definitivo, pode ser usada noutros procedimentos médico-veterinarios.

Com o estudo efetuado pude avaliar o seu sucesso, ou melhor insucesso, comprovando
gue este depende em grande parte de fatores biol6gicos incontornaveis, relacionados com a
lesdo a analisar (natureza da leséo), da qualidade da amostra recolhida (contaminag&o hematica,
realizacao de esfregaco), mas também da informacao fornecida pelo clinico, sendo fundamental
uma boa comunicacdo entre patologista e clinico. Foi possivel atribuir uma correlacdo entre a
celularidade e o tipo de processo neoplasico (amostras escassamente celulares sao mais
provaveis em processos neoplasicos). O método de recolha, apesar de ndo comprovado pelo
estudo, constitui também um fator no sucesso citol6gico, uma vez que existem recomendacgdes
especificas para diferentes tipos de tecidos (epitelial, mesenquimatoso e hematopoiético) que

devem ser tidas em consideragdo aquando recolha das amostras.

Considero também que a area citopatoldgica € uma area muito pouco aprofundada, a
nivel académico, tendo reconhecido essas mesmas falhas na minha formagéo. Apesar disto,
considero também que é uma técnica em crescente utilizagdo e compreensdo por parte dos

médicos veterinarios.
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ANEXOS

Anexo | - Descricao pormenorizada dos diagnosticos citoldgicos efetuados durante o estagio.

Processo Patolégico Canino Felino Outros*
Inflamatorio 100 38 1
Displasico/Hiperplasico 97 20 -
Benigno 31 1 -
Neoplasico | Border-line 14 4 -
Maligno 147 33 1
Infecioso 37 15 -
Toéxico 2 1 -
Lesao Quistica 43 3 -
Transudado - 2 8 -
Modificado 5 9 -
Vaginal 11 - -
Esteatose - 2 -
Mucocelo 2 - -
Amiloidose 1 1 -
5 Hemorragica 2 - -

Efusao -

Quilo - 3 -
Sem Alteracdes 29 11 2
Inconclusivos 125 25 1
Total 649 174 5

Anexo Il — Testes de probabilidade com variaveis independentes

¥ =%(f 0~ [E)" /[ E); a=0,05
Ho: A dimensao da lesao é independente do processo patoldgico.

Ha: A dimenséo da lesdo e o processo patoldgico estéo relacionados.

<2cm >2cm Total
N&ao neoplasico 10 1 11
Neoplésico 39 6 45
Total 49 7 56

G.l=1: P=3,841: x? = 13,23

P > 0,05, Rejeita HO
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Ho: A celularidade da amostra é independente do processo patoldgico.

Ha: A celularidade da amostra esta relacionada com o processo patoldgico.

Acelular | Escassa|Moderada | Elevada| Total

N&o neoplasico 8 12 0 1 21
Neoplésico 20 28 4 2 54
Total 28 40 4 3 75

G.I=3; P=7,815; x? = 11,24

P > 0,05, Rejeita HO

Ho: A celularidade da amostra nédo esté relacionada com a populacéo neoplasica.

Ha: a celularidade e a populagéo neoplasica estao relacionadas.

Acelular [Escassa |Moderada | Elevada| Total
Epitelial 5 10 1 0 16
Mesenquimatosa 13 13 1 1 28
Redonda 2 5 2 1 10
Total 20 28 4 2 54

G.I=6; P=12,592; x* = 2,49

P < 0,05, Nao rejeita HO

Ho: A contaminacao hematica é independente do processo patoldogico.

Ha: A contaminacdo hematica esté relacionada com o processo patologico.

N&o neoplasico Neoplasico Total
Intensa 3 12 15
Leve 4 14 18
Moderada 10 21 31
s/ contaminagao 4 7 11
Total 21 54 75

G.I=3; P=7,815; x* = 1,43

P < 0,05, Nao rejeita HO



Anexo Il - Caracterizacdo dos animais usados no estudo.

Canina 27 33 60 8,25
Felina 13 5 18 10
Yorkshire
Teckel

Schnauzer gigante
Rafeiro alentejano
montanha dos pirinéus
Cocker spaniel
Caniche

rottwieler

pastor aleméao
Pinscher

Boxer

srd

o

5 10 15 20

Gréfico 7 - Ragas de cées encontradas no estudo.

Felina

Persa
europeu comum NG

0 5 10 15 20

Gréfico 8 - Racas de gatos encontrados no estudo.

Anexo IV - Processo patoldgico. Anexo |V - Caracterizacdo do processo patolégico.
Patolbgios v ey g %
Neopléasico 54 69% Neoplasico Benigno 20 26%
N&o neopléasico 21 27% Neoplasico maligno 34 44%
Sem alteracdes 3 4% Inflamatério 17 22%
Total 78 100% Hiperplasico 4 5%
Total 75 96%

Anexo VI - Populacao celular em processos neoplasicos.

Populacéo n n o
2.n . . (1)
neoplasica Benigno Maligno
Mesenquimatosa 11 17 36%
Redonda 1 9 13%
Epitelial 8 8 21%
Total 20 34 69%




Anexo V — a) Diagndsticos histopatoldgicos ndo neoplasicos; b) Diagndsticos histopatolégicos
de processos neoplasicos; ¢) Diagnésticos histopatolégicos inconclusivos.

a)Nao neoplasico

Inflamacao granulomatosa
Paniculite

Epulide fibromatosa
Linfocitose cutanea

=)

Angiomatose Progressiva

Colite croénica

Enterite linfoplasmocitaria ulcerativa cronica

Fibrose da glandula mamaria

Hiperplasia da glandula mamaria

Hiperplasia das glandulas sebaceas
Hiperplasia fibroadenomatosa da glandula
mamaria

Inflamac&o neutrofilica

Inflamac&o piogranulomatosa e enterite cronica

Inflamacéo subaguda

R R R DY DY N S

Pneumonia broncointersticial e antracose

b) Neoplasicos ¢) Inconclusivos n

n
Carcinoma Hematoma 1
Hemangioma cavernoso Pele e tecido adiposo 1
Mastocitoma Tecido 6sseo/Peridsteo 1

Fibrossarcoma

Sarcoma

Schwannoma

Adenoma das glandulas hepatéides

Fibroma cutaneo

Hemangiossarcoma

Linfoma

Osteossarcoma osteoblastico

Hamartoma biliar

Hamartoma fibroanexal

Hamartoma sebaceo

Hemangiopericitoma

Histiocitoma

Histiocitoma fibroso maligno

Leiomioma vaginal

Mixoma subcutaneo

Quisto dermadide

PP, INIWIWIWIWIS || |or o |0

Tricoepitelioma
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Anexo VIII - Org&os recolhidos e Tipo de recolha efetuado.

n

Orgéo %

Orgao

Pele 37 47%
Tecido subcutaneo 14 18%
N&o especificado 6 8%
Intestino 4 5%
Figado 3 4%
Glandula maméaria 3 4%
Ganglio linfatico 3 4%
Osso 2 3%
Cavidade Oral 1 1%
Mesentério 1 1%
Musculo-esquelético 1 1%
Globo ocular 1 1%
Prostata 1 1%
Pulméao 1 1%

Total 78 100%

Anexo IX - Tipo de recolha efetuado.

Tipo de Recolha n %

CAAF 67 86%

N&o especificado 7 9%
Ecoguiada 2 3%
Aposicao 1 1%
CAAF e Aposicao 1 1%

Anexo X - Descricdo microscopica: Celularidade, Integridade celular, Morfologia celular e
Contaminagdo hemética.

Celularidade n % Integridade n %

Escassa 44 56% Celular
0,
Acelular 27 350% Necrose 4 5%
Moderada 4 5% Preservada 35 45%
Elevada 3 4% Rupturadas 10 13%
Morfologiacelular| n | % | W . %
Impossivel avaliar 32 41% Hematica
Reativas 15 19% Intensa 15 19%
Monomorfas 14 | 18% Moderada 32 41%
0,
Moderada atipia 11 14% Leve 19  24%
Leve atipia 5 6% Sem contaminacao 12 15%
Evidente atipia 1 1%
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