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ESTADOS CARCINOIDES PROSOPLASTICOS DA
ECTO E DA ENDO-CERVIX

(Consideragdes & luz das recentes aquisicdes da escola americana)

Motivam as presentes consideragdes. o
térmos surpreendido, em material de biop-
sias do” colo uterino, freqilientes casos de
nietaplasia epiderméide da 1indo-Cervix, e
desejarmos focalizar, quer a concepgio pa-
togénica, quer o conceito evolutivo, hodier-
namente admitido para estas lesdes, pela es-
cola americana,

Trataremos neste estudo, tio-someuze,
das lesdes carcindides do tipo progressivo ou
prosoplastico, na impossibilidade de incluir-
mos concomitantemente, dada a vastidio do
assunto, referéncias avs estados carcinoides
anaplasticos, cujas bases histologicas muito
se discute ainda hoje.

Como nogoes preliminares, a anteceder,
as consideragdes que vamos fazer, concer-
nente as lesoes Carcindides do colo uterino,
do tipo ja referido, destaquemos aquelas, que
se relacionam com o rigoroso conceito  da
metaplasia Precancerosa. .

Como hem esclarece Novak, o térmo
Pré-cancer, tem sido usado pelos autores,
em diferentes sentidos,

Para uns, interpretado  apenas  como
“listados de predisposicdo” ao cancer, re-
presentados na sva quase totalidade, por le-
soes condicionadas a estados inflamatorios,
por si mesmos de natureza henigna; para
outros, como representando entretanto “ [2s-
tados de attvidade celular”, considerados co-
mo e transigiio, entre os campos da he-
nignidade ¢ da malignidade,

Para Novak, a maioria das lesoes des-
ta espécie, do sdo absolutamente fases de
transicdo, de um estado para outro, mas
condigies ou estados apenas predisponentes,
que poderdo evoluir para o cancer, se, sobre
clas, eventualmente atvarea certos ¢ deter-
minados fatores, desencadeantes ou excitan-
tes.

PrELo Dr. WALDEMAR CASTRO

As bases histologicas dos estados Preé-
cancerosos, sancionadas pelas observacdes
autorizadas de R. Mayer, Novak e ouEros
patologistas contemporaneos, residem nas gl-
terages Anaplasticas e Prosoplasticas, tais
como o polimorfismo, a inversio da polari-
dade, a basofilia, o hipercromatismo, as ci-
neses celulares freqiientes, etc., modificagies
estas e outras, que se verificam, em auséncia
de qualquer comprometimento das hasais,

Tais alteragées ou modificacdes, em :u-
séncia dos eventuais fatores irritantes, que
pela suas condigdes ndo s6 de ordem quanti-
tativa, mas sobretudo qualifitativa, sejam
capaz de conduzi-las ao estado conceroso, ii-
mais passardo ao estado de malignidade.

Assim sendo, o emprégo do térmo Pré-
cancer, quando tomado no sentido de um es-
tado que precede ao cancer, excede a rigoro-
sa verdade cientifica, e desvirtua o seu ver-
dadeiro significado.

Para contornar tais dificuldades, ¢ evi-
tar erroneas interpretagdes, criaram os pa-
tologistas americanos a expressio mais pre-
cisa e sugestiva de “IEstado carcindide.”

Mas, convém lembrar que, entre nds, o
térmo Pré-cincer, criou raizes na termino.
logia médica, ¢, a0 que parece, nio haverd
nenhum inconveniente, no seu uso, uma vez
que seja tomado, no seu verdadeiro sen-
tido isto ¢, de um estado lesional apenas
predisponente, podendo ser ou nio, segui-
do de um estado canceroso, sob a depen-
déncia emr absoluto, da natureza e intensi-
dade, de um ou mais fatores irritantes,

A patologia, alids, estd repleta de tér-
mos ou palavras, cuja etimologia, divorcia-
da, ha muito, do verdadeiro sentido cienti-
fico, ndo impediu, no entanto, o seu vso, pela
razio pura e simples de que, em matéria e
linguagem, o uso tem, como sabemos, forca
de lei,
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E, como exemplos tomados ao acaso, ai
temos Epitelioma, Cirrose, ao lado de outros
muitos, consagrados através dos tempos, até
nossos dias, e que constituem valioso passa-
porte, para o ja usado e aceito Pré-cancer.

METAPLASTA

Quando se deseja considerar os estados
Carcindides metapldsssicos, nunca é <emais
relembrar as nogoes que, neste sentido, sdo
prevalecentes, atualmente, em patologia.

Yara alguns, a nogdo de metaplasia se
confunde com aquela de wetamorfose, sen-
do apenas uma uestdo de escola.

Yara outros, a distingdo, entre tais es-
tados, é marcadamente nitida.

Metaplasia haverd, toda vez que se ve-
rificar uma transformagio, ao mesmo. tempo
celular ¢ intercelular, de um tecido maduro
ou diferenciado, num outro igualmente «i-
ferenciado ¢ de tipo diferente, o qual serd
normal, quanto as suas caracteristicas histolo-
gicas, porém heterotopico, ou anormal quan-
to a sua sede. A adaptagdo imposta a wmn
tecido, por novas condigdes funcionais, ter-
mina acarretando modificagdes morfologi-
cas, mais ou menos acentuadas, no sentido
regressivo ou anaplastico, como p. ex. suce-
de comr a adaptagiio do tecido conjuntive fi-
broso para conjuntivo mucoide, ou no senti-
do oposto, isto €, progressivo ou prosoplis-
tico, como p. ex., 1o caso da adaptagio o
conjunto fibroso para cartilaginoso ou Osseo,

A metaplasia serd relativa, qrando a
transmutacao tecidual, no sentido de uma or-
ganiza¢do mais elevada ou mais rudimentar,
se processar de modo incompleto, ¢, absolu-
ta, quando semelhante transmutagio se ve-
rificar, no grau maximo da progressividade
ou da regressividade,

Na Ecto-cervix, quando se verifica no
epitélio pavimentoso, a metaplasia no sen-
tido epidermaide, porém de um modo in-
completo, teremos o quadro de uma meta-
plasia relativa, e quando completa, dar-se-i
entdo o caso de uma metaplasia absoluta,

Quando, no epitélio pavimentoso  «a
Ecto-cervix, se verificar wma transmutagiao
anaplastica parcial, indentificar-se-4 o tipo
da metaplasia relativa, ¢ quando completa,

para um tipo de células muito jovens, tere-
mos, entio, a metaplasia anaplastica absoluta,

Nio mais se admite, hoje, a antiga no-
¢io da metaplasia direta, do velho mestre
Virchow, ou da passagem de um tecido adul-
to, para outro adulto e diferente, sem que
semelhante transicio seja préviamente pre-
cedida de uwma fase de regressio ao estado
de tecido indiferenciado, que poderd per-
manecer como tal, assim como poderd se di-
ferenciar, daitdo lugar a um estado proso-
plastico ou metapldstico progressivo,

FEm suma, o que se conclui ¢ admite,
hoje, é que toda métaplasia ou transmuta-
¢ilo tecidual seja resultante de um fenome-
no indireto.

A metamorfose, para alguns, é wn fe-
nomeno indireto de transformagao puramen-
te celular, ¢ ndo tecidual, atingindo células
isoladas, ou grupos de células.

Na metamorfose verdadeira, os fend-
menos de transformagiio celular, acham-se
integrados na triade alteratia: morfologica,
estrutural ¢ frncional,

Na pseudo-metamorfose,  observa-se,
apenas, simples deformaciio celular ¢ jamais
mutagoes estruturais ou funcionais,

O epitélio cilindrico glandular, que se
achata, por um fenomeno mecanico de com-
pressio, em virtude do acanmulo de secregio,
ntima  cavidade  glandular, nos fornece o
exemplo de uma pseudo-metamorfose, pois,
nio havendo fundamental alteragio das cé-
Iulas, quer do ponto de vista estrutural, quer
do funcional, cessados os fenomenos de com-
pressao, voltam elas, rapidamente, 4 sua
forma primitiva,

A intensa ¢ completa  transformagio
morfologica, estrutural ¢ funcional, das c¢é-
lulas do sistema reticulo-endotelial, na sua
passagem ao estado de macrofagos, ofereee-
nos o exemplo tipico da metamorfoss ver-
dadeira, em virtude da qual as referidas
células jamais readiquirem os seus primiti-
vos atributos morfoldogicos ¢ funcionais.

Ao nivel do epitélio pavimentoso plu-
ri-extratificado da lScto-cervix, a metapl-
sia prosoplastica pode se dicotomizar omn
simples ¢ leucoplasica,

A metaplasia leucoplasica ou epidermi-
zacao inflamatdria, manifesta-se sempre com
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fenémenos de hiperacantose e reagio infla-
matoria no corio.

Vejamos, num quadro de conjunto, co-
mo se podem sistematizar tais alteragdes no
epitélio pavimentoso:

Iixistem trés modalidades de Metapla-
sia simples ou LEpidermizacio simples do
Epitélio pavimentoso do colo:

1.° «— Epiderminazio completa, constituida
por:

Camada bhasal

" filamentosa
granulosa
cOrnea

"

2. — Epidermizacio incompleta, constitvi-
da por:

Camada basal

” filamentosa
granulosa eshogada
cornea eshogada

’y

3.0 — Epidermizacio falsa, constituida por:

Camada basal
" M
filamentosa
de células laminadas que
simulam uma ceratinizagio,

"

Trés sao, também as modalidades da
Metaplasia ou Epidermizagio leucoplasica:

1.* — leucoplasia completa, constituida por:

Hipergranulose

Hiperacantose com diverticulos no
corio

Hipergranulosa

Hiperceratose

Infiltragiio inflamatoria no corio,

~
i

22— leucoplasia constituida

por:

incompleta,

Hiperacantose

Paraceratose

Infiltrado de células
¢orio

redondas no

3.2 — Leucoplasia falsa, constituida por:
Hiperacantose
Ilfiltrado de células redondas no
corio,
Na hiperplasia simples observam-se
duas modalidades:
1.> — Hiperplasia simples inflamatéria:
Hiperacantose — Nio
Inflamacio — Sim
2.2 — Hiperplasia simples essencial:
Hiperacantose — Sim
Inflamagao — Nio

De acordo com os conceitos atuais, es-
posados pelos mais autorizados patologistas,
o valor comparativo déstes diferentes esta-
dos é o seguinte:

1.0 — As Metaplasias simples:

Sao Heterotopias congénitas ou ai-
teragoes residuais sem valor pré-
€anceroso.

29 . As Metaplasias leucoplasicas:

Sio, segundo Hinselmam, Matrelof,
estados pré-cancerosos, por ex-
celéncia,

3 — As pré-leucoplasias:

Sio lesdes pré-cancerosas, nio so
pela possibilidade de evoluirem
para leucoplasia, como darem di-
retamente, lugar a lesdes can-
Cerosas.

40 — As falsas leccoplasias:
Sio consideradas lesdes pré-cance-

rosas, pela acantose que apre-
sentam,

50 — As hiperplasias simples essenciais:

Sio consideradas lesdes pré-cance-
rosas quando invadem o estroma,
com ou sem ruptura basal.
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6. — As hiperacantdses:

Sido consideradas lesoes pré-cance-
rosas, porque traduzem um dese-
quilibrio epitelial-conjuntivo, ha-
se  objetiva de toda  evolugio
cancerosa.

METAPLASIA EPIDERMOIDIE DO
EPITELIO CILINDRICO DA

ENDO-CERVIX

Interminaveis divergéncias ndo logra-
vam comum  acordo, quando os trabalhos
recentes de Krompecher, Momigliano, No-
vak e outros pesquisadores, da atualidade,
trouxeram a luz novas descobertas ¢ veri-
ficag es, ¢ langaram as bases de uma nova
doutrina, concernente ao mecanismo intimo
da epidermizagio do epitélio cilindrico Ja
mucosa uterina.

Yara os referidos patologistas, a exis-
téncia e estratos germinativos, niao cons-
titue prerrogativa ou apanagio, dos epitélios
pavimentosos estratificados, mas, scemelhan-
tes estratos celulares, fazem parte ou inte-
gram as estruturas epiteliais cilindricas, uni
ou pluriestratificadas,

Os “estratos germinativa’ dos referidos
epitélios cilindricos seriam constituidos por
células indiferentes, de carater embrionario,
dotadas de um poder ou capacidade dimdr-
fica facultativa, tal como o epitélio primitivo
do canal de Muller, capaz portanto de dar
origem aos dois epitélios, cilindrico ¢ pavi-
mentoso, existentes no - utero,

Tais células hasais destinar-se-iam, na
sua evolrcao normal, ao nivel da Fcto-cervix,
a formacio do epitélio pavimentoso, ¢ va l5n-
do-cervix, hem como no ndométrio, a for-
magio do epitélio eilindrico.

Tal » Estrato germinativo”, ora admitido
pelos  patologistas  contemporaneos, nao ¢
i:iéntico, moriologicamente, ao estrato basal
dos epitélios pavimentosos, quici muito co-
uhiecido,

Suas células nao formam uma camada
continua, wniforme, perfeitamente unicda, co-
mo sucede ao nivel hasal dos epitélios pavi-
mentosos, mas se apreseutam, come oéluias
dispostas, aqui ¢ ali, de um modo desconti

uma morfologia variavel, (indiferentismo ce-
lular), com ntcleos por vézes hipercromati-
cos ¢ aspecto citoplasmico claro, vesiculoso.

Tais células estio alojadas entre o epi-
télio cilindrico ¢ o tecido conjuntivo subja-
cente, ¢, nos estados patologicss, tornam-se
mais evidentes, pois ndo sd aumentam con-
sideravelmente de ntmero, dada por vézes a
imtensa proliferacio do epit¢hio de revesti-
mento do endométrio, como se tornam indi-
vidualmente mais exuberantes, nos seus atsi-
hutos estruturais,

Nestas condigées anorimais chegam, por
vézes, a constituir um estrato de aspecto con-
tinuo ¢ muito nitido, como tivemos oporte-
nidade de observar, num epitéhio glandular
de um caso de Fndometrioma ovariano, esiti-
dado pelo Prof. Martins Gomes, (Caso 811 .

Yascado no estudo destas células, Mo-
aigliano ¢ outros afastam as demais doutri-
nas, que até entio disputavam a primazia,
no interpretar o mecanismo da epidermiza-
¢iao glandular do Gtero, entre elas, as doutri-
nas da dispersao embrionaria ¢ a da propa-
cacio em superficie, da Fndo-cervix, espo-
sada, esta altima, sobretudo, por Mayer,

A falta de observagio comprobator,
de formas positivas de passagem, entre as
epit¢lios pavimentoso ¢ cilindrico, tem con-
tribuido muito, para anular 2 doutrina <l
transiormagao direta.

Mesmo a metaplasia indireta, com a sua
desdiferenciagiio, acarretaria uma regressio
celular tao acentuada, que a célula, em che-
gando a um estado quica degenerativo, Ti-
caria impossibilitada, dessa forma, a uma
reagio progressiva, para um tipo tecidoal
tio clevado, como soi acontecer com o epi-
dermdide.

A concepedo hodierna, do o fendmer o
metaplasico, ao nivel do epitélio cilindrie
do Gtero, resume-se na possibilidade, das o¢-
lulas Dasais déste epit¢hio evoluirem ne sen
tido epidermoide, assine como poderio faze-
lo no sentido cilindrico, dado que, tais cé¢hu-
las, representam o epitélio primitivo lo e
nal de Muller ¢, por conseguinte, sio dota-
das de um dimorfisme Tacultativo proprio,
que lhe concede a faculdade de evoluirem,
num sertido ow noutro, conforme 15 even-
tuais circunstancias,

nuo, oferecendo do ponto de vista citologic
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O epitélio muciparo da Indo-cervix
possui, desde a sua origem, uma dupla po-
tencialidade evolutiva: mucipara e epidér-
mica; a primeira manifestando-se no estado
normal, e a segunda nos estados patologicos,
sob a forma de metaplasia epidermoide.

A metaplasia epidermoéide do epitélio ci-
lindrico do canal cervical, de revestimento ou
glandular, oferece varias fases no seu de-
senvolvimento ou evolugdo.

De acordo com estas fases evolutivas
metaplasicas, os epiteliomas dai originados,
podeny oferecer variantes nos seus aspectos.

[ixiste uma fase incipiente, desta meta-
plasia, que os métodos comuns de colora-
¢io histologiga nio conseguem  evidenciar,
conforme demonstram Grigouroff ¢ Regaud.

Quando, na base do epitélic cilindrico
miciparo surgem raras células redondas, pe-
quenas, isoladas, os métodos comuns de co-
loragio nada evidenciam de particular nesses
elementos, mas, a aplicagio de métodos ar-
génticos, (Metodo del Rio Ortega), eviden-
ciam, desde logo, a formagio de fibrilas jun-
to aos ntcleos.

Nesta fase, ja existe, no entanto, uma
metaplasia epidermoide incipiente.

Iivoluindo o processo metaplasico, as re-
feridas células redondas vio se acumulands
¢ estratificando, na base do epitélio cilivdri-
co, ¢ adquirindo entio wma diferenciagiio epi-
dermaide, que ja se evidencia pelos meétodos
ordinarios de coloragio.

COMCEITO EVOLUTIVO DA MISTA-
PLASIA EPIDERMOIDIES DO EPITT-
11O CHLINDRICO DO UTIEERO

Divergem radicalmente as opinioes emi-
tidas neste sentido, quiga a de maior inte-
‘résse pratico, em toda esta questio, de me-
taplasia epidermoide do epitélio cilindrico do
atero,

Qual o verdadeiro sentido evolutivo da
epidernizacio do epitélio cilindrico? Cous-
titui a referida metaplasia um verdadeiro es-
tado Pré-canceroso? A\ maioria dos pato-
logistas consideram a cpidermizagio do epi-

télio do atero, como um estado pré-cance-
roso, tomado éste, no sentido verdadeiro, que
ja referimos no inicio déste trabalho, isto €,
o de um estado que predispoe ao cancer ¢
nio eny plena evolugdo para o cancer, como
muitos, erradamente, assim o consideran.

Ha casos, em que a evolugio para a ma-
lignidade, se processa de um modo insofis-
mavel, ndo obstante a falta de observagio,
quanto a fase ou estadio de transi¢io, de
uma lesao para outra.

(O fato de nio se ter surpreendido, até
o presente, uma fase de transicio, entre a
epidermizac¢io e o cancer, ndo invalida zal
possibilidade. Na opinido de abalizados pa-
tologistas (Schmitz e outros,) se nem todos
os estados Pré-cancerosos de epidermizagio
cilindrica se transformam em cancer, nio é
menos verdade, que a quase totalidade dos
canceres epidermoides do epitélio cilindrico
do ttero se seguem a 'metaplasias epidermoi-
des do mesmo epitélio.

Mas, um outro fator deve ser agora
ponderado, de acordo com estudos mais re-
centes, o qual deve ser levado em alta consi-
deracio, toda vez que, diante de um quadro
de cepidermizacio do epitélio cilindrico, e
quiga do pavimentoso do colo do atero, ten-
tarnios estabelecer um progndstico evolutivo,
tanto quanto possivel, aproximado da ver-
dade.

[2" que, sendo tais estados metaplasicos
conseqientes a agdes intensivas ¢ mais ou
menos persistentes, de fatores varios, espe-
cialmente tnflamatorios ¢ hormonais, a in-
terpretagiio evolutiva da lesao metaplasica s
poderi ser feita, com exato critério, uma vez
quc se disponha de dados seguros, quanto a
qualidade ¢ a intensidade de agio, dos fatd-
res exitentes e causa,

Variard, pois, a interpretagiio, no caso
de epidermizagio  uterina, concernente ao
maior cu menor grau de predisposicio 1o
cancer, de acordo com a natureza, ¢ a in-
tensidade  de acao, dos referidos  fatores
metaplasiogénicos.

I o que se deduz, dos recentes estudos
de Robert Maver e Momigliano,
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METAPLASIA EPIDERMOIDE INCOMPLETA
DO EPITELIO CILINDRICO

Colo uterino - Endo-cervix - Registro n.c 3125
a-—Zonas de metaplasia epiderméide contendo
glandulas muciparas em regressiio.

b — Epitélio cilindrico glandular.
¢ — Muco - pus na cavidade glandular.
d — Co6rio da mucosa da Endo-cervix,
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METAFLASIA EPIDERMOGIDE INCOMPLETA
po EPITELIO CILINDRICO

Celo uterino — Endo - cervix — Registro n.0 15A

a — Nticleo de metaplasia epidermoéide do epitélio
cilindrico glandular,

b — Magsa mucoide acumulada na luz glandular.

.- Bpitélio cilindrico de revestimento glandular,

d — C6rio do colo uterino.

[
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METAPLASIA EPIDERMOIDE
DO EPITELIO CILINDRICO

Colo uterino —- Endo - cervix -— Registro — 1427
a — Placa de metaplasia epidermoide.

b — Epitélio cabico glandular-metamorfose.

¢ — Corio da mucosa do colo,

d — Mucc na cavidade glandular.
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METAPLASIA EPIDERMOIDE
DO EPITELIO PAVIMENTOSO

Cclo uterino — Ecto - cervix — Registro n.° 2525
ou estrato co6rneo.

estrato granuloso.

estrato filamentoso em acantose.
_Cério conjuntivo infiltrado de leucocitog —

Leucoplasia.

a — Camada
b —- Camada ou
¢ — Camada ou
d
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METAPLASIA PAVIMENTOSA DO
| ) ELIO CILINDRICO

Colo uterino — Endo - cervix — Registro n.0 1427
a — Placa de metaplasgia epiderméide incompleta.
b — Epitélio cilindrico glandular.

¢ — Muco-pus na cavidade glandular.

d— Co6rio da mucosa do «colo.



