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Introdução 
Câncer de endométrio 

Incidência em torno  
de  417.000 novos casos 

Neoplasia  maligna que se desenvolve a partir do epitélio glandular endometrial 

2020: 6º câncer 

mais frequente em 

mulheres no mundo 

Fonte: Makker et al.,  2021. 

Figura 1 – Representação esquemática do útero. 

Fonte: WCRF, 2022.  



Câncer de 
Endométrio 

Etnia 

Menarca 
precoce 

Menopausa 
tardia 

Síndromes 
metabólicas 

Fatores 
genéticos 

Terapias 
hormonais 

Nuliparidade 

Idade 
avançada 

Exposição 
prolongada 

ao 
estrogênio 

Mulheres pós menopausadas, 

Média de idade 61 anos. 

Fonte: Crosbie et al., 2022; Makker, 2021; PDQ, 2023; Sorosky, 2012 



Diagnóstico 
Aplicado a partir do aparecimento de sinais e sintomas  

Ultrassonografia vaginal, dilatação e curetagem, histeroscopia e biópsia endometrial 

Fonte: Braun; Overbeek-Wager; Grumbo, 2016; Costas et al., 2019; Itonaga; Ashida; Kitano, 2022; Jones et al., 2021; Nambiar et al., 2016;.NIH, 2020.   

Rastreamento de mulheres assintomáticas com CE são 

limitados  

Técnicas citológicas 

citologia convencional citologia em base 

líquida 



 

CE 

Elevadas taxas 

de obesidade e 

sobrepeso 

Envelhecimento 

populacional 

Necessidade de implementação de técnicas para 

rastreamento de CE 

29 a 48% de taxas de 

sobrepesos em 

mulheres > 20 anos 

8 a 17% de taxas de 

obesidades em 

mulheres > 20 anos 

Redução de impactos na saúde pública 

Fonte: INCA, 2022; Paulino et al. 2018 

BRASIL: 7º neoplasia mais frequente em mulheres brasileiras  



Objetivo geral 

Discutir a atuação da citologia como ferramenta de diagnóstico 

precoce de CE. 

Objetivos específicos 

Apresentar o papel da citologia no diagnóstico laboratorial do câncer endometrial; 

Descrever os critérios citomorfológicos das alterações endometriais benignas e malignas a 

partir dos sistemas padronizados. 

Comparar o uso da citologia de base líquida e citologia convencional no diagnóstico de CE; 



Metodologia 

Mapeamento de termos 

Resultado 

Revisão narrativa, descritiva e comparativa 

Tipo de estudo 

Medline via Pubmed 

 

MeSH (“câncer de endométrio”; “diagnóstico de câncer endometrial”, “técnicas citológicas”, “citologia convencional” e “citologia em base líquida”) 

 

Software online RayYan 
 

 

Base de dados 

Avaliação e seleção de artigos  

Inclusão: Capítulos de livros e artigos originais publicados em até 20 anos.  
 

 

Exclusão: Artigos envolvendo estudos em animais, cartas editoriais, 
retratações. 

 

 

Critérios de inclusão e exclusão 

Foram 23.148 artigos encontrados, desses foram descartados 22.955 considerando os critérios de exclusão, resultando em 32 artigos para análise. 

 
 

 



É a investigação microscópica de alterações morfológicas de diferentes tipos celulares. 

Citologia 

Figura 2 –  Registro fotográfico de George Papanicolaou. 

Fonte: Diamantis et al., 2012.  

A partir de 1920 a citologia como modalidade diagnóstica 

começou a se expandir através dos estudos de Babes e 

G. Papanicolaou. 

A criação e a implementação da CC por Papanicolaou 

na rotina laboratorial permitiu que casos de câncer de 

colo do útero diminuíssem durante a década de 60.  

Fonte: Durdu, 2019; Bibbo; Wilbur, 2014. 



Figura 3 - Coleta de amostras cervicais pela técnica de Papanicolaou. 
Figura 4 – Etapas do processamento da técnica de CBL ThinPrep®. 

Realiza a detecção de lesões intra-epiteliais pré-

neoplásicas de células esfoliadas provenientes do colo 

do útero ou cérvix. 

As coletadas são diretamente submetidas a um líquido fixador em 

amostras suspensão, seguido pela deposição celular automática 

em uma lâmina. 

Citologia convencional Citologia em base líquida 

Fonte: Adaptado de Parkway East, 2023. 

Fonte: Adaptado de Makde e Sathawane, 2022. 

É de baixo custo, mas gera aglomerados celulares, 

mucos e outros detritos que podem limitar a análise 

celular. 

Apresenta menor tempo de triagem, fundo limpo e pouca 

presença de artefatos, porém pode ter alto custo e 

necessitar de treinamento técnico. 

Fonte: Dasgupta, 2023; Dey, 2018;  Hashmi et al., 2020;; Nambiar et al., 2016;  Paintal; Nayar, 2014; Rezende; 

Bianchi; Carneiro, 2021; Rozemeijer et al., 2016.  



CBL X CC 

É de consenso na comunidade científica que a CC não é o melhor 

método para o rastreamento de CE. 

A inadequação se dar em virtude de a amostra cervical ser insensível e inespecífica 

para neoplasias endometriais. 

Fonte: Cibas et al., 2018; Wang et al., 2023; Wilbur et al., 2018. 

 Estudo de metanálise feito por Wang et al., 2023 demonstrou que a CBL apresenta 

uma média alta de especificidade (91,2%) e sensibilidade moderada de (86,8%). 



Sistemas de padronização 

Figura 5 - Sistemas de padronização no diagnóstico citológico.  

Tem como objetivo padronizar o diagnóstico citológico a fim de fornecer informações 

corretas, claras e úteis para manejo clínico.  

Fonte: Adaptado de Springer Link, 2024a. 

Fonte: Mezei, 2021. 

Englobam critérios de adequação de amostras, categorias diagnósticas com risco de 

malignidade associado e notas adicionais. 



Sistema Bethesda 

1991 

Achado normal em mulheres com idade reprodutiva 

Pós-menopausadas: indicativo de neoplasia de endométrio 

2001 2014 

Implementação de 

critérios morfológicos 

para células endometriais 

Recomendação em 

mulheres > 40 anos 

 

Recomendação em 

mulheres > 45 anos se 

confirmado a menopausa 

 

Fonte: Springer Link, 2024b. 

Figura 6 – Sistema Bethesda para citologia cervical. 

Fonte: Cibas et al., 2018. 
 



Sistema Bethesda 
Critérios citomorfológicos 

- Menstruação e fase proliferativa (1° ao 12° 

dia) 

- Comum se apresentar em padrão “êxodo” 

- Aglomerados de células pequenas bem 

unidas 

- Citoplasma escuro e pequenos 

- Nucléolos não visíveis 

- Mitoses ausentes 

- Diagnóstico diferencial: histiócitos, núcleos 

nús e cervicite linfocítica. 

Fonte: Adaptado de Cibas et al.,  2018. 

Benigno Atípico Maligno 

- Baseia-se no aumento do tamanho do 

núcleo 

- Pequenos grupos de 5 a 10 células 

- Núcleos ligeiramente aumentados 

- Hipercromasia leve 

- Nucléolos ocasionais 

- Citoplasma escasso e vacúolos eventuais, 

com borda mal definida 

- Células isoladas ou pequenos 

agrupamentos  

compactos e hipercromáticos 

- Anisocariose 

- Ausência de polaridade 

- Citoplasma escasso e comumente 

vacuolado 

- Núcleo irregular e grande 

- Clareamento da cromatina 

- Nucléolos proeminentes 

Fonte: Adaptado de Wilbur et al., 2018. 

Fonte: Adaptado de Wilbur et al., 2018. 

Figura 7–   Êxodo endometrial. Figura 8 –  Células endometriais atípicas. Figura 9 –  Adenocarcinoma endometrial. 

Fonte: Cibas et al., 2018; Wilbur et al., 2018. 



Sistema Bethesda 

Conduta clínica 

- As recomendações de manejo clínico para CE são limitadas; 

- Para células endometriais atípicas e suspeita de malignidade, recomenda-se: 

- Acompanhamento clínico imediato 

- Evitar uso de colposcopia 

- Biópsia e avaliação por USTV 

- Evitar repetição da citologia devido ao ↑ risco de desenvolvimento de neoplasias 

Fonte: Arshi e Farci, 2022; Wentzensen et al., 2018.  

 



Sistema Yokohama 
- 2016: Estabelecimento do tipo de coleta e definição de categorias 

citomorfológicas para alterações endometriais 
- Técnica padrão de processamento: CBL 
- Coleta: 

- Amostra endometriais provindas de aspirados e escovados 
 

Fonte: Han et al., 2019. 

 

Fonte: Springer Link, 2024c. 

Figura 10 –  Sistema Yokohama para citologia endometrial.  

Figura 11 –  Coleta de escovado endometrial. 

Fonte: Hirai et al., 2022b; Norimatsu et al., 2022; Kurokawa et al., 2022; Yanoh, 2022. 



TYS 0 Insatisfatória para avaliação 

TYS 1  Negativo para malignidade 
Endométrio em fase proliferativa, secretora, menstrual, atrófica, alterações reativas benignas, pólipo endometrial, reação Aria-Stella 

TYS 2   Células endometriais atípicas de significado indeterminado (ATEC-US) 

TYS 3 Hiperplasia endometrial sem atipia (HE) 

TYS 4  Células endometriais atípicas de significado indeterminado em que não pode ser excluído malignidade (ATEC-AE) 

TYS 5 Hiperplasia endometrial atípica/Neoplasia Intraepitelial Endometrial (HEA/NIE) 

TYS 6  Positivo para malignidade 
Carcinoma endometrioide, carcinoma de células claras, carcinoma indiferenciado e desdiferenciado, carcinoma misto, carcinoma mesonéfrico,carcinoma de 
células escamosas, carcinoma mucinoso do tipo gástrico, carcinossarcoma, leiomiossarcoma, sarcoma estromal endometrial, sarcoma uterino indiferenciado, 
adenossarcoma e tumores extrauterinos.  

Quadro 1 – Categorias para citologia endometrial segundo o Sistema Yokohama. 

 

Fonte: Adaptado de Hirai e Watanabe, 2022. 

 



Endométrio proliferativo 

Fonte: Norimatsu et al., 2022b. 

 

Endométrio secretor Endométrio menstrual Endométrio atrófico 

- Formato tubular, de largura 

uniforme 

- Células estromais nas margens 

- Núcleos compactos com forma de 

charuto ou oval, alta relação NC 

- Cromatina uniforme 

- Nucléolos pequenos 

- Rompimento da estrutura: padrão 

em “lâmina” 

- Arranjos em “favo de mel” 

- Vacúolos citoplasmáticos 

subnucleares 

- Espaço vazios perinucleares 

- Células estromais às margens 

- Núcleos dilatados, cromatina fina 

- Arranjos de contorno ondulado e 

plissado (“acordeão”). 

- Grande polimorfismo estrutural 

- Formas agregadas, formando 

“bola” 

- Vacúolos frequentes 

- Núcleos hipercromáticos 

- Raros pleomorfismos nuclear 

- Comum detritos necróticos e 

infiltração leucocitária ao fundo. 

- Pouca aglomeração e 

sobreposição nuclear 

- Ausência de mitoses 

- Núcleos em monocamadas, de 

tamanho redondo e uniforme 

- Citoplasma distinto e limitado 

- Células estromais soltas, de 

formato similar aos fibroblastos 

Negativo para malignidade (TSY 1) 

Figura 12 –  Endométrio proliferativo. Figura 13 –  Endométrio secretor. Figura 14 –  Endométrio menstrual. 
Figura 15 –  Endométrio atrófico. 

Fonte: Norimatsu et al., 2022b. Fonte: Norimatsu et al., 2022b. 

 
Fonte: Norimatsu et al., 2022a. 

 

Fonte: Norimatsu et al., 2022b. 



Células endometriais atípicas de significado 

indeterminado  

(ATEC-US ou TSY2) 

Fonte: Maeda et al., 2022; Yanoh, 2022b. 

- Aglomerados de células endometriais em < 3 camadas 

- Citoplasmas metaplásicos 

- Ausência de fundo necrótico 

- Células atípicas isoladas 

 

Células endometriais atípicas de significado indeterminado 

em que não pode ser excluído malignidade (ATEC-AE ou 

TSY 4) 

- Aplicado quando células atípicas são pouco abundantes ou quando há 

presença de processos inflamatórios 

- Aglomerados de células metaplásicas  

- Citoplasma metaplásico denso 

- Núcleos com discreta anisocariose 

- Sobreposição nuclear > 3 camadas 

- Cariomegalia e nucléolo proeminente 

 

Figura 16 –  Achados citomorfológicos sugestivos de ATEC-US. 

Figura 17 –  Arranjos endometriais sugestivos de ATEC-AE. 

Fonte: Adaptado de Norimatsu et al., 2022b. Fonte: Norimatsu et al., 2022a. 



Hiperplasia endometrial sem atipia (HE)  

(TSY 3) 

- Arranjos ramificados, regulares e expandido 

- Sobreposição nuclear em até 3 camadas 

- Ausência de núcleos atípicos 

- Mitoses ocasionais 

- Células estromais presentes ao redor desses aglomerados 

 

Hiperplasia endometrial atípica/Neoplasia 

Intraepitelial Endometrial (HEA/NIE ou TSY 5) 

- Numerosos aglomerados expandidos e ramificados de células 

endometriais anormais 

- Sobreposição nuclear > 3 camadas 

- Núcleos direcionados à periferia 

- Cromatina grosseira 

- Anisocariose 

- Mitoses 

- Nucléolos proeminentes 

 
Figura 18 –  Arranjos endometriais sugestivos de ATEC-AE. 

Figura 19 –  Arranjos endometriais sugestivos de ATEC-AE. 

Fonte: Maeda; Nishikawa; Norimatsu, 2022. Fonte: Maeda; Kawahara; Norimatsu, 2022. 

Fonte: Maeda et al., 2022; Maeda; Kawahara; Norimatsu, 2022. 



- Aglomerados de células contendo 

protuberâncias irregulares e de tamanho variado 

- Sobreposição nuclear > 3 camadas  

- Ausência de células estromais 

- Núcleos projetando-se para a periferia 

- Anisocariose 

- Cromatina irregular e grosseira 

- Nucléolos proeminentes  

- Mitoses 

- Diátese tumoral 

Positivo para malignidade (TSY 6) 

Carcinoma endometrióide endometrial Carcinoma de células claras Carcinoma Seroso 

- Pequenos aglomerados irregulares 

- Células em sincícios multinucleados 

- Núcleos pleomórficos 

- Cariomegalia 

- Cromatina grosseira 

- Nucléolos grandes e eosinofílicos 

- Sobreposição nuclear > 3 camadas 

- Alta atividade mitótica 

- Diátese tumoral  

- Presença de corpos de psamoma 

 

 

- Agrupamentos papilares  

- Discreta sobreposição nuclear 

- Baixa relação NC 

- Citoplasma abundante e claro 

- Cromatina finamente granular 

- Nucléolos grandes e eosinofílicos 

Fonte: Adaptado de Norimatsu et al., 2022b. 
Fonte: Adaptado de Maeda et al., 2022. 

Fonte: Maeda et al. 2022. 

Figura 18 – Carcinoma Endometrioide Endometrial de alto grau. 

 

Figura 19 – Carcinoma seroso. Figura 20 –  Carcinoma de células claras. 

Fonte: Maeda et al., 2022. 



Conduta clínica 

- Restrito ao Japão 

- Realiza-se entrevista da paciente 

- Não é recomendado para pacientes grávidas 

- Importante informar DUM 

- Fatores hormonais podem interferir nos achados 

citológicos 

 

Figura 21 –  Representação esquemática de conduta clínica para rastreamento de CE. 

Fonte: Adaptado de Kurokawa et al., 2022.  

Fonte: Kurokawa et al., 2022. 



CONSIDERAÇÕES FINAIS 

A identificação dos estágios iniciais do CE é 

de extrema importância para a saúde pública. 

As técnicas citológicas podem atuar como métodos 

de diagnóstico alternativo, em especial a CBL. 

Fonte: Marks, 2022. 
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