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RESUMO/SUMMARY

OBJECTIVO: Determinar a incidéncia e avaliar a
evolucdo das atipias glandulares de significado
indeterminado sem outras lesOes associadas, no
Servigo de Ginecologia dos Hospitais da
Universidade de Coimbra (HUC). MATERIAL E
METODOS: Estudo retrospectivo englobando
33.923 citologias morfoldgicas do colo uterino
realizadas no Servigo de Anatomia Patoldgica dos

H.U.C. entre Janeiro de 1995 e Dezembro de 1997.

O diagnéstico de AGUS isolado ou associado a
outras lesoes foi efectuado em 716 casos. Destes,
444 eram referentes a doentes do Servico de
Ginecologia dos H.U.C. ¢ as restantes 272 a
doentes de outros Sistemas de Satde. Foram
classificados como AGUS isolado 177 casos dos
quais 62 pertenciam ao Servi¢o de Ginecologia dos
H.U.C. onde foram seguidos em consultas num
periodo que variou entre 3 ¢ 36 meses. Neste
estudo sdo apenas incluidas estas doentes com
AGUS sem outras lesdes associadas (N=62).
RESULTADOS: Foram estudados 62 casos de
AGUS isolado sendo a incidéncia de 0,52% ¢ a
média de idades de 44,7+11,7 [19-75]. O follow-
up, efectuado entre 3 e 36 meses apos o
diagnostico, consistiu na realizagdo de citologias
cervicais isoladamente (N=9), citologias cervicais e
curetagem endocervical (N=15), citologia com
colposcopia e bidpsia do exocolo e/a endocolo
(N=11), citologia cervical com colposcopia (N=19).
Em oito casos foi realizada histerectomia total por
outros motivos. As citologias cervicais foram
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ATYPICAL GLANDULAR CELLS OF
UNDETERMINED SIGNIFICANCE (AGUS)
WHICH ENTITY?

OBJECTIVE : The aim of this study was to
determine the incidence and evolution of the
atypical glandular cells of undetermined
significance (AGUS) without associated lesions
identified on cervical Pap smear. MATERIAL
AND METHODS : Retrospective study concerning
33.923 cervicovaginal smears performed in the
Cytopathology Department of the Coimbra
University Hospital (H.U.C.) between January
1995 an December 1997. AGUS diagnosis, isolated
or associated with other lesions, was made in 716
cases. Four hundred fourty-four of them were
refered to patiens of the H.U.C. Ginecology
Department. One hundred seventy-seven cases
were classified as AGUS alone; 62 related to the
Ginecology Department where follow-up was
performed within a period from 3 to 36 months.
This study concerns exclusively AGUS patients
without associated lesions (N=62). RESULTS:
Sixty two cases of isolated AGUS were studied;
the incidence was 0,52% and the average age 44,7
+11,7[19-75] years old. Follow-up, performed
between 3 and 36 months, revealed: isolated
cervical smears (N=9), cervical smears and
endocervical curettage (N=15), cervical smears
with colposcopy and directed biopsy and/or
endocervical curettage (N=11), cervical smears and
colposcopy (N=19). Total histerectomy was
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normais em 91,2 % dos casos (N=62). O estudo
histolégico das bidpsias do endocolo ou do exocolo
e pecas operatorias de histerectomia total (N=36)
foi normal em 38,9% dos casos (N=14). As
alteragdes encontradas corresponderam a cervicite
cronica/endocervicite (N=14), Lesdes de Baixo
Grau (N=7) e pdlipos endocervicais (N=1).
CONCLUSAO: Embora incluindo um ntiimero de
casos reduzido e tratando-se de um estudo
retrospectivo, os resultados obtidos parecem
indiciar ndo ser imperativa uma avalia¢ao
diagndstica agressiva perante situagdes de AGUS
isolado. No entanto, serdo necessarios estudos
prospectivos com um nimero de casos mais
significativo para determinar com seguranca qual a
conduta correcta: conduta agressiva versus
conduta expectante.
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INTRODUCAO

O sistema Bethesda para o diagndstico citologico de
alteracdes cervico-vaginais foi desenvolvido em 1988, numa
tentativa de uniformizar os relatorios citologicos e limitar a
defini¢do de atipia, termo que poderia conduzir a erros
diagnosticos ¢ tratamentos desnecessarios.

A nova categoria de atipias glandulares de significado
indeterminado (AGUS) veio substituir as atipias
glandulares endocervicais definindo-se como “células com
diferenciagao endometrial ou endocervical que demonstrem
atipia nuclear que exceda as alteragdes reactivas/
regenerativas, mas sem as caracteristicas inequivocas de
adenocarcinoma invasivo”!=2.

Segundo Stephens et al,! o diagnéstico de AGUS é
uma categoria de exclus@o. As lesdes deverdo ser
classificadas como AGUS se ndo podem ser incluidas nas
categorias de lesdo benigna, pré-neoplasica ou maligna.

Estas lesoes glandulares parecem ser menos frequentes
que as epiteliais variando, segundo os Autores, de 0,16 %>
a 0,74 %' podendo alcangar valores de 2,5 %' quando
associadas a lesdes epiteliais.

A historia natural das atipias de significado
indeterminado ¢é, ainda, desconhecida e, de acordo com
estudos retrospectivos ja efectuados, este diagnostico
podera ser um marcador de lesdes cervicais mais graves,
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performed in 8 cases by other reasons. Cervical
smears were normal in 91,2 % of the cases
(N=62). Histologic examination of surgical samples
refering to total histerectomy, cervix biopsies was
normal in 14 cases (38,9%), revealed cronic
cervicitis in 14 cases, LSIL in 7 cases and
endocervical polyps in one case. CONCLUSION:
In spite of the reduced data of the study, the results
point to no need to an agressive therapeutical
approach at AGUS diagnosis in Pap smears.

Key-words: AGUS; therapeutical approach; cervical lesions

tendo-se verificado estar associado a lesdes intraepiteliais
de alto grau 30 a 50%*°® dos casos, a adenocarcinoma
invasivo em 3 % a 10%>- e a adenocarcinoma in situ em
4%all %>’

Com base nos estudos retrospectivos ja realizados, os
Autores deste trabalho procuram determinar a incidéncia e
a evolugdo das atipias glandulares de significado
indeterminado sem outras lesdes associadas, no Servigo
de Ginecologia dos Hospitais da Universidade de Coimbra
(HUC), numa tentativa de determinar a conduta mais
adequada nestas circunstancias.

MATERIAL EMETODOS

Das 33.923 citologias morfologicas do colo uterino
analisadas no Servigo de Anatomia Patologica dos Hospitais
da Universidade de Coimbra entre 1 de Janeiro de 1995 e 31
de Dezembro de 1997, diagnosticaram-se 716 casos de
AGUS isolado ou associado a outras lesdes epiteliais.
Destas citologias, 444 pertenciam a doentes do Servigo de
Ginecologia dos HUC ¢ as restantes 272 a doentes de outros
Sistemas de Saude. Foram classificados como AGUS
isolado177 casos, dos quais 62 pertenciam ao Servigo de
Ginecologia dos H.U.C. onde foram seguidas em consultas
num periodo que variou entre 3 a 36 meses. Neste estudo
sd0 apenas incluidas as doentes com AGUS sem lesdes
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associadas, ou seja, 62 casos, uma vez que a presenga de
lesdes epiteliais implica uma conduta ja estabelecida e mais
agressiva.

RESULTADOS

A incidéncia do diagnoéstico de AGUS isolado ou
associado a lesdes epiteliais foi de 2,11% (716 em 33.923) e
ade AGUS isolado foide 0,52 % (177 em 33.923).

Nos 62 casos de AGUS isolado a média de idades das
doentes foi de 44,7+11,7 [19-75] sendo 64,5 % (N=40) pré-
menopausicas € 35,5 % (N=22) pés-menopausicas.

Em 20 casos (32,2 %) havia antecedentes de citologias
alteradas (Quadro I).

Quadro I - Tipos de lesbes cervicais existentes em
citologias anteriores das 62 doentes com AGUS isolado

ASCUS 12
CINI 5
AGUS 2
CINI+AGUS 1

O follow-up, efectuado entre 3 e 36 meses, consistiu
na realizagdo de citologias cervicais a todas as doentes
(N=54), excepto em oito que foram submetidas a
histerectomia total por outros motivos. Além das citologias
cervicais efectuou-se também, colposcopia em 19 casos,
curetagem endocervical em 15 casos e colposcopia com
bidpsias do exo e/ou endocolo em 11 casos. Houve apenas
nove doentes em que se realizou citologia cervical
isoladamente (Quadro II).

Quadro II - Estudos efectuados no follow-up de 62 doentes
com AGUS isolado

Citologia cervical 9
Citologia cervical com colposcopia 19
Citologia cervical, colposcopia e bidpsia

do exocolo e/ ou endocolo 11
Citologia cervical e curetagem endocervical 15
Histerectomia 8
TOTAL 62

Do total de 68 citologias cervicais efectuadas nas 54
doentes, 91,2% foram normais (N=62). As alteragdes
encontradas nas restantes consistiram em diagnosticos de
ASCUS (N=4), AGUS (N=1) e CIN I (N=1).(Quadro III).
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Quadro Il - Resultados das Citologias Cervicais realizadas
no Follow-up das 54 doentes com AGUS isolado

Citologias efectuadas N.° (%)
TOTAL 68 (100)
Sem alterag@o 62 91,2
ASCUS 4 (5,8)
AGUS 1 (1,5)
CINI 1 (1,5)

Estas doentes foram submetidas a colposcopia que foi
normal em cinco casos e foi compativel com Lesdo de Baixo
Grau em um caso.

Das 62 doentes estudadas, 34 possuem estudo
histologico havendo, no entanto, duas doentes com
biopsias do exo e endocolo perfazendo o total de 36
histologias: 15 curetagens endocervicais, 13 bidpsias
orientadas por colposcopia, sendo 11 do exocolo e duas
do endocolo, e oito pecas de histerectomia. Estas
histologias foram normais em 38,9% dos casos (N=14) ¢ as
alteragdes encontradas foram compativeis com cervicite
cronica/endocervicite em 14 casos (38,9%), Lesodes de Baixo
Grau em sete casos (19,4%) e polipos endocervicais em um
caso (2,8%) (Quadro IV).

Quadro 1V -Resultados dos Estudos Histologicos realizados
no Follow-up das 34 doentes com AGUS isolado

Histologias efectuadas N.° (%)
TOTAL 36 (100)
Sem alteragdes 14 (38,9)
Cervicite cronica/ Endocervicite 14 (38,9)
Lesoes de Baixo Grau 7 (194)
Polipos endocervicais 1 2,8)

As restantes 28 doentes foram submetidas a controle
citologico e colposcdpico, a excepgdo de nove casos, nos
quais, como ja referido, realizaram-se apenas citologias
cervicais que foram todas normais. Estas doentes nao fo-
ram submetidas a outros exames por ndo comparecerem ao
follow-up. A colposcopia, efectuada em 19 casos, foi nor-
mal, motivo pelo qual ndo se realizaram biopsias.

DISCUSSAO
A importancia das atipias glandulares de significado
indeterminado nao se encontra, ainda completamente
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definida. Alguns estudos demonstraram a sua relagdo com
patologia cervical mais grave, incluindo lesdes epiteliais
pré-neoplasicas, carcinoma in situ e adenocarcinoma do
endocolo3~>7 ¢ com adenocarcinoma do endométrio’->-6.

Com base nestes resultados ¢é, actualmente,
recomendada uma avaliagdo diagnostica “agressiva” que
inclui colposcopia com eventuais bidpsias dirigidas,
curetagem endocervical e biopsia endometrial em todos os
casos de AGUS ° ou apenas em doentes que se encontrem
na pés-menopausa®. Se o primeiro estudo é negativo, alguns
autores sugerem a conizagao para melhor avaliagdo do
endocolo®? e ecografia pélvica,>® enquanto outros*
preconizam apenas vigilancia com citologias morfologicas
a cada 4 a 6 meses até que sejam obtidos no minimo 4
exames negativos. A conizagdo estard indicada se durante
a vigilancia surgirem citologias anormais, ou se houver
AGUS persistente®.

No trabalho que se apresenta, os autores verificaram
que a percentagem de pacientes com diagnostico isolado
de AGUS foi de 0,52 %, valor idéntico aos publicados, bem
como a média de idades encontrada (44,7 anos). No entanto,
em nenhum dos casos estudados foram encontradas lesdes
cervicais graves.

Embora se trate de um estudo retrospectivo, incluindo
um numero de casos reduzido, os resultados obtidos
parecem indiciar ndo ser imperativa uma avaliacao
diagnostica agressiva perante situagdes de AGUS isolado.

No entanto, a determinagdo da conduta mais adequada
necessitard de estudos prospectivos com um nimero de
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casos significativo com o objectivo de determinar a
necessidade, ou ndo, de conduta agressiva versus conduta
expectante.
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