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A identificacdo de células necplasicas no liquido céfalo-raquidiano {(LCK)
pode contribuir decisivamente para o esclarecimento do diagndstico de afecges
do sistema nervoso, confirmando em alguns casos a suspeita clinica de neoplasia,
estabelecendo ¢ diagnostico precoce e malignidade em casos de neurofeucemia
ou dando orientacdo nova e inesperada A investigacdo clinica, em cases de
meningite carcinomatosa, ndo cogitada entre as possibilidades diagnosticas. Com
o advento da camara de sedimentagdo de Sayk e da citocentrifuga o estudo da
citologia do LCR passou a ser realizado com maior seguranga, principalmente
quanto 4 obteng¢do de material mais adequado, a partir de pequenos volumes de
amostras. Nao obstante, o estudo citologico do sedimento do LCR realizado
com técnica mais simples, embora exiginde maiores volumes, permite obter
informagdes igualmente valiozas.

Np presente trabalho apresentamos seis casos nos guais o encontro oca-
sional de células neopldsicas no LCR contribuiv para esclarecer o diagndstico
ou dar uma nova orientagdo ao estudo clinico do paciente. FEnfase especial foi
dada A& descricio da técnica de obtencdo das células e feitura dos esfregagos,
desenvolvida neste [aboratorio.

MATERIAL, METODOS E RESULTADOS

Seig casos de pacientes com resultades pesitivos para células neopldsicas no LCR,
diagnosticados durante a execugio do exame de rotina, constituem a casuistica deste
trabalho. Em apenas um caso havia suspeitz clinica de envolvimento do sistema nervoso
por neoplasia, em paciente com leucose linféide aguda. Nos outroz 5 o achade foi
ocasienal. Case I — C.N. (Registro 02572): paciente do sexo feminine, com dois anos
de idade, branca, procedente de Araragquara. Foi atendida em ombulatério e apresen-
tava irritabilidade e choro 4 movimentacdo dos membros inferiores, Asgumia atitude
1unica, em decibite horizontal lateral, com flexdo das coxas sobre a bacia. O exameg
neurologico nio foi passivel de ser praticado, Podde-se observar, apenas, certo grau
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de incoordenacio dos membros superiores. O exame de LCR, por puncio lombar, revelou
blogueioc 4 mancobra de Stookey e apresentou 22 eélulas/mm3. Na cdmara de contagem
de Neubauer observaram-se grupos de células supostamente neoplisicas. A taxa de
proteinas fei 7lmg/di. O estudo citoldgico da preparacfo corada revelou células tipicas
de meduloblastoema (Fig. 1). A mielografia mostrou bloqueio total ao nivel de T . A

erianca foi operada, tendo sido realizada laminectomia tordcica. Encontrou-se neoplasia
que aflorava 4 superficie da medula ¢ gue sc infiltrava no tecido nervoso (Dr. Nelson
Martelli}. O eoxame histopatologico da peca foi compativel com medulobastoma (ou
neuroblastoma), nio sendo afastada a hipdtese de linfoma maligne (Dr. Prates Campos).
Caso 2 — J.I.B. (Registro 03725); paciente do sexe masculino, com 532 anos de idode,
deu entrada no hospital com queixa de cefaléia intensa. Foi solicitado cxame de LCR
de urgéncia, com suspeita de hemorragia cerebral. O LCR colhide por via subocecipital
erag turvo, com 910 células por mm3; proteinas E%0mg/dl; glicose 30mg/dl e cloretos
T3Img/dl. O estudo citoldgice do sedimento corado revelou a presenca de nunerosas
células neopldsicas de tipo anaplastico (Fig. 3). A arteriografia revelou a presenca de
massa tumoral na regidio parieto-occipital direita que, & bidpsia, teve o diagndstico
histopatolégico de metdstase de melanoma (Dr. Prates Campos). Coso 4 - V.M.M.
(Registro 02857): paciente do sexo feminino, com 56 anos de idade, apresentando queixa
de alteraciio do comportamento. Foi feita u suspeita clinica de lesfio expansiva frontal
O exame do LCR revelou 35 células/mms3; proteinas 80mg/dl; glicose 53mg/dl; cloretos
Tmg/dl. O exame citolégico do LCR revelou a presenca de células do tipo adenocar-
cinoma, (Fig. 4). A cintilografia cerebral demonstrou lesdo pequena, de situacds frontal
direita, Nio foi enconirace o tumor primitive. Cuso 4 — R.8.P. (Registro 01582):
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paciente do sexo masculing, com 56 anoz de idade, semicomatoso, foi examinado por
neurologista que solicitou exame de LCR para afastar acidente wvascular cerebral. O
exame revelou 1.200 células/mms3; proteinas 64mg/dl; cloretos 720mg/dl; glicose 40mg/dl.
O exame citolégico mostrou a presenca de numerosas células neopldsicas, fazendo-se o
diagndstico de meningite carcinomatosa (Fig, 5). O paciente veio a falecer 4 dias apos,
nio tendo sido encontrado o tumor primitivo ao exame necrescdpico. Caso 5§ - R.MM.
(Registro 02485): paciente do sexo feminino, com 8 anos de idade, com o diagnostico
de leucose linféide aguda. Apds um curso terapéutico de antibldsticos por via venosa,
metotrexate intratecal e irradiacio seletiva do sistema nervoso central, apreseniou fase
de remissiio de 8 meses. Deu entrada em hospital com sintomas meningeos, referindoe a
mie que hd uma semana estivera interrada em outro hospital com <«meningite menin-
gochcicar, O exame de LCR, feito por via lombar, revelou 384 células/mm3; proteinas
55mg/dl; cloretos 725mg/dl; glicose 49mg/dl. O exame citolégico mostrou tratar-se de
neurcleucemia, sendo 936% oas céiulas examinadas linfoblastos (Fig. 6). Cweso 6 -—- ZA.GG
(Regiatro 08275): paciente do sexo feminino, com 25 anos de idade, com leucose linfdide
aguda que nfo respendeu ac tratamento antibldstico. Uma crise violenta de cefaléia
alertou o médico que a assistia para provavel comprometlmento leucémico do sistema
nervoso. O exame do LCR por via cisternal mostrou 420 células por mm3; proteinas
52mg/dl; cloretos 712mg/dl; glicose 42mg/dl. O exame citoldgico contirmou a suspeita
clinica de neuroleucemia (Fig. ).
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Fig. 7 — Neuroleucemia: células linféides bldsticas em mnitmero menor
que mo caso anterior (caso 6).

Em nosse laberatério o estudo da citologia inflamatéria do LCR é feito por pessoal
treinado no reconhecimento de células anormais. Na rotina usamos a técnica de Mo-
raes-Régo e Fernandes, descrita a seguir. Estira-se um tubo de microhematdcrito em
bico de Bunsen, obtendo-se, assim, duas micropipetas tipo Pasteur. TUma delas & colada
com fita gomada lateralmente ac cabo de alga de platina especial, com 2mm de diime-
tro. Cerca de 5-8ml do LCR sfio centrifugadcs a 2.000 rpm. Verte-se com a mio esquer-
da o LCR cenirifugado em outro tubo, mantendo-se aquele com as células sedimentadas
Invertido. Com a mdo direita introduz-se a micropipeta capilar montada no cabo da
alca de platina no tubo € toca-se o botfio (ou circulo) de células sedimentadas, com
movimentos rotatdrias curtos. As células serfio acarretadas para o tube capilar com o
pouco de LCR existente no fundo do tubo. Libera-se a micropipeta do caho da alga de
platina e, com auxilioc de um pipetador de borracha, semelhante ao usado em hemato-
logia sopra-se uma goticula do liguido contendo as células sobre uma !amina seca.
Com a microalga de platina distende-se o liquido segundo a téchica «do penter de
Spriges (2), que consiste em distender no sentido horizontal a gota por cerca de lem
e, rapidamente, reestender no sentido vertical, & moda de dentes de pente, as bordas
do material estendido horizontalmente. A finalidade & obterem-se peliculas finissimas do
material distendido, gue sequem rapidamente quando a lamina & agitada ao ar. Este
processo pernmiite a obtencio de material isento de deformacgdes. O esfregaco ¢ corado
pelos corantes de Giemsa ou Leishmah, Se no material tratado por esta técnica encon-
tram-se c¢élulas «anormais» ou tumorais, uma aliquota de LCR é submetida & sedimen-
tagiio em c&mara de Ki&lmel (fabricada por Sydma Eguipamentos e Reagentes Médicos
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Ltda., Rua Américo Brasiliense, 284, 3¢ andar, Ribeirdo Preto, 8P, Brasil). Esta prepa-
racdo € corada também pelo Giemsa, servinde para confirmar o diaghdstico e para

decumentacdo fotomicrogrifica.

COMENTARIOS

A casuistica apresentada neste trabalho, extraida de exames de LCR reali-
zados na rotina do laboratorio, sem se ter conhecimento prévio do caso clinico,
enfatiza a necessidade de estar ¢ liquorologista familiarizado com os aspectos
oncologicos da citologia desse material, evitando assim que informagbes vitais
para a conduta diagndstica e terapéutica sejam perdidas. A citologia estabe-
leceu o diagndstico de neoplasia nos 6 casos apresentados. Em apenas um
paciente (caso 1) fez-se o diagnostico de neoplasia maligna primitiva do sistema
nervoso cenfral: meduloblastoma. Este tumor, altamente infiltrante, compromete
as meninges na sua cxteriorizagdo a partir do encéfalo, esfoliando grupos de
células para o LCR (“drip metdstases”) que se implantam no sistema nervoso,
preferentemente na medula. A citologia, o aspecte caracteristico — agrupa-
mento de células de aspecto bldstico que se amoldam umas 3s outras & moda
de mosaico, com nucleos volumosos, de fina estrutura cromatinica, as vezes com
nucléolos e pouco citoplasma, constituindo as rosetas e pseudorosetas — permite
estabelecer facilmente o diagnastico em preparacbes coradas pelo Giemsa. Em
nossa experiéncia, as metastases de meduloblastomas sdo indistingiiiveis citolo-
gicamente das de neuroblastomas (Fig. 2}. Os dados clinicos sfo fundamentais
para ¢ diagnédstico diferencial. Tal seguranga nio se observa ne exame histo-
patologico, pois os linfomas malignos podem apresentar aspecto semefhante em
corte, Kdélmel! cita a sarcomatose leptomeningea primaria como alternativa
diagnéstica. As células do carcinoma glandular e do “ocat-cell” aparecem com
certa freqiiéncia no LCR, mesmo gquando a neoplasia primdria nfio foi ainda
diagnosticadal. O caso 3, de adenocarcinoma, aqui apresentado, exemplifica
essa assertiva. Um dos pacientes de neuroleucemia (caso 5) tivera diagnostico
de meningite meningococica uma semana antes, certamente inaceitavel, ja que
o tipo de células encontrado 7 dias apds foi da linhagem linfocitdria, mais espe-
cificamente, o linfoblasto. Este caso serve para reafirmar a necessidade de ser
o sedimentc do LCR examinadg por citologista. O caso de ndmero 4, diagnos-
ticado como meningite carcinomatosa, confirma obsevacdo de outros autores1.3,
de que frequentemente nfo se demonsira o tumor primitivo na carcinomatnse
das meninges.

O presente estudo realga a validade da técnica utilizada para obtencio de
esfregacos de sedimento do LCR, por permitir a obtencio de grande ndmero
de células com sua estrutura perfeitamente conservada, agrupadas numa pequena
area, permitindo que o exame seia feitp mais rapidamente na rotina didria e
com igual seguranca, tanto na citologia inflamatoria como oncoldgica. Neste
aspecto mostra-se mais abrangente que as cdmaras de sedimentaclo, improprias
para contagens especificas das células do LCR, visto comg fornecem contagens
de linfocitos significativamente mais baixas do que as determinadas por outros
métodos de obtencido das células do LCR.
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RESUMO

Os autores reportam o encontro de células neopldsicas em 6 casos de exames
de LCR realizados na rotina do laboratério. Em 5 casos o encontro dessas
ceélulas foi acidental: meduloblastoma (caso 1); melanoma (casp 2); adeno-
carcinoma (caso 3); meningite carcinomatosa (caso 4) e neurcleucemia (caso 5).
Em um caso havia suspeita clinica de neuroleucemia (caso 6). A ocorréncia
imprevisivel de células neoplésicas no LCR exige que o liquorologista domine
a citologia oncdtica, para que nde sejam perdidas informacdes essenciais para
o diagnoéstico, progndstico e terapéutica do caso em estudo. A técnica para
a obtencio de preparades destinados ao estudg da citologia do LCR foi desen-
volvida no laboratdrio dos autores e mostrou-se adequada, por permitir o reco-
nhecimento de células inflamatorias e de células neopldsicas com igual segu-
ranca. O fundamento da téenica descrita consiste na preparacgdo de esfregacos
de pequena extensZo, muito finos que secam guase instantaneamente ao ar, per-
mitindo assim que a estrutura das células seja conservada. Para tanto o sedi-
mento resultante da centrifugacdo de 5-8ml de LCR é suspenso no pougo de
LCR que sobra no tubo apds o sobrenadante ter sido transferide para o outro
tubo. O tubo que contém o sedimento ¢ mantido invertido com a méo esquerda
do operador, que, com a direita, toca o fundo do tubo com micropipeta de
Pasteur, feita pela disten¢do de vm tubo de microhematécrito, previamente colado
ac cabo de uma alca de platina com 2mm de didmetro. Uma gota da suspensio
de células ¢ soprada com pipetador hematoldgico sobre uma l&mina e distendida
com alga, 4 moda de “pente” numa Area méxima de lcm? Apds secagem por
agita¢io ao ar, o preparado é corado pelo Giemsa ou Leishman.

SUMMARY

Cerebrospinal fluid cylological examination in the diagnosis of primitive and
metastalic neoplasies of the nervous system: considerations on six cases.

The aunthors report 6 cases of cerebrospinal fluid (CSF) examinations in
which malignant cells were found. In 5 cases the finding was incidental:
medulloblastoma (case 1); malignant melanoma (case 2); adenocarcinoma (case
3); meningitis carcinomatosa (case 4) and neuroleukaemia (case 5). In only ong
case neuroleukacmia was suspected before the study of the CSF (case 6). The
unexpected cccurrence of malignant cells in the CSF demands the pathologist
to. be well acquainted with tumor cell cytology, in order to identify them
providing so useful information that can decidedly influence subsequent diag-
nostic and therapeutic procedures. The celi collection technic developed in the
authors' faboratory was considered adequate, because both inflammatory and
malignant cells were securely identified. [ts principle is to obtain thin air-dried
smears that dry almost instantancously on slides, in order the celular structure
be preserved. After centrifuging about 5-8ml of CSF the tube is inverted so
as to pour off the whole of the supernatant fluid. It is kept inverted with the
operator's left hand, so that no drop of fluid can run back on to the cells.
With his right hand the operator touches the bottom of the inverted tube
with a Pasteur micropipette preciously made by distending a microhematocrit
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tube under the flame of a Bunsen burner and attached with adhesive tape to the
handle of a wire loop 2mm in diameter. One little drop of the cell suspension
is blown with an hematologic suction tube on a slide and spread out with the
loop in the maner of a comb, taking care not to scratch over the same place
twice, as it dries almost instantaneously. Only a square centimeter or so need
be covered. The smear is stained with Giemsa or Leishman stain.
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