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RESUMO

OBJETIVO: Avaliar a conduta pds conizagdo segundo as margens cirdrgicas,
profundidade de invaséc e extensdo glanduiar e a ocorréncia de recidivas e o
tempo livre de doengas em mulheres com carcinoma do colo uterino Estadio iat.
SUJEITOS E METODOS: estudo descritivo, com 104 mulheres com diagnéstico
de carcinoma la1 do colo uterino atendidas e tratadas no CAISM, UNICAMP, no
periodo de 1892 a 2001 e seguidas por dois anos ou mais. Avaiiou-se a
associacao entre a idade da paciente, as caracteristicas histoloégicas da les@o
como profundidade de invasao, extensao glandular e margens cirurgicas, € o tipo
de conizacd@o, se a bisturi frio ou por CAF, com a conduta péds-conizagao, se
seguimento ou histerectomia, com a ocorréncia de recidiva € com o tempo livre de
doenca. Os dados foram avaliados peio teste exato de Fisher, curvas de Kaplan-
Meier e teste de Wilcoxon para analise de sobrevivéncia. RESULTADOS: das 104
mulheres avaliadas 61 (58%) foram submetidas a histerectomia pés-conizagéo e
43 (42%) foram para seguimento exclusivo. O tratamento com preservag&o do
Gtero foi mais freqliente nas mulheres mais jovens, até 35 anos de idade
(p=0,005). Todas as pacientes que tiveram margens comprometidas na conizagao
evoluiram para histerectomia. Observou-se gue 42 4% das pacientes com invasao
estromal até um milimetro e 36,9% daquelas que tinham mais que um milimetro e
até trés milimetros de invasaoc foram para tratamento apenas com conizagdo
(p=0,34). O tratamento com preservagdo uterina foi realizado em metade das

mulheres sem extensdo glandular e um tergo daquelas com extensac glanduiar
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(p=0,26). A taxa de recidiva nas mulheres submetidas ao tratamento apenas com
conizagéo foi de 11,6% contra 4,9% nas pacientes submetidas a histerectomia,
diferenca esta ndo significativa (p=0,27). As recidivas tenderam a ocorrer mais
precocemente nas mulheres submetidas a ftratamento conservador (p=0,05).
CONCLUSAQO: a conduta conservadora com preservagao do Gtere é factivel como
tratamento de mulheres com carcinoma la1 do coio uterino, podendo ser uma

alternativa eficaz para o manejo das pacientes com margens livres a conizacgéo e

seguimento adeguado.
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7. SUMMARY

W

OBJECTIVES: to evaluate post-conization management according to surgical
margins, the depth of invasion, glandular extension, recurrence rate and the
disease-free pericd in women with Stage IA1 cervical microinvasive carcinoma.
SUBJECTS AND METHODS: a descriptive study with 104 women diagnosed with
Stage A1 cervical microinvasive carcinoma, attended and treated at CAISM,
UNICAMP from 1992 to 2001, who were followed up for two years or more. The
association between the patient's age, histologic characteristics of the lesion (eg.,
the depth of invasion, glandular extension and surgical margins), type of cervical
conization (via cold knife or LEEP), and post-conization management (with follow-
up or hysterectomy) and the disease-free period were evaluated. Data were
evaluated using the Fisher exact test, Kaplan-Meier curves and the Wilcoxon test
for survival analysis. RESULTS: Of the 104 women evaluated, 61 (58%)
underwent hysterectomy after conization and 43 (42%) were submitted solely to
follow-up. Treatment with uterine conservation was more frequent in younger
women, up to 35 years of age (p=0.005). All patients presenting with compromised
margins on conization evolved to hysterectomy. It was observed that 42,4% of the
patients with cervical stromal invasion up to 1 mm in depth and 36,9% of those
with cervical stromal invasion more than 1 mm in depth and up to 3 mm in depth
were treated solely with conization (p=0.34). Conservative treatment preserving the
uterus was performed in half of women with no glandular extension and in one-

third of those with glandular extension {p=0.26). The recurrence rate in women
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submitted to treatment solely with conization was 11.6% against 4.9% of patients
submitted to hysterectomy, which was not a significant difference (p=0.27).
Recurrences tended to occur earlier in women submitted to conservative treatment
{p=0.05). CONCLUSION: Conservative management with uterine conservation is a
feasible treatment for women with Stage IA1 cervical carcinoma and may be an
effective alternative treatment for women with negative margins on conization and

an adequate follow-up.
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1. INTRODUCAOQ

O céncer do colo uterine € o segundo cancer mais freqliente na mulher no
mundo, responsavel isoladamente por 15% de todos os tumores malignos
femininos (WHO, 1982). Sua incidéncia e prevaiéncia sdo elevadas, e estio
relacionadas ao nivel socioeconémico de cada local, sendo que paises
subdesenvolvidos da Africa, Asia e América Latina apresentaram os maiores

indices (WHO, 1982).

No Brasil, as taxas de mortalidade pelo cancer do colo uterino também
variam com a regido estudada, sendo a mais freqliente causa de morte por
neoplasia na Regido Norte. Segundo estimativas do Instituto Nacional de Cancer,
ocorreram no pais, em 1998, 21.785 novos casos de cancer de colo uterino e
6.815 ébitos pela doencga. De uma maneira geral, este cancer so perde atualmente
em freqiéncia para o cancer de mama, mas em algumas regides do pais sua
incidéncia é tao alta que suplanta a somatéria de todos os outros tumores
malignos que ocorrem na mulher (BRASIL, 1998). De acordo com BRITTO (1993),
na cidade de Campinas 20,1 casos novos por 100 mil mutheres/ano foram

diagnosticados em 1993, conforme os dados do Registro de Céncer de Base

Populacional de Campinas.

O cancer de colo uterino apresenta fatores de risco ha muito conhecidos, e

as suspeitas de sua associagdo com atividade sexual ganharam forga com o
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tempo, estando hoje confirmada sua relag@o com o Papilornavirus Humano (HPV),
inicio precoce da atividade sexual, nimero de parceiros sexuais, paridade e
tabagismo (ROTKIN & KING, 1962; KESSLER i, 1977; WINKELSTEIN, 1977;

ELUF-NETO et al., 1894; SYRJANEN & SYRJANEN, 2000).

O carcinoma do cclo uterino € uma neoplasia de evolugéo lenta e historia
natural conhecida, inclusive por sua progressao a partir de neoplasia intra-epitelial
cervical (NIC). Esta patologia nac aparece de forma repentina, tendo uma maior
incidéncia de formas invasoras na quinta década de vida da muiher e a forma

intra-epitelial aparecendo geraimente 16 anos antes (ZEFERINO et al., 1998).

Sua deteccdo € teoricamente facil, uma vez que um exame de
colpocitologia oncolégica pode levantar as primeiras suspeitas da les&o precursora
ou mesmo da forma ja invasora. Com a citologia e colposcopia, era de se esperar
um aumento na detecgcdo de formas mais iniciais da doencga, possibilitando um

controle mais eficaz (REIS et al., 1999).

Entre as lesbes precursoras e o carcinoma francamente invasor, o cancer
do colo caracteriza-se por apresentar uma forma minimamente invasora.
Conforme trabalho realizado na Noruega por KOLSTAD (1989), na década de 60,
apenas 7% dos canceres de colo eram diagnosticados na forma microinvasora,
aumentando para 15% na década de 70 e atingindo 20% no final da década de 80.
Segundo GURGEL et al. (1997), no Centro de Atengéo Integral a Satde da Muther

(CAISM) da Universidade Estadual de Campinas (UNICAMP), a freqliéncia deste
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diagnostico na instituicdo, passou de 1,5 casos/ano da década de 70 para 15,4

casos/ano na década de 90.

Explicacbes para isso seriam as campanhas de prevengdo com maior
coberiura populacicnal de exames de citologia, aumento do ndmero de
colposcépios € de médicos qualificados em colposcopia, e mais recentemente, o
surgimento de novas técnicas de bidpsias do colo uterino, como a realizada por

cirurgia de alta frequiéncia (CAF).

O microcarcinoma do colo uterino foi primeiro definido por 'MESTWERDT
em 1947 e, até hoje, o debate sobre sua terminologia, diagnéstico e tratamento
tem persistido. Em 1961, a Federacao Internacional de Ginecologia e Obstetricia
(FIGO) introduziu o estadio la nos tumores do colo uterino como “invaséo estromal
precoce” sem uma definicdo clara da exiensdo da invasdo. Em 1971 a FIGO
introduziu o termo “cancer oculto” na doenca estadio la com invasdo estromal
precoce. Houve uma revisdo em 1974, quando “cancer oculto” foi inciuido no

estadio Ib da doenga, como “Ib occ” (COPPLESSON, 1992).

Em 1974, nos Estados Unidos, a Sociedade de Oncologia Ginecolégica
definiu carcinoma microinvasor da cérvix como qualquer lesao com trés milimetros
ou menos de profundidade de invaséo estromal, medida desde a base do epitélio

e sem invaséo do espago linfo-vascular (CREASMAN et al., 1985).

! Mestwerdt, 1947 apud BURGHARDT, E.; GIRARDI, F.; LAHOUSEN, M.; PICKEL, H.; TAMUSSINO, K. -

Microinvasive carcinoma of the uterine cercix (International Federation of Gynecology and Obstetrics
Stage lA). Cancer, 67:1037-45, 1991.
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Em 1978, a Sociedade Japonesa de Ginecologia e Obstetricia definiu
carcinoma epidermdide da cérvix estadio ia com profundidade de invaséo estromal
de trés milimetros ou menos, mensurada da membrana basal do epiielic de
revestimento, excluinde lesdes com invaséo do espaco linfo-vascular ou de padrao

de crescimento invasor (YAJIMA & NODA, 1979).

Concomitantemente, na Europa, o conceito de “volume tumoral® foi
proposto como método de definir o Estadio la de cancer cervical, diferenciando a
“invasdo estromal precoce” do microcarcinoma. Em 1978, em trabalho realizado
com 419 pacientes de centros da Alemanha e Austria, descreveu-se como invasao
estromal precoce um modelo de projecdo tumoral no tecido conectivo sub-epiteiial
isolado e, microcarcinoma, como um carcinoma apresentando profundidade
maxima de cinco milimetros e extensac e largura de 10 milimetros (LOHE et.al.,

1978).

O tamanho do tumor pode ser medido e expresso em uma, duas ou trés
dimensdes, isto €, comprimento, area ou volume. Na definicAo original de
MESTWERDT (1947), o carcinoma microinvasor foi baseado na profundidade de
invasao. Limites de invasao com profundidade de até um milimetro (AVERETTE et
al., 1976), trés milimetros (YAJIMA & NODA, 1979; IVERSEN, 1985), quatro
milimetros (SEDLIS et al.,1979) e cinco milimetros (MARGULIS, ELY, LADD,
1967) tém sido sugeridos para definicdo desse tipo de tumor. Qutros autores
propuseram gue se realizem medidas em duas ou trés dimensdes para definir o

estadiamento e, nesta época, sugeriram um limite de 500 mm?® para a definigéo de
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microinvasao (BURGHARDT & HOLZER, 1977; LOHE et al., 1978; HASUMI,
SAKAMOTO, SUGANO, 1980; BURGHARDT, 1981).

Sempre que a mensuracdo ienha sido possivel, a analise do prognéstico
desses pequenos carcinomas tem mostrado uma correlagdo entre o tamanho do
tumor e a incidéncia de recorréncia e de disseminacgao linfatica. Nos casos em que
nao ha envolvimento linfonodal, o tamanho do tumor associa-se com sobrevida

(BURGHARDT & PICKEL, 1978).

Em estudo de AVERETTE et al. {1976), nao se observou nenhum caso de
metastase linfonodal entre 162 pacientes tratadas por histerectomia radical com
linfadenectomia pélvica, quando a profundidade de invasdo estromal néo
ultrapassava um milimetro e na auséncia de invasdo do espago angio-linfatico.
Nenhuma das pacientes desenvolveu recorréncia da doenga. CREASMAN et al.
(1985), na mesma revisdo ja relatada, encontraram uma taxa de 3,5% de

metastase linfonodal em pacientes com até cinco milimetros de invaséo.

Em 1985, VAN NAGELL et al. publicaram dados de 177 pacientes com
carcinoma microinvasor do colo uterino com invasdo de até cinco milimetros,
sendo 84 tratadas com histerectomia radical com linfadenectomia pélvica. Destas
pacientes, 52 apresentaram carcinomas com invasdo estromal menor que trés
milimetros, sem envolvimento do espag¢o angio-linfatico e nenhuma apresentou
metastase linfonodal. Entretanto, trés das 32 (9,4%) que tinham invaséo entre 3,1

e cinco milimetros apresentaram metastase nos linfonodos.
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Até 1985 nao havia qualquer recomendagd@o da FIGO com relagdo ao
tamanho ou & profundidade de invasdo da lesdo que deveria ser considerada
microinvasora (Estadio 1a). isso levou & confusdo e controvérsia consideraveis na
literatura. CREASMAN et al. (1985), relatam que peic menos 18 diferenies

definigbes ja haviam sido usadas para se descrever a “microinvasao’.

Entao, em 1985, a FiGO redefiniu o Estadio la como “carcinoma invasor
pré-clinico”, diagnosticado somente por microscopia, subdividindo-o em laf
guando havia invasgo estromal microscdpica minima e em la2 guando o tumor
apresentava profundidade de invasao estromal mensurada desde a base do
epitélio de até cinco milimetros e com o maxime de ate sete milimetros de

disseminacéo horizontal (FIGO, 1986).

Analisando trabalhos de revis@o sobre o carcinoma microinvasor do colo
uterino, desde que seu conceito foi proposto por MESTWERDT em 1947, notam-
se muitas definicdes desta entidade que, diferentes entre varios paises e até
dentro do proprio EUA apresenta definigdes diferentes. AVERETTE et al., (1976)
relatam 18 definicbes e LOHE et. al. (1978), listam 20 sindnimos e 16 parametros
para definir o tamanho do microcarcinoma cervical. Critérios para o diagnéstico
s&o variados, com alguns autores usando um ou mais deles: 1- profundidade de
invasdo estromal variando entre um e nove milimetros, sendo que alguns autores
utilizam cinco milimetros ou menos; 2- invasdo do espago sanglineo ou linfatico;
3- confluéncia de areas invasoras; 4- multicentricidade de focos de lesdo; 5-

volume do tumor menor que 420 ou menor que 500mm?°,
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Finalmente, a FIGO, em reunido de consenso do seu Comité de Oncologia
Ginecoidgica realizado em outubro de 1994, no Canada, propds a seguinte

modificac@o no estadiamento, que & utilizado até hoje (FIGO NEWS, 1985):

Estadio lat: medida da invaséo do esiroma ndo superior a trés milimetros

de profundidade e sete milimetros de extens&o horizontal.

Estadio la2: medida da invas&o do estroma superior a trés milimetros sem

ultrapassar cinco milimetros de profundidade e sete milimetros de extenséo

horizontal.

Histopatologicamente, a lesdo microinvasora apresenta-se como brotos ou
proeminéncias celulares, com bordos irreguiares e perda do tipico arranjo
estrutural em palicada (FIGURA 1). As células tumorais adjacentes & area de
microinvasao apresentam maior diferenciacdo em relacéo a leséo intra-epitelial
adjacente, caracterizada por células gigantes e bizarras, eosinofilia citoplasmatica
intensa e queratinizacéo, podendo formar pérolas coérneas. A membrana basal do
epitélio pode estar ausente ou pouco definida. A presenca de necrose e reagao

estromal linfoplasmocitaria com edema e neoformacao vascular pode ocorrer

(SEDLIS et.al., 1979; LEUNG, CHAN, HUI, 1994).
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FIGURA 1 - Fotomicrografia da pega do espécime cirirgico mostrando carcinoma

microinvasor do colo uterino. HE. Objetiva: 40x.

Como descrito anteriormente, realiza-se normalmente o diagnostico da
microinvasao, através do estudo de espécimes de conizagdo, ou até mesmo de
histerectomia, pois ndo existem sinais colposcdpicos evidentes especificos que
levem a uma suspeita desta microinvaséo. Segundo PARASKEVAIDIS et al
(1992) que avaliaram retrospectivamente 61 casos de carcinoma microinvasor de
colo uterino na. Escécia, notou-se que 21 (34%) dos casos n&o apresentaram

nenhum sinal citolégico ou colposcopico de invasdo, com uma sensibilidade da
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colposcopia de 50% para microinvasao e que o poder de predizer microinvasao da
colposcopia, aumentava com a profundidade da invasdo estromal. Em sua
casuistica predominaram os achados colposcépicos de vasos atipicos e de epitélio

aceto-branco.

Mesmo encontrando-se uma lesdo colposcopica, a bidpsia dirigida do colo
uterino muitas vezes nao € suficiente para garantir um diagnostico seguro de
microinvasao (ANG et al., 1995). REICH et al. (2001) estudando 120 casos de
pacientes com carcinoma microinvasor submetidas a conizagdo por bisturi de
lamina fria, e analisando a localizagdo do foco da microinvasdo a partir da
membrana basal do epitélio cervical, demonstraram que em 11% dos casos, 0
foco de microinvasao iniciava-se na ectocérvix além da ultima glandula, féra da
zona de transformacgado. Em 71% dos casos o foco de microinvasdo iniciava-se
dentro da zona de transformacgao, sendo que 22% na superficie do epitélio e em

49% na sua profundidade ou criptas glandulares, e em 18% no canal endocervical.

Desta forma, o diagndstico seguro de um carcinoma microinvasor do colo
uterino deve ser feito em material de conizagado uterina, seja ela realizada pela
técnica classica com bisturi a frio ou por CAF, a fim de se evitar que areas de
invasdo ou de multifocalidade nao sejam avaliadas (SEVIN et al.,1992; JONES et
al., 1993; CHEN et al, 1995; GENTILLI, CALCINAI, CRISTOFANI, 2000; JAKUS et
al., 2000 CARDOSO et al., 2001; REICH et al., 2001).

Esta necessidade de maior quantidade de material da zona de

transformacéo para que se enconire o diagnéstico de microinvasao, e o
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surgimento da CAF, que proporciona a retirada de espécimes de colo de utero
maiores e atingindo profundidade antes ndo alcangadas com o Balil ou saca-
bocado, poderiam possibilitar a deteccao de maior proporcéo destes casos, como
realmente esta sendo observado (PRENDIVILLE, CULLIMORE, NORMAN, 1989;
HUANG & HWANG, 1999).

Em novembro de 1993, pioneiramente para o Servico de Oncologia
Ginecoloégica do CAISM, UNICAMP, o pesquisador realizou durante o Simposio
Internacional de Papilomavirus Humano e LEEP, acontecido em Salvador (BA),
um curso teorico-pratico de CAF com os professores ALEX FERENCZY e RALPH
RICHART, especialistas e difusores da técnica no mundo, e também adquiriu um
aparelho gerador para CAF. Foi utilizado no Ambulatério de Patologia Cervical
desta Instituicao, realizando primeiramente pequenas bidpsias de colo uterino com
alcas menores, passando, posteriormente, para a excisao da zona de
transformacao com alga larga quando indicado e, apés o dominio da técnica,

realizando a conizacao do colo uterino com CAF.

Naquela época, atendendo a recomendagées dos professores FERENCZY
e RICHART, abordava-se o colo uterino com a CAF apenas nos casos de
colposcopia satisfatoria, onde a jungdo escamo-colunar (JEC) era visivel, e
quando a citologia ou a biépsia ndo sugeriam microinvaséo ou invasé&o franca.
Evitava-se sua utilizacdo nos casos em que os bordos da lesdo ndo eram
totalmente visiveis e, principalmente, quando a lesdo adentrava o canal cervical.

Neste periodo, ndo utilizava-se em mulheres menopausadas com JEC nao
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identificada. Eram também contra-indicagdes a presenca de gravidez ou discrasias

sanglineas.

Entdio, um estudo-piloto com 20 casos apresentando colpocitologia alterada
e submetidas a excisdo da zona de transformag&o com alga larga foi realizado no
Ambulatério de Patologia Cervical do CAISM, UNICAMP. O objetivo deste estudo
foi analisar a qualidade do material enviado para andlise histopatologica de acordo
com observagbes criticas do patologista. Constatou-se que © diagnéstico
histolégico pdde ser realizado em todos os casos e quase sempre era de
gravidade maior ou igual a biopsia anterior. O artefato térmico existiu em todos os
casos (FIGURA 2), sendo maior na endocérvice que na ectocérvice, mostrando
que um maior treinamento com a CAF seria necessario (ANDRADE & BARBOSA,
1995).
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FIGURA 2 - Fotomicrografia de espécime cirrgico de colo uterino mostrando a margem
cirurgica pela CAF. HE. Objetiva: 40x.

Posteriormente, realizou-se um outro estudo no mesmo servigo, em que
foram analisados 46 pecas obtidas por exciséo da zona de transformacéo com
alca larga, orientadas quanto as margens, através da pintura com tinta nanquim &
comparadas com a colpocitologia e bidpsia prévias. Os resultados histopatologicos
dos espécimes obtidos através da CAF foram concordantes com a bibpsia em
32%, mais graves em 41% e menos graves em 27%. Detectou-se um caso de
cancer microinvasor e outro de adenocarcinoma “in situ”. As margens nao
puderam ser avaliadas em apenas sete casos (15%) pelos artefatos de

aquecimento, observados principalmente nos primeiros procedimentos da série.
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Este estudo demonstrou que os dados obtidos da avaliacdo histolégica de pecas
obtidas por CAF sao confiaveis, o quanto é importante avaliar um espécime mais
representativo para maior acuracia diagnostica, gue o estudo das margens foi
possivel na maioria dos casos e que isio tendeu a melhorar com um maior
treinamento técnico. Demonstrou também a importadncia do estreitamento da
relacao entre o meédico cirurgido e o patoiogista, desde o conhecimento de
informacdes clinicas até a correta marcagéo do material (ANDRADE, OLIVEIRA,

BARBOSA, 1997).

Com a experiéncia adquirida, em alguns casos foi possivel realizar a
conduta do “ver e tratar’ ou abordagem em “um passo” (DARWISH & GADALLAH,
1998) e foi entdo que fomos nos surpreendendo com um aparecimento cada vez
mais frequiente de lesdes mais graves na histopatologia e, num grande nimero de
casos, com © aparecimento de carcinoma microinvasor. No inicio da implantagao
desta técnica, e até hoje, por alguns autores, a presenga de carcinoma
microinvasor € uma contra-indicagao para o uso da CAF. No entanto, devido a
maior quantidade de tecido obtido com este procedimento para avaliagdo
histolégica, deparou-se com uma maior fregliéncia deste diagnéstico de
microinvaséo, casos que, se nao fosse pela CAF, provavelmente nédo teriam sido
diagnosticados em bidpsias mais superficiais e menores. Surgiram, entdo, casos
de lesdes microinvasoras com margens de resseccao livres nas pegas obtidas por
CAF, cujas condutas posteriores foram discutidas individualmente entre os
profissionais médicos ginecologistas e patologistas e as pacientes, tendo-se

indicado a uns uma conduta com preservacdo do Utero, semelhantemente ao
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preconizadc no Servico para a conizagao a frio, ou histerectomia, a outros
(PINOTTI et al., 1992). O histérico no prontudrio e o perfil da mulher quanto &
possibilidade de seu acompanhamento eram fundamentais para a deciséo a ser
tomada. Mulheres que mantinham um controle sem faltas no servigo, gue nao
tinham dificuidades de locomogéc e que desejavam manter o Gtero, podiam
preserva-lo. A partir dai, foi possive! observar gue a manutengdo do Uterc em

casos de carcinoma la1 do colo uterino era uma possibilidade a ser estudada.

A CAF trouxe consigo um nimero importante de casos de microinvasao ate
entdo insuspeitos na citologia, colposcopia ou bidpsia dirigida, como demonstrado
no proprio CAISM por JULIATO et al. (2000), onde no periodo de janeiro de 1996
a dezembro de 1997, numa andlise dos 95 casos de mulheres mais jovens e com
lesdes citologicas principalmente, de baixo grau e submetidas a bidpsias conicas
de colo realizadas por CAF, observou-se que 14 n&o apresentavam neoplasia, 24
apenas NIC 1, 52 apresentavam NIC 2 ou 3, e foram detectados cinco casos (8%)
de carcinoma microinvasor. Qutros autores relatam ter encontrado casos de
carcinoma microinvasor em pacientes que apresentavam apenas citologia

sugestiva de neoplasia intra-epitelial de baixo grau (LAW et al., 2001).

De uma maneira geral, a incidéncia de carcinoma microinvasor em

pacientes submetidas a conizagéo por CAF & de cerca de 1% (CHAPPATTE et al,,

1991; HOWE & VINCENTI, 1991).

O propdsito de um correto estadiamento clinico e cirrgico-patologico é a

orientacdo do tratamento e a definigao do prognostico para o paciente. No esforgco
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para definir a neoplasia microinvasora esta a possibilidade de um tratamento mais
conservador para essas pacientes. O risco de disseminacéo para linfonodos
regionais ou de recorréncia local e a taxa de sobrevida devem ser levados em
conta. O tratamento incluindo conizagéo, histerectomia simples, histerectomia

radical com ou sem radioterapia tem sido utilizado (GENTILI et al., 2000).

O tratamento do carcinoma microinvasor do colo uterino € motivo de muita
discussdo e permanece controverso ao iongo dos anos, principaimente quanto a
sua extensdo, radicalidade e da necessidade de abordagem de cadeias linfonodais
pélvicas. Varios autores demonstraram diversos graus de comprometimento
linfonodal pélvico nos carcinomas la1 e la2 do colo uterino, e a relagdo com
fatores prognosticos associados com esse comprometimento, dentre eles, a
profundidade de invasao estromal, o comprometimento do espago angio-linfatico e
a extensao glandular pela neoplasia (TSUKAMOTO et al., 1989; SEVIN et
al. 1992; YAEGASHI et al.,1994; MORRIS, 1996; TSENG et al., 1997, GENTILLI et
al., 2000). Mas, geralmente, o pequeno numero de casos estudados e a auséncia

de padronizagao de tratamento dificuitam uma analise mais acurada.

Apesar disto, com ¢ tempo, tratamentos mais conservadores comegaram a
ser admitidos para essa patologia, primeiramente com histerectomias simpies,
evitando-se a linfadenectomia e, mais recentemente, apenas a conizagao do colo
uterino, principalmente nos casos de mulheres jovens que queiram preservar a

fertilidade (MORRIS et al., 1993; MORRIS, 1996; TSENG et al., 1987).
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Na literatura, a conizagéo como tratamento definitivo vem sendo defendida
em casos isolados e com muita cautela. Alguns autores defendem o tratamento
conservador uterino em casos de micreinvasaoc até um milimetro de profundidade,
baseado em estudos de doenca residual em pecas de histerectomias realizadas
depois da conizagac (BURGHARDT et al,1991; MORRIS et al., 1993; ORLANDI
et al., 1995; MORRIS, 1996; GURGEL et al., 1997; ROMAN et al,, 1997; TSENG
et al., 1999).

A conizagdo por CAF como tratamento definitivo nos casos de carcinoma
microinvasor é mais controversa ainda, principalmente no que tange as margens
cirirgicas do espécime retirado para analise, que muitos autores relatam ser
inadequadas para avaliagdo, numa proporg&o variando entre 26,4% e 48% pela
presenca de artefatos térmicos que prejudicam a analise do patologista (MONTZ,
HOLSCHNEIDER, THOMPSON, 1993; MATHEVET et al., 1994; HANAU &
BIBBO, 1997; IOFFE et.al., 1999; CARVALHO, 2000). Recentemente, DODSON &
SHARP (1999), citam o carcinoma microinvasor como contra-indicagao para

abordagem definitiva com a CAF.

No Setor de Oncologia Ginecologica do CAISM, UNICAMP, segue-se um
protocolo de tratamento para o carcinoma lat do colo uterino desde 1992, onde se
indica a conizacéo do coio como alternativa terapéutica definitiva a histerectomia,
nos casos com invasdo estromal até trés milimetros de orofundidade, sem
comprometimento do espago linfovascular e com margens cirlrgicas de ressecgao

livres de neoplasia (PINOTTI et al.,1992). U N ICAM o
BIBLIOTECA CENTRAL
SECAN CICULANTF
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Como ja descrito, esté definido que frente a um carcinoma microinvasor
diagnosticado em peca de conizagdo e que apresenie margem cirargica
comprometida, ha a indicagao de se realizar uma histerectomia (CHANG et al,,
1996). Chama, porém, a atengéo o fato de que ndo se encontra doenca residual
no estude histopatolégico uterino em um nimero considerave! destes casos, cerca
de um terco, segundo GURGEL et al. (1997), ROMAN et al., (1987). Por outro
lado, o risco de recidivas locais durante o seguimento de mulheres tratadas por
carcinoma lal através de histerectomia & baixo, variando de 4 a 15%

(BURGHARDT et al.,, 1991; MORRIS, 1996).

GURGEL et al. (1997), avaliando 163 muiheres portadoras de carcinoma la
do colo uterino atendidas na UNICAMP, mostraram que a presenga de doenca
residual na peca de histerectomia esteve associada ac comprometimento de
margem cirurgica na peca de conizagao (59% para margem positiva contra 8%
para margem negativa), confirmando a hipotese de que cirurgias como a
histerectomia simples ou radical nos casos em que a microinvasao estromal nao
ultrapasse os trés milimetros de profundidade e as margens cirurgicas da
conizacdo estejam livres, seriam um supertratamento. Este ‘excesso’ de
tratamento foi observado em 37% de 186 casos estudados na Tese de

Doutoramento defendida pela mesma pesquisadora (GURGEL, 1996).

A procura de tratamentos cada vez mais conservadores esta associada,
nesta patologia, a um aumento no nimero de casos de pecas cirargicas com

margens comprometidas, como mostra CARVALHO (2000), que, avaliando
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mulheres com suspeita de lesdes de alto grau, observou que a presenga de
margens cir(rgicas comprometidas por neoplasia esteve associada com o tipo
mais conservador de procedimento, sendo de 19,5% na amputacao do colo

uterino, 46,7% na conizagio classica e 61,5% na CAF,

Além do diagnostico correto de microinvasdo, a margem de ressecgao
cirdrgica € crucial na definicac da terapéutica. Assim, a utilizacao da CAF, que
pode dificultar a analise desta margem, gera controvérsias. JAKUS et ai. (2000)
realizaram extensa e cuidadosa avaliacgo do efeito térmico nas margens
cirurgicas na conizagéo com CAF, e admitem que este efeito térmico, relaciona-se
com a habilidade do cirurgido, sendo maior onde ha epitélio glandular e em casos
de multiplas passagens da alga. Ao final, os autores recomendam gue, nos casos
em que o tamanho da lesdo ou do colo ndo permita uma retirada em passagem
Gnica de alga e na presenca de suspeita de microinvasao, a conizagéao a bisturi frio
seja realizada. Ja TAHA et al (2001) admitem a ocorréncia do efeito térmice da

CAF, porém sem prejuizo para a analise histolégica do material retirado.

ROMAN et al. {1997), estudando a avaliagdo da margem cirlrgica em 87
mulheres com carcinoma microinvasor submetidas a conizacdo € posterior
histerectomia, sendo 58 (66,7%) conizagdes a frio e 29 (33,3%) com CAF,
observaram que em 81 delas as margens foram totaimente avaliaveis e em
apenas seis ndo houve esta possibilidade, sendo uma por nao conter epitélic e
cinco por falta de marcagéo adequada pelo cirurgiao da pega cirdrgica (uma no

cone a frio e quatro no cone por CAF).
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Em mulheres com carcinoma microinvasor, busca-se um equilibrio entre a
possibilidade de tratamentos conservadores com preservacao uterina € margens
de ressecao livres. Isto & possivel pois, em se tratando de risce de metastases em
pacientes com carcinoma microinvasor do colo uterino, SEVIN et al. (1882), nado
encontraram nenhum caso de invasao linfonodal quando analisaram 110 casos de
carcinoma microinvasor com invasdo estromal menor ou igual que cinco
milimetros. Isso fez com que os autores recomendassem tratamento conservador
para pacientes com ate trés milimetros de invasao e sem comprometimento do

espaco linfo-vascular.

Assim, de acordo com o que foi exposto, ha uma possibilidade real de se
indicar tratamento mais conservador frente a casos de carcinoma microinvasor na
conizagdo com margens cirGrgicas livres de neoplasia, independentemente da
necessidade ou nao da preservacao da fertilidade, mas ndo encontramos estudos
que permitam uma definicdo clara de ser esta a melhor abordagem. Os estudos
apresentam pequena casuistica, devido a um pequeno nimero de diagnédsticos de

carcinoma lal e sem um tempo de seguimento minimo.

Desta forma, um estudo com uma casuistica adequada de pacientes
portadoras de carcinoma la1 do colo uterino tratadas somente com a conizacao,
preservando-se o (tero da mulher e com um tempo minimo de seguimento de dois
anos, periodo este em que ocorre a maioria das recidivas (GURGEL, 1986),

poderia ajudar na definicao dessa conduta como adequada para © estadio la1l

dessa neoplasia.
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2. OBJETIVOS

M

2.1, Objetivo Geral

Avaliar a conduta pos-conizacdo, segundo as margens cirirgicas,
profundidade de invaséo e extensao glandular e a ocorréncia de recidivas € o

tempo livre de doengas em mulheres com carcinoma do colo uterino estadio latl.

2.2. Objetivos Especificos

2 2.4. Avaliar a associacéo entre o tipo de conduta pos-conizagado € a idade em

mulheres portadoras de carcinoma de colo uterino faf.

2.2.2. Avaliar a associagdo entre o tipo de conduta pds-conizagao e as margens

cirGrgicas, a profundidade de invasdo e a extensao glandular nestas

mulheres.

2.2.3. Comparar a ocorréncia de recidivas segundo a realizacdo ou nao de

histerectomia pos-conizagido nas mulheres portadoras de carcinoma de

colo uterino laf.

2.2 4. Avaliar o tempo livre de doenca segundo a realizagéo ou nao de histerectomia

pos-cone.

2 2.5. Avaliar a ocorréncia de recidivas no seguimento, segundo a técnica de

conizagéo nas mulheres em gue se preservou o utero.
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3. SUJEITOS E METODOS

W

3.1. Tipo de Estudo
Este é€ um estudo descritivo.

3.2. Selecio de Sujeitos

Foram selecionadas para este estudo 129 mulheres submetidas a
conizagao, com diagndstico histologico de carcinoma epidermdide do colo uterino

1a1, atendidas no Ambulatério de Patologia Cervical do CAISM, UNICAMP, no
periodo de 1992 a 2001.

Foram excluidas 11 mulheres que abandonaram o seguimento
imediatamente apés a conizacédo e 14 com seguimento menor que 24 meses apos
o tratamento. Resultou em uma casuistica de 104 mutheres, sendo que 43
realizaram apenas seguimento apés a conizaggo, caracterizando o tratamento
com preservagao do Utero ou tratamento conservador e 61 foram submetidas a

histerectomia, todas com seguimento minimo de 24 meses.

3.3. Definigao de Métodos e Conceitos

3.3.1. Biopsia: dirigida pela colposcopia e realizada utilizando-se de pincas

especiais como de Baliu ou saca bocado, tipo Professor Medina ou Gaylor,
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interessando a area considerada como de maior gravidade colposcopica,

multiplas quando necessario.

3.3.2. Tempo de seguimento. medido em meses a partir do momento da
conizacdc até a dltima consulta da paciente no ambulatério. Incluiram-se

neste estudo pacientes com tempo de seguimento minimo de 24 meses.

3.4. Variaveis

3.4.1. Variaveis de controle

3.4.1.1. idade: em anos completos no momento da cirurgia de conizagao. Para

efeito de classificacao e analise foram agrupadas da seguinte forma:

¢ Até 35 anos
e 3Bad5anos

s Acima de 45 anos

3.4.1.2. Margem cirurgica na conizag¢ao: foram consideradas as margens da
conizagao descritas pelo patologista no laudo da avaliagdo anatomo-
patologica, em livie ou comprometida, independente de ser o
comprometimento da margem ecto ou endocervical. Nos casos em que 0
laudo anatomopatolégico relatava margem livre, porém préxima ou
exigua, foram consideradas como margens livres conforme exemplo na

FIGURA 3. O médico patologista considerou como margem comprometida
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apenas quando a neoplasia alcangava a porgao da pega pintada com a

tinta nanquim que delimita as margens ecto e endocervical, conforme

FIGURA 4.

FIGURA 3 - Fotomicrografia de espécime cirirgico de colo uterino com carcinoma
microinvasor e margem de resseccdo exigua, de dois milimetros da

neoplasia. HE. Objetiva: 40x.
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FIGURA 4 - Fotomicrografia de espécime cirdrgico de colo uterino, mostrando carcinoma

microinvasor com margem comprometida pela neoplasia. HE. Objetiva: 40x.

3.4.1.3. Profundidade de invasdo: a profundidade de invas&o estromal pela
neoplasia foi determinada pelo médico anatomo-patologista na avaliacdo
da pega cirdrgica baseada na Classificagéo da FIGO (CREASMAN et al.,
1985) e definida como a distancia da invasdo das células neoplasicas no
estroma cervical, obtida através da mensuragdo do ponto de maior
penetragdo do broto celular, a partir da membrana basal do epitélio
escamoso ou da glandula endocervical comprometida. Fqi necessaric

revisar-se o diagnéstico através de reavaliagdo microscépica das laminas
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da peca de conizacdo de 43 casos atendidos no periodo entre 1992 e
1995, pois, nesta época definia-se o Estadio lal como microinvasao
inicial, ndo mensuravel. Em todos estes casos, a microinvasdo estromal

foi medida e confirmada como sendo menor que um milimetro.

Para efeito de analise, a microinvasao foi classificada da seguinte forma:

e Até 1mm — casos em que a invasao estromal ndo ultrapassou um
milimetro de profundidade.
e 1 a 3mm — casos em que a invasdo estromal era maior que um

milimetro e nao ultrapassou trés milimetros de

profundidade.

3.4.1.4. Extensdo glandular: definida como o prolongamento da neoplasia
comprometendo a glandula endocervical, que pode estar envolvida ou
n&ao por carcinoma “in situ” ou por carcinoma la1, conforme exemplo na

FIGURA 5. Foi categorizada em:

e Ausente — quando a neoplasia nao atingiu glandula endocervical.
e Presente — quando ha o envolvimento da glandula pela neoplasia,

que pode ser por CIS ou microinvasor.
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FIGURA 5 - Fotomicrografia de espécime cirurgico de colo uterino mostrando extenséo

glandular por CIS. HE. Objetiva: 40x.

3.4.1.6. Tipo de conizag&o: procedimento realizado com intuito propedéutico para
esclarecimento da presen¢a e grau da les&o no colo uterino, considerado
necessario para a definicdo do diagnéstico de carcinoma microinvasor.
Neste estudo, foram considerados dois tipos diferentes deste

procedimento, cujas técnicas estdo pormenorizadas no ANEXO 1:

e Bisturi a frio.

e Conizacao por CAF.
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3.4.2. Variaveis dependentes

3.4.2.1. Conduta pés-conizagao: definida como o tipo de abordagem realizada

depois do resultado da conizagao do colo uterino e classificadas em:

Seguimento: pacientes submetidas apenas a acompanhamento clinico,
citolégico e colposcopico, sem segundo procedimento

cirurgico, preservando-se o Utero.

Histerectomia: pacientes submetidas a retirada cirtrgica do Gtero, seja
através de uma histerectomia extra-fascicular, via

abdominal, ou por cirurgia de Wertheim-Meigs.

3.4.2.2. Recidiva da doenca: definida como a detecgao de neoplasia intra-epitelial
ou invasora através dos exames de controle das pacientes, durante o
seguimento, e categorizada em sim ou nao, segundo a ocorréncia ou nao
da recidiva. O seguimentc das mulheres consideradas tratadas foi
realizado através de avaliacbes periédicas trimestrais ambulatoriais no
primeiro ano apbs o tratamento, e semestrais nos préximo cinco anos,
sempre com anamnese, exame ginecologico completo, colheita de

citologia oncoldgica, colposcopia e bidpsia nas suspeitas de recidivas.
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3.4.2.3. Tempo livre de doenga: contado em meses, a partir do momento em que
foi realizada a cirurgia que tratou a paciente, até o momento do

diagnéstico da recidiva, quando houvesse, ou até a data da uitima

consulta no ambulatério.

3.5, Coleta de Dados

Foram analisados os prontuédrios de mulheres portadoras de carcinoma do
colo uterino, Estadio la1, selecionados através da andlise dos diagnésticos de
patologia do colo uterino constante no banco de dados do Departamento de
Anatomia Patolégica. A listagem foi obtida através do Nucleo de Informatica do
Hospital das Clinicas da Unicamp — Diagnésticos de Exames em Topologia
(83000), codigo de exame “B” e “RV” ~ colo uterino. A partir da analise destes
prontudrios, os dados foram coletados para preenchimento de uma ficha pré-
codificada (ANEXO 2). Os dados desta ficha foram digitados em um
microcomputador para formar um banco de dados, utilizando o programa Excel da

Microsoft, revisados e corrigidos os possiveis erros de digitagao.

3.6. Analise Estatistica

Os dados armazenados em meio eletrénico através de uma planilha no
formato Excel® foram posteriormente exportados para o programa SAS, versao
8.1, para verificacdo da consisténcia, tabulagéo e analise estatistica. Esta analise
empregou o teste exato de Fisher nas situagcbes em que se desejava avaliar a

associagao entre duas variaveis (ALTMAN, 1991). Curvas descritivas da sobrevida
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das pacientes em relagao as recidivas foram construidas pelo método de
KAPLAN-MEIER e analisadas pelo teste de Wilcoxon. Estatisticas descritivas,

como médias, desvics padrao e freqiéncias foram utilizadas para a descricao das

variaveis do estudo.

3.7. Aspectos Eticos

Este estudo foi desenvolvido com prontuarios de pacientes, nao sendo
modificada a conduta assistencial. As fichas pré-codificadas, que foram
preenchidas para a coleta de dados, ficaram em posse do pesquisador, que fez a
digitagao e fomeceu o banco de dados para a analise estatistica, onde os sujeitos
foram identificados apenas com um ndmero de ordem. S6 o pesquisador sabia de
que paciente se originaram os dados. Em todo o estudo, respeitaram-se 0s

principios enunciados na Declaragao de Helsinki || de 20/08/47 (DECLARACION
DE HELSINKI, 1980).

O projeto de pesquisa foi aprovado pela Comissao de Pesquisa do
Departamento de Tocoginecologia e pelo Comité de Etica em Pesquisa da

Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP.
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4. RESULTADOS

W

O carcinoma do colo uterino la1 ocorreu mais freqlientemente em mulheres
com idade acima dos 35 anos nas pacientes estudadas. Observaram-se duas
vezes mais tratamento conservador entre as mulheres na faixa etaria até 35 anos
(69,2%) que naquelas entre 36 e 45 anos (32,5%) ou de maior idade (31,6%) e

esta diferenca foi estatisticamente significante (p=0,005; TABELA 1).

TABELA 1
DISTRIBUICAO DO TIPO DE CONDUTA ADOTADA POS-CONIZACAO EM 104
MULHERES COM CARCINOMA DO COLO UTERINO IA1, SEGUNDO A IDADE.

Seguimento 18 (69,2) 13 (32,5) 12 (31.8) 43
Histerectomia 8 (30,8) 27 (875) 26 (68.4) 61
Total 26 (100,00 40 (100,00 38 (100,0) 104

e ———————

p= 0,005 (teste de Fisher)
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Todas as pacientes com margem de resseccdo cirdrgica comprometida por
neoplasia na peca de conizagéo, independenie da técnica empregada, foram

submetidas & histerectomia total. Dez pacientes com margem cirlrgica negativa

realizaram histerectomia (TABELA 2}.

TABELA 2
DISTRIBUICAQO DO TIPO DE CONDUTA EM 104 MULHERES COM
CARCINOMA DC COLO UTERINO A1, SEGUNDO A PRESENCA DE LESAC
NA MARGEM DE RESSECGAQ DA CONIZACAO.

_ Margem da conizaggo.

; C@ndutapés~cnnxzagée n . ;.:;. = n (%)
Seguimento 43 | (31) - .
Histerectomia 10 (19) 51 (100)

Total 53 {100} 51

(100)
M
P<0,01

Obs.: em quatro casos que realizaram a CAF e depois cone & frio, foram consideradas as
margens dos ditimos procedimentos.
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O utero foi preservado em 42,4% das mulheres que apresentavam na
conizacdo, invasao estromal de até um milimetro, e em 36,89% dagueias com

invasdo estromal maior do que um e até irés milimetros (p=0,34; TABELA 3).

TABELA 3

DISTRIBUICAO DO TIPO DE CONDUTA POS-CONIZACAC EM 104 MULHERES
COM CARCINOMA DO COLO UTERINO iA1, SEGUNDO A MEDIDA DA

PROFUNDIDADE DE INVASAC ESTROMAL.

meund;da de demvas é‘o e Stmmai o

mm (%} mmm T

7 (36,9)
(63,1)

36 (42.4)
49  (57,6) 12

Seguimento

Histerectomia

Total 85 (1000} 19 (100,0)

p= 0,34 (teste de Fisher)
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Cerca de metade das pacientes que ndo apresentavam extensao glandular
da lesd8o cervical no estudo histologico e um terco daquelas com extensao
glandular presente, fizeram apenas ¢ seguimento apos a conizagao, enquanto que
dois tercos das pacientes em que se detectou este tipo de les&c foram
histerectomizadas. Esta diferenca, porém, nao foi estatisticamente significante

(p=0,26; TABELA 4).

TABELA 4
DISTRIBUICAO DO TIPO DE CONDUTA POS-CONIZACAO EM 104 MULHERES
COM CARCINOMA DO COLO UTERINO 1A1, SEGUNDO A PRESENCA DE
EXTENSAO GLANDULAR DA DOENGCA.

o e e e e e e e S e

‘Extensdo glandular da lesdo

Conduta pos- conizagdo  Ausente (%) Presente” (%)
Seguimento 26 (49,1} 17 (33,3)
Histerectomia 27 (50,9) 34 (66,7)
Total 53 (100,0) 51 {100,0)

W
Mﬁﬂ—u-n_ﬂﬂ—_—m—_———_wwM
p= 0,26 (teste de Fisher)

* Uma paciente com tratamento conservador e trés com histerectornia apresentaram extensao
glandular tipo microinvasora e as restantes tipo CIS.
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Quando se analisou a ocorréncia de recidivas durante o seguimento,
segundo o tipo de conduta tomada apds a conizagao, observaram-se duas vezes
mais recidivas nas pacientes que receberam o tratamento com preservacao do
gtero (11,6%) que naquelas que realizaram a histerectomia (4,8%). Esta diferencga,

porém, n&o foi significante (p=0,27; TABELA 5).

TABELA 5
CORRELACAO ENTRE A OCORRENCIA DE RECIDIVAS DURANTE O
SEGUIMENTO DAS 104 MULHERES ESTUDADAS, SEGUNDO O TIPO DE
CONDUTA POS-CONIZACAO.

e —

* . Seguimento %) Histerectomia (%)
Sim 5 (11,6) 3 (4,9)
Nao 38 (88,4) 58 (95,1)
Total 43 (100,0) 61  (100,0)

Wm

= 0,27 (teste de Fisher)
* Todas as recidivas foram detectadas pela citologia, sendo seis confirmadas na histopatologia.

Das mulheres que foram apenas para seguimento, com preservagao do
dtero, cinco apresentaram citologia alterada no controle, sendo que trés foram

submetidas a histerectomia, tendo sido encontrado CIS na peca em duas delas e
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carcinoma la1 na terceira. Entre as outras duas recidivas citoidgicas, uma paciente
estava gravida e a colpocitologia negativou ap6s o termino da gestacao, e a outra
paciente era soropositiva para HIV, mantendo-se apenas em seguimento, com

persisténcia das alteragdes citologicas de baixc grau em seis controles

subseqientes.

Avaliando-se a propor¢adc de mulheres livres de recidivas durante o
seguimento segundo o tipo de tratamento realizado, nota-se uma tendéncia das
recidivas ocorrerem mais precocemente, nos primeiros 12 meses, naquelas

submetidas a tratamento com preservacao uterina (p= 0,05; TABELA € e FIGURA
B6).

TABELA 6
ESTIMATIVAS DA PROPORCAO DE PACIENTES LIVRES DE RECIDIVAS,
SEGUNDO O TIPO DE CONDUTA POS-CONIZACAC (n=104).

Conduta ' n Recidiva 6meses 12meses 24meses Final_
Seguimento 43 5 85 23 884 88,4
Histerectomia 61 3 08,4 98,4 86,7 95,1
Total 104 8 97,1 96,2 93,3 92,3

W
p=0,05 {Wilcoxon)
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FIGURA 6 - Sobrevida livre de doenga segundo o tipo de conduta pés-conizagio.
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Nao se observou diferenca na ocorréncia de recidivas durante o seguimento
nas pacientes submetidas a tratamento com preservagéo do Gtero, de acordo com

o tipo de conizacao realizada, se a frio ou por CAF (p=1,00; TABELA 7).

TABELA 7
DISTRIBUICAC DA OCORRENCIA DE RECIDIVAS NAS
43 MULHERES TRATADAS COM PRESERVACAO DO UTERO,
SEGUNDO A TECNICA DA CONIZACAQ UTILIZADA

| Recidvar  AMO (%) CAE ()
Sim 5 (14) 0
Nao 32 (86) 6  (100)
Total 37 (100) 6 (100)

p= 1,00 (teste de Fisher)

Obs.:Todas as recidivas foram detectadas pela cifologia. Trés delas foram confirmadas pela
histologia, uma era de paciente HIV (+) e que mantém alteragdc citolbgica de baixe grau, e a
outra era gestante que normalizou a citologia apos o término da gestagéo.

Quatro casos de CAF com margens comprometidas foram submetidas a seguir a conizagdo a
frio, com negativagéo das margens, sendo incluidos no grupo de conizagéo a frio.
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5. DISCUSSAO

W

Observou-se neste estudo que o tratamento do carcinoma de colo uterino
estadic la1 com preservagdo do Utero, independente da técnica utilizada para
conizagdo, se a frio ou por CAF, nZo apresentcu diferencas estatisticamente
significantes quanto & ocorréncia de recidivas em comparacgdo com as mulheres
que realizaram histerectomia, apesar das taxas de recidivas nas pacientes
submetidas ao tratamento conservador terem sido de 11,6% contra 4,9% para
aquelas que retiraram o (tero e terem ocorrido mais precocemente quando
avaliado o tempo fivre de doenca. Entre as mulheres com até 35 anos, quase 70%
foram submetidas a tratamento com preservagdo uterina, contra apenas um terco
das mulheres de maior idade. O tipo de conduta apds a conizagéo, se seguimento
ou histerectomia, n&o variou com a profundidade de invaséo estromal ou com a
presenca de extensao glandular da doenca na avaliagao histopatoldgica. Para as
mulheres que tiveram o Utero preservado, o tipo de conizagao realizada, se a frio
ou por CAF, ndo esteve associada a ocorréncia de recidivas nos dois anos de

seguimento neste estudo.

A incidéncia de carcinoma de colo uterino la1 vém aumentado nao s6 em
nosso servico como no mundo, principalmente onde acgbes preventivas vém se
desenvolvendo (KOLSTAD, 1989). Em nosso meio, notou-se este aumento no
nimero de casos novos, de 9,4 casos/ano em 1981 a 1990 para 15,4 casos/ano

de 1991 a 1994 (GURGEL et al., 1997). Esse nimero continua crescendo, e nesta
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casuistica ja@ se observou uma reagdc de aproximadamente 20 casos/ano,
principaimente ap6s 1997, quando se firmou entre nés a técnica da conizagao por
CAE. Sabe-se que a exérese ampla da zona de transformacdo com aica, permite
anélise de tecidos mais amplos, com maior probabilidade de detegao da presenga
de neoplasia, principalmente nas criptas ou partes mais profundas do epitélic. No
passado, muito provaveimente, alguns casos de carcinoma microinvasor devem
ter sido cauterizados achando-se que seriam lesdes de menor grau, as vezes

diagnosticadas por biopsias superficiais com Baliti ou saca-bocado (BENEDET,

ANDERSON, BOYES, 1988).

A preocupagdo com © tipo de abordagem terapéutica no carcinoma
escamoso la1 do colo uterino a ser adotada € uma constante nos profissionais que
com ele lidam, ou por estar sendo muito radical em alguns casos ou muito
conservador em outros. Talvez este dilema resida no fato de que os outros
estadios de carcinoma cervical que o margeiam, o CIS de um lado e o carcinoma
de colo Ib do outro, tém tratamentos t&o diferentes como a conizagéo e a cirurgia

de Wertheim-Meigs e com indices de complicagdes tao diversos.

Os métodos diagnésticos utilizados para definir as lesbes pré-neoplasicas e
as invasoras, como a colposcopia e a biopsia, podem falhar na correta
determinacéo do carcinoma microinvasor. A colposcopia apenas localiza a les&o a
ser examinada, e nem sempre ela & satisfatoria. J& a biopsia falha, desde que
nio se tem certeza de que apanhou a alteragdo mais grave, ou tenha tido

tamanho para englobar toda a lesdo. ROMAN et al. (1997), observaram que, em
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63% das mulheres com carcinoma microinvasor na avaliagéo histologica do cone,
a colposcopia néo permitia a avaliagao completa da JEC. HOPMAN, KENEMANS,
HELMERHORST (1998), referem gue muitos autores tém estudado os achados
colposcopicos na doenca minimamente invasora, mostrando que a colposcopia
apresenta melhor desempenho em identificar doenga pré-maligna e francamente

invasora, pois o desarranjo na relagao epitélio-estroma se expressa primeiramente

na irregutaridade vascular.

As pacientes deste estudo apresentaram alteragbes colposcopicas mais
freqlentemente do tipo epitelio aceto-branco e com alieracdes vascuiares,
traduzidas como pontilhado, mosaico e vasos atipicos (ANEXO 3, TABELA A-2),
mas sem identificar-se uma associacéo entre qualquer achado colposcopico e a

doenga microinvasora, em concordéncia com dados de PARASKEVAIDIS et al.

(1992).

A visibilidade da lesdo na colposcopia determina a sensibilidade do método
de biopsia dirigida no diagnostico de doenga microinvasora do colo uterino. REIS
et al (1999) encontraram uma sensibilidade de 59% quando a leséo era totalmente
visivel, contra 39% quando ela penetrava o canal cervical. Neste estudo, 56/113

mulheres submetidas a conizagao ou histerectomia tinham diagnostico de invasao

na bidpsia.

FIGUEIREDO et al (2000) avaliando retrospectivamente o prontuario de 385

mulheres atendidas no CAISM - UNICAMP e submetidas & conizagao,
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tendo como indicagéo NIC3 na bidpsia dirigida, encontraram concordéncia de
diagnastico, ou seja, resultado de NIC3 na conizagdo, em 63% dos casos. Em
28.8% das muiheres foram encontrados algum grau de invas&o estromal nao

detectada na bidpsia.

A taxa de microinvas&o descrita na literatura em mulheres submetidas a
conizagao por bidpsia compativel com NIC 3 varia de 0,8% a 3% (PRENDIVILLE,
CULLIMORE, NORMAN, 1989;MORRIS et al, 1993; DENNY et al, 1995;
MASSAD, HALPERIN, BITTERMAN, 1996; POWELL, 1998). Nesta casuistica,
observa-se conforme o ANEXQO 3, TABELA A-3, que 97% (60/62) dos carcinomas
la1 foram diagnosticados na conizagéo realizada ap6s bidpsia prévia dirigida pela

colposcopia, com resultado negativo, NIC 2 ou 3.

A preservacdo do Gtero em mulheres com carcinoma microinvasor do colo
uterino e, principaimente, em mulheres jovens & uma tendéncia, justificada em
parte pela tentativa de preservar a fertilidade. Assim, o achado de que a maior
parte das mulheres com até 35 anos tenha side submetida ac tratamento com
preservacdo do dtero, pode refletir esta situagdo. Sabe-se que a prevaléncia do
carcinoma microinvasor do colo uterino € maior na faixa etaria acima de 35 anos,
o que coincide com os nossos dados e com a propria historia natural das
neoplasias intra-epiteliais, microinvasoras e invasoras (WAY, HENNIGAN,
WRIGHT, 1968; CREASMAN & PARKER, 1973; PARASKEVAIDIS et al., 1992;
ZEFERINO et al., 1998).
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Esta claro que a histerectomia & um tratamento eficaz para o carcinoma do
colo uterino 1at, com baixos indices de complicagées e recidivas. Mas, verifica-se
que cerca de um tergo dos casos n&o apresenta doenca residuai na avaliagao da
peca do Gtero retirado nestes cascs (ROMAN et al., 1997). Por outro lado, varios
fatores e entre eles, uma maior utilizagdo da CAF esta propiciande um maior
namero de diagnésticos de carcinoma microinvasor, principalmente com até trés
milimetros de invasdo estromal, o Estadio la1l. Assim, parece légico que esta
situacdo deve estar levando algumas mulheres a se submeterem a histerectomia

que poderiam ser evitadas.

Na tentativa de definir alguns fatores que pudessem predizer um pior
prognostico e, assim, auxiliar na definicao da melhor abordagem terapéutica,
estudam-se fatores como as margens de ressecgao cirlrgica, a medida da

profundidade de invaséo e a presenca de extenséo da doenca para as glandulas

endocervicais.

Um dos mais importantes fatores é a margem de resseccéo, e sabe-se que
uma margem comprometida na conizacdo esta associada com a presenca de
doenca residual na peca de histerectomia (GURGEL et al.,, 1997; ROMAN et al,,
1997). Os trabalhos na literatura diferem na distancia da neoplasia até a margem
de resseccéo para denomina-la de livre. GURGEL et al., (1897) descrevem como
livre aquela margem com disténcia igual ou superior a 5mm da neoplasia, e
ROMAN et al., (1997) até 100um. Neste estudo, as margens chamadas no laudo

anatomo-patoldgico de exiguas, foram consideradas livres. Como pode-se
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observar pelo banco de dados (ANEXC 4), o fato das margens estarem livres,
porém exiguas, acabou por influenciar na indicagao de retirada do Utero em quatro
casos e em nenrhum deles encontrou-se doenga residual. Outros 10 casos, nesie
estudo, com margens livies na conizagdo, evoluiram para histerectomia, nao
tendo sido encontrada doenca residual em oito, uma apresentou CIS e a outra
carcinoma la1 na peca do Gtero. Outros fatores que influenciaram na indicagao da
histerectomia pos-conizagdo com margem livre nessa casuistica, foram um caso

de leiomiomatose uterina e um caso de desejo de esterilizagéo definitiva.

Nao foi observada neste estudo, associagdo entre a profundidade de
invasac estromal e a indicacio de histerectomia. Embora sejam descritas
associacdes entre a profundidade de invasdo e o acometimento de metastase
linfonodal (BURGHARDT & PICKEL, 1978), sabe-se que segundo GURGEL et al.
(1997) e ROMAN et al, (1997) isto e pouco freqliente, para, por si s6, indicar

procedimentos mais radicais.

Quanto & extensdo ou ndo da neoplasia para o interior das glandulas
cervicais, que podem apresentar-se livres, com CIS ou com lesac microinvasora,
notou-se nesta casuistica, que a indicacdc de histerectomia poés-conizagao
ocorreu em dois tergos dos casos onde havia extensao glandular da leséo (67%) e
em metade dos casos onde as glandulas cervicais estavam livres (51%), diferenca
esta nao significante. O fato de existir ou n&o acometimento de glandulas parece

n&o ser suficiente para adocéo de condutas mais radicais pés-conizagéo do colo

uterino por carcinoma lat.
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Neste estudo, ndc se observaram recidivas em até dois anos de
seguimento no grupo de mulheres que realizaram a conizacdo por CAF e que
siveram o Utero preservado. Porém, a casuistica  pequena e apresenia algumas
criticas quanto a possiveis condutas empregadas n&o uniformes. Assim é que, em
quatro casos estudados, realizou-se primeiramente o cone por CAF e, estando
este com margem comprometida, indicou-se novo cone, agora a frio. Nesta
conizacdo a frio, as margens foram negativas em trés casos e no caso que
permaneceu com margem comprometida no segundo cone, foi realizada uma
histerectomia & encontrado CIS na pega do Gtero. Optou-se por colocar aqueles
frés casos noO grupo da conizacdo a frio, pois considerou-se ter sido este, o
procedimento definitivo que permitiu a retirada da doenga com margens livres, e
destes, apenas um evoluiu com recidiva citoldgica sugestiva de CIS, nove meses

apés a conizagao, também sendo realizada uma histerectomia e encontrado

carcinoma lal.

Por oufro lado, tratamentos de certa forma exagerados, também foram
realizados como se observa no grupo das histerectomias onde se encontram trés
casos de Wertheim-Meigs. Dois deles foram indicados pés-conizagao com
margens livres e ndo apresentaram doenga residual na pega cirurgica. O terceiro
caso foi indicado devido a margem comprometida na conizagéo e apresentou

doenca residual microinvasora de dois milimetros de profundidade.

As recidivas pos-tratamento de carcinoma de colo uterino lal encontradas

nessa casuistica foram baixas, com uma taxa total de 7,7% (11,6% quando o Gtero
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foi preservado e 4,9% para histerectomia), o que esta deniro dos limites descritos
na literatura, onde se encontram taxas entre 2 a 14% independente do tipo de
tratamento, se conservador ou nao (LOHE et al.,1978; LARSSON et al., 1983;
BURGHARDT et al., 1891; COPELAND et al., 1992; SEVIN et al., 1882; OSTOR &
ROME, 1994; NARDUCCI et al., 2000).

Avaliando-se a curva da proporcao de mulheres livres de recidivas durante
o seguimento, nota-se uma tendéncia das recidivas ocorrerem nos primeiros 12
meses naquelas submetidas a tratamento com preservagao uterina. Apos
aplicagdo do teste de Wilcoxon (p=0,03), pode-se inferir que as mulheres que

tiveram seu dtero preservado apresentaram recidivas mais precocemente.

Chama a atencdo a observagdo da ocorréncia de recidivas duas vezes
maior no grupo das mulheres que preservaram o Utero, que apesar de nao

significante, indica a necessidade de novas avaliagbes com maior nimero de

casos.

Dentre as 43 mulheres que preservaram o Utero apds a conizagao,
existiram cinco casos de recidivas citolégicas detectadas no seguimento destas
pacientes. Trés delas tiveram indicagéo de histerectomia, encontrando-se dois
casos de CIS e um caso de carcinoma de colo la1 na pega do Utero retirado.
Quanto as outras duas muiheres, uma delas era gestante gue teve a citologia
normalizada apos o parto, e a Gltima uma mulher soropositiva para HIV, que
permanece mantendo alteragbes citologicas de baixo grau em seis controles

subseqiientes realizados. Isto demonstra que o servigo do CAISM-UNICAMP esta
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atento para o controle destas pacientes, onde o seguimento com colpocitologia e
colposcopia rigoroso facilita o diagndstico precoce das recidivas, evitando doenca
invasora, que nao apareceu em nenhuma paciente desta casuistica. Quando se
propde um tratamento mais conservador para uma neoplasia como o carcinoma
microinvasor do colo uterino, a possibilidade e a qualidade do seguimento pos-
conizacao destas mulheres tém que ser levados em consideragéo, tendo um peso

muito grande na tomada de decis&o.

Ainda em relagdo as recidivas, parece que uma parte delas acontece
independente da extenséc da cirurgia realizada no tratamento inicial. Assim, neste
estudo, ocorreram trés recidivas entre as mulheres submetidas a histerectomia e
encontrou-se em trés casos, suspeitados inicialmente pela citologia oncologica
alterada, CIS de clipula vaginal na colpectomia. Nestes casos, poder-se-ia dizer
nio se tratar de uma recidiva verdadeira, mas de uma nova lesdo, pois
inicialmente haviam margens livres e, na recidiva, havia lesado intra-epitelial,
traduzindo ou a multifocalidade da doenga ou uma predisposicéo genética e/ou

imunolbgica para o desenvolvimento deste tipo de patologia.

A CAF mudou a abordagem diagnoéstica e terapéutica das neoplasias intra-
eipiteliais cervicais, e tratamentos como “ver e tratar” ou tratar em “um passo”
passaram a ser considerados como maneiras seguras e eficazes de manejo dessa
patologia. A utilizacdo da CAF demonstra ser um fator importante para o0 aumento
dos diagnosticos de carcinoma microinvasor do colo uterino. Nos poucos estudos

que avaliam esta associagdo, a grande incégnita é justamente o que fazer com um
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diagnostico de carcinoma microinvasor nos espécimes cirdrgicos retirados por
CAF, pois é freqiiente o achado de espécimes com tamanho até maiores que das
conizacoes cléssicas e com margens livres de doenga. A importancia de uma

definicao é clara, pois a ‘popularizagao’ da CAF é uma realidade.

Qutro ponto freqlientemente questionado € que, apesar de a CAF
possibilitar uma analise da profundidade de invasao, aiguns autores discutem se ¢
artefato térmico oriundo do procedimento poderia prejudicar o patologista no
diagnéstico dessa neoplasia, na avaliagio das margens cirurgicas, influenciando
na conduta posterior (MONTZ et al., 1993; HANAU & BIBBO, 1997; MATHEVET et
al., 1994; IOFFE et al., 1899; CARVALHOC, 2000). O trabalho de TSENG et al
(1997), mostra, numa casuistica de 63 casos comparando CAF com cone a frio,
que todos os cones por CAF apresentaram algum grau de artefato térmico na
superficie de corte das margens, porém, no estudo histopatologico nenhuma

margem foi indeterminada devido a isso.

Uma desvantagem da CAF pode ficar evidente quando o tecido obtido €
muito fragmentado, devido a muitiplas passagens da aica. Isto pode acontecer
provavelmente devido a lesdes extensas ou colo muito grandes, casos em que o

cone a frio deveria ter a preferéncia (BAGGISH et al, 1992; PARASKEVAIDIS et
al, 1992).

Este ndo & o estudo ideal para a analise da melhor abordagem terapéutica
para o carcinoma la1 do colo uterino, que deveria ser prospectivo e randomizado,

com grupos de controle semelhantes, o que seria dificil de ser realizado,
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principalmente devido a baixa taxa de diagnosticos nesta fase, da diversidade de
condutas entre os servicos e dos claros questionamentos éticos. No entanto, a
analise de um reiativo bom nimero de casos de carcinoma microinvasor, com um
ntimero também razoavel de casos em que o Gtero foi preservade e com um

seguimento adequado, de no minimo 24 meses, como neste estudo, possibilita

ter-se uma ideia sobre o tema.

Os resultados aqui apresentados demonstram que, devido ao baixo nimero
de recidivas encontradas, frente a um resultado de conizag&o com carcinoma a1
e margens de resseccdo livres de doenca, independente do tipo de conizagéo
realizada, existe seguranga para se indicar uma terapéutica mais conservadora,
preservando o Utero destas mulheres e com grande oportunidade de cura, desde

que seja possivel realizar-se um seguimento adequado, principaimente, nos dois

primeiros anos.
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6. CONCLUSOES

MWW

6.1.

6.2.

6.3.

6.4.

6.5.

A realizacdo de tratamento conservador do carcinoma de colo de utero
Estadio la1 foi mais utilizado nas pacientes com menos de 35 anos de

idade.

A presenga de margem de ressecg@o cirurgica comprometida pela
neoplasia na conizacao definiu a indicagéo de histerectomia. A indicagéo de
histerectomia foi semelhante, segundo a profundidade de invas&o estromal
até um milimetro, ou de um a trés milimetros e a presenga ou nao de

extensao glandular da doenga.

A ocorréncia de recidivas nas mulheres com carcinoma de colo uterino lal
neste estudo ndo esteve associada ao tipo de tratamento realizado, se

apenas conizagéo ou histerectomia.

As recidivas tenderam a acorrerem mais precocemente nas mulheres

submetidas a tratamento apenas com conizagao.

Para as mulheres tratadas apenas com conizagdo, a ocorréncia de

recidivas nao esteve associada com a técnica utilizada, se a bisturi frio ou

por CAF.
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9.1. ANEXO 1: Descrigio técnica dos procedimentos de conizagioc do coio

uterino.

A. Conizacdo com bisturi frio

A conizagdo a fric é realizada no CAISM em ambiente de centro cirargico,

com trés dias de internagao, sob anestesia fipo blogueio espinhal, utilizando-se a

seguinte técnica:

» Paciente em posigao semi-ginecolbgica, antissepssia € colocagao de
campos cirlirgicos;

« Visualizagio do colo uterino através de vaivulas ou espéculo vaginal e
realizacio do teste de Schiller;

e Pingamento do lébio anterior e posterior do colo uterino com pingas
Pozzi .

« Realizacao de dois pontos hemostaticos na regiao das artérias cervicais,
as trés e nove horas no colo do Gtero, com fio de sutura absorvivel;

« Histerometria de canal e cavidade,

« Colocagao de vela de Hegar no canal cervical;

« Retirada da porg¢éo do colo uterino a bisturi, em forma conica;

e Marcacéo da peca com fio as 12hs;

« Curetagem do canal restante;
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o Curetagem da cavidade uterina quando for indicada;

+ Realizacdo de 2 pontos de Sturmdorff em iabio anterior e posterior, com

fio de sutura absorvivel;
e Retirada dos instrumeniais e revisao final;

o Toque retal para avaliar paramétrios e descrigac detalhada das suas

condicdes.

8. Conizacgao por Cirurgia de Alta Freqliéncia (CAF)

A conizagdo por CAF é realizada em ambulatorio, sem necessidade de
internaggo, sob anestesia local e sem a necessidade de anaigésicos ou
antibioticos no pos-operatdrio, podendo a paciente voltar a exercer suas atividades
normais no dia seguinte. O equipamento utilizado é um gerador de corrente

clétrica de alta frequéncia acompanhado de aspirador de fumaca com filtro

biologico.

As conizacbes com a CAF foram realizadas com uma Unica passagem de

alga, sempre escolhida levando-se em consideracao o tamanho do colo e da lesao

quando aparente, e da profundidade desejada.

A seguir & descrita a técnica:
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Paciente em posicdo ginecolégica sem portar objetos de metal,
posicionamento da placa neutra na regido glitea em area bem
vascularizada e préximo da area de agao do cirurgio;

Colocacdc de espéculc com cénula para aspiracdo e ftinta nao
condutiva;

Limpeza do colo, realizagéo de colposcopia e teste de Schiller;
Infiltragdo do colo com Xylocaina 2% com adrenaiina, com 0,5mi nos
pontos 3,6,9, e 12 hs utilizando-se um carpule & agulha 27G;

Ligado o aparelho gerador no modo monopolar, com energia de corte
entre 50 e 60 watts e energia de coagulagéo de 50 watls;

Escolha da aica de tungsténio de acordo com o tamanho do colo,
tamanho da lesdo e quantidade de canal a ser retirado, normaimente
algas do tamanho de 15 x 15mm ou 20 x 20mm ou 10 x 10mm;

Apos ligado o aspirador, realizado o procedimento de passagem da alca,
sob visao colposcopica, movimento continuo e uniforme;

Em casos especiais pode utilizar-se de alca de canal, quadrada ou
retangular, para ampliac@o da ressecgéo a este nivel;

Cauterizacao das bordas agudas com eletrodo esférico de cinco

milimetros;

Colocagdo de solugao de percioreto férrico a 80% na area cruenta,

Retirada do espéculo;

Marcagdo da peca cirdrgica (cone) as 12 hs com um fio de sutura para

orientacao do patologista.
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9.2. ANEXO 2: Ficha pré-codificada para coleta dos dados

Ficha] _{_1_1_1
IDENTIFICACAO:

11 Data de nascimento  _ _/_ _/ 1.2 idade | _|_|

1.3 Estado conjugal 1] solteira |2} casada |3| amasiada  |4] vilva |5] separada

ANTECEDENTES PESSOAIS:

216/_(_] Pl_t_l A_I_I cl_I_]
inicio vida sexual ] _ __ | anos
N° de parceiros | _ _]

MAC |1]sem |2/ DIU  [3]ACO |4] Diafragma [5] Condom {6] Outros

Menarca| _| _| DUM_ _/ _/__
CONDUTA DIAGNOSTICA:
3.1 C.0. de encaminhamento Data_ _/__/__
Nel i Codigo D _1_1 2I_1_1 3_1-1
3.2 C.0. do sernvico Data __/_ _/__
N N D D S B Codigo )] _f_| 21_1_1 3 _1_]

3.3 Achados Colposcopicos
|1} AIS |2| Epitélio Branco {3| Mosaico |4| Vasos Atipicos |5 Pontilhado
16| Leucoplasia {7] Schiller positivo |8] Insuficiente |9] Outros |10| Ignorado

3.3.1 Biépsia de colo jsim] |nd@o] Data__/_ /__ N°j_|_f_{_l_1_1
Diagnostico Cerv |0] NIC|1| NIC[2| NIC|3] Micro |5] Inv|6] ignj8} NRI9}
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CONDUTA TERAPEUTICA

' Data __/__/ CAF |1} CONEAFRIO|2] N°j_|_l_I_1_I_I
4. Diagnostico  Cerv 0] NIC[1] NIC[2] NIC[3| Adeno insitul4] Microl8|

inv Escamoso|8] Inv Adeno|10] Outroj11]

4.4 1 Margem ectocervical |1] Livre 12| Comprometida Codigo | _ 1 _ 1|
4.4.2 Margem endocervical |1] Livre |2] Comprometida Codigo | _ | _|
4.2 Tamanho do especime Li_|_IxPl_j_lcm

4.3 N° de fragmentos M 120 P2t

4.4 Ariefatos técnicos das margens lsim} Inéo|

CONDUTA POSTERIOR

5.1 Segundo Procedimento Isim indo| Data_ _/ _/__
51.1 Cone |1} HT|2| WM 3] RT|4]

5.2 Diagnostico  Cerv [0] NIC|1} NIC|2] NIC[3] Micro 15] Invi8] lgn|8] NR|9
5.2.1 Seguimento CO resultado | __| Data__/__/__ Conduta

5.2.2 Seguimento CO resultado | __| Data__/__/__ Conduta

5.2.3 Seguimento COresultado | __| Data_ _/__/__ Conduta

5.2.4 Seguimenio CO resultado | _ _| Data_ _/_ _/__ Conduta

5.2.5 Seguimento CO resultado | _ | Data __/__/__ Conduta

5.2.6 Seguimento CO resultado | _ _| Data__/__/__ Conduta

5.2.7 Seguimento COresultado | __ | Data__/__/__ Conduta

5.2.8 Seguimento CO resultado | __| Data__ _/__7__ Conduta

5.2.9 Seguimento COresuitado | __| Data _ _/__/__ Conduta
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9.3.ANEXQO 3: Resultados complementares

Avaliando a doenca residual nos espécimes de Utero das 61 pacientes
submetidas a histerectomia, observa-se que 70,6% (36/51) das muiheres que
tinham margem comprometida na cirurgia de conizagao, seja ela a bisturi a frio ou
por CAF, apresentavam doenga residual. Apenas dois casos de margem cirdrgica

livie na conizacdc apresentaram doenca residual, sendo uma de cone a frio e

outra da CAF (TABELA A-1).

TABELA A1
DISTRIBUICAO DA DOENCA RESIDUAL PRESENTE NO ESPECIME
CIRURGICO SEGUNDO O TIPO DE CONIZACAO E AS MARGENS
CIRURGICAS NAS 61 MULHERES SUBMETIDAS A HISTERECTOMIA.

R . _. _:- M&rgemcin}rgica na coniza ,,, N

Sim 36 (70.6) 2* (20)

N&o 15 (29,4) 8 (80)

Total 51 (100,0} 10 (100)
M
p< 0,01

*Um caso de conizagéo a frio e outro de CAF.

Dez mulheres que apresentavam margens livres evoluiram para a
histerectomia, sendo que foram encontradas justificativa desta indicag&o cirurgica
em seis, quatro delas cujo exame anatomopatolégico da conizagéo relatava

“margem livre porém exigua“, uma por desejo de esterilizag&o definitiva e outra
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por leiomiomatose uterina. Das quatrc que apresentavam margem exigua,

nenhuma apresentou doenca residual.

A TABELA A-2 mostra a distribuigdo dos achades colposcopicos nas 104
mulheres estudadas, sendo que em 11,5% dos casos ndo havia nenhuma
anormalidade descrita na colposcopia. Nao foi observade nenhuma associacao
entre os achados colposcopicos e a profundidade de invasdo estromal no

diagnéstico de microinvasac.

TABELA A-2
CORRELAGCAQC ENTRE OS ACHADOS COLPOSCOPICOS EA
PROFUNDIDADE DE INVASAO ESTROMAL NA PECA CIRURGICA DAS 104
MULHERES ESTUDADAS.

Epitélio Branco 18 (21%) 4 (21%)
Pontilhado ou mosaico 39 (46%) 8 (42%)
Vasos atipicos 15 (18%) 3 (16%)
Insatisfatoria 4 (5%) 1 (5%)
Sem alteracbes 9 (10%) 3 {16%)
Total 85 (100%) 19 (100%)

w

p>0,05
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Observou-se que 72 mulheres realizaram biopsia prévia. Destas, 97%
(60/62) tinham diagnostico de microinvasor na conizagéo, apesar da bidpsia prévia
negativa, NIC2 ou NIC3. Em quatro casos o carcinoma microinvasor foi retirado
totaimente na bidpsia, restando apenas NIC3 no espécime da conizagéo (TABELA

A-3).

TABELA A-3
CORRELACAO ENTRE OS RESULTADOS DA BIOPSIA PREVIA E DA
CONIZACAO DAS 104 MULHERES TRATADAS DE CARCINOMA
MICROINVASOR DE COLO UTERINO IA1.

. Bipsapevia()

Core. %% semmic oNIC2 NiC3 o dal
ST realizado

NIC3 0 0 0 2 4
la1 32 7 2 51 6

W
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9.4.ANEXC 4 — Listagem das 104 pacientes estudadas

-

O ] s

2 o - =] o = -

3 % ¢z : % gelt = Bz §

8 & 2 § g g g % - o @% 2 o
= 2 8% 2 2 3 3 S&E2&® B % o6 B3 8 g
! 3 056 <1 O
3 MOS 35 2 NIC3 Frio 05/99 < () Cis 05/01
4 PON 28 2 CAF 1007 <] ) - 03/04
& EB 80 6 Fio 1084 <t () - 05/01
7 ANS 58 9 Frio 104 <1 (3 - 08/00
8 5 CER Fio 1186 <1 () s 06/98
g S i
1 3

1

3

1

3

5]

6

1
o0 PON 32 1 NiC3 CAF o3ms <t G - 01/01
24 MOS 35 3 NIC3 Frio 0208 13 () - 12/00
22 PON 33 2 NIC3 Fro o8 1-3 () - 03/01
23 MOS 34 4 NIC3 Fro 0e/e8 <1 S - 08/01
24 VA 4 9 NIC3 Frio oee 13 & - 01/01
25 EB 47 8 NIC3 Frio oare 13 (G - 09101

5 .

3

‘29 EB 26

2 CER 06/55 8
30 MOS 28 6 CAF e <1 o - 0301
31 EB 22 2 NIC3 CAF 1087 <1 () Cis 10/00
3 7 CER Frio s <1 6 -

32 MOS

MOS

35 42 4 NIC3 Fio o34 <1 @ - 10199
35 PON 36 9 NIGC3 Frio ozreg <4 O lal 08/01
37 INS 45 4 Frio 08197 <1 &) . 10/01
38 MOS 20 1 Fria ogps <1 o - 0101
39 MQOS 47 7 NIC3 Frio 12704 <1 (b Cis 0301
40 EB 32 3 N3 Frio gsge <1 (4 lal hia 10/84 NIC3 0o/
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{Continuagao)

b
© 3 X -
[ o] o e = <
A 5 z g =Pt = 27 3
o 2 & ey £3 e} G A 83 3 o & &5 o o
: £ 88 B § £ § T EE: G 3z 8 %5 8 ¢
41 ANS 3B 2 CAF 1pme <1 (¢) <Cis hia 118 SDR 0301
4 EB 41 2 NIC3 Fro ose8 <1 (¥ Cis hia0sms A1 06/01
43 PON 43 O NIC3 CAF 1908 <1 (¢ - hta 1188 NIC3 03/01
4 AIS 54 4 Frioe o017 13 (v - hia ogg7r NIiC3 10101
45 PON 38 8 NIC3 Frio 12/93 <t (+) Cis hia pd4m4 1Al 0801
4 MOS 38 6 NIC3 Frio o03m4 13 (v -  htaoens NC3 05/01
47 MOS 43 3 NIC3 Frie o034 <1 (¥ - hta o5/94 SDR 05/00
48 PON 54 2 NC3 Frio 0804 <1 (v a1 hiaoge4 SDR 101
49 MOS 55 8 NIC3 Fro o074 <t (v Cis hta 10m4 SDR 09/00
50 MOS 47 6 NIC3 Frhio 1483 <t (¥ Cis wm 1184 SDR 11097
51 VA 34 86 NIC3 Frio 1184 <1 (+) cs Hia 0585 NIC2 11/09
52 EB 62 7 CER Frio 0805 <1 (+) ds Ha 0805 IA1 1189
53 AIS 57 8 Frio 0705 <1 (+) - Hta 1005 SDR 04/99
54 VA 38 © A1 Fro 1195 <t () ds Hia 0106 SDR 10/00
55 AlS 43 4 Frio 12/85 <t () - Hta 0206 NIC3 12100
56 EB 48 4 CER Fro 1285 <1 (¥ - Ha 0186 SDR 12100
57 EB 3 3 A1 Frio 0406 <1 (#) ds Ha 0786 SDR 03/00 ]
58 AIS 30 2 Fio 0386 <1 () - Hita 0796 SDR 1100 EXIGUA
58 AIS 42 © CAF 12006 <1 (% - Hia 02/97 SDR 08/01
80 MOS 41 6 A1 Frio 1206 <1 (¥ - Hia 0367 A1 03/01
EE 41 2 CAF 0107 13 (¥ - 03101

273223

71
72
73
T4
75
76

78
79
80

MOS 48
iNS 61
AlS &7

MOS 53
EB 72
AlS 44

%

MOS 3

VA 88
EB 80

PON 40
VA 49
PON 37

VA 35
VA 40
EB 43

MOS 45

6
6
4
2
6
3
5

O WO O ORN~NRNN

NIC3
NIC3
CER

NiCc2
1At
cis

NIC3

NIC3

NIC3

NIC3

NIC3

Frio
Frio
Frio
Fric
Frio
Frio

Frig
Frio
Frio
Frio
Frio
Frio
CAF
Frio
CAF
CAF

1104
100697

05/99
(3/29
09/08

<1
1-3
<1
<1
<1

1-3

<1
<1
<1
<1

<1
1-3
1-3

<1

*)
™)
)

Hita 04/67
Hta 02/96
Hia 09/98
wm 02/98
Hia 06/98
Hta 05/96
Hta 05/88

Hta 04/94
Hta 02/95
Hta 12/97
Hta 0200
Hia 109
Hia 10/99
Hta 07/98
Hta 07/99
Hta 02/00

NIC3

NIC3
NiC3
A1
NIC3
SDR
NIC3

SDR
SDR
SDR
SDR
A1
A1
NIC3
NIC3
NIC3

08/01
06N
081
06101
10/00
0201

1197 EXIGUA
02/00
01101
10/01
08/01
06/01
09104
0301
10/01
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{Continuacao)
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I 5 3 g £f & : gz £

€ 5 3 &8 o o o & 8% % o 5 g2 3 o

£ & & 4 Q =) o % E@ =& & . o =2 o
z 5§ & & 5 @ 2 2 3 BE¥ Z § % o© 88 o} @
81 VA B4 3 NIC3 Frio 039 13 (¥ cs wm 0889 IA1 06/01
82 AIS 60 2 Frio 06/99 <1 (+) ds Hta 0200 NIC3 08/01
83 PON 37 3 CAF 10089 <1 (¥ cs Hta 0200 NIC3 10/01
84 PON 53 7 NIC2 Frio 0108 <1 (# cs Hta 0309 1A 06/01
85 INS 41 3 CAF 1108 <1 (¥ - Hta 0609 1Al 09/01
86 AS 4 2 CAF 0198 13 (9 ds 08/01
87 VA 47 2 NC3 Fro 11893 <1 (¥ lal Hta 0194 NIC3 03/01
88 EB 48 3 NIC3 Frio 0586 <1 () -~ Hta 0706 NIC3 01/00 ]
80 VA 42 7 NC3 Fro 1107 <t () cs Hta 0208 SDR oo01  EXIGUA
90 EB 49 10 NIiC3 Frio 0988 <t (¥ cs Hta 1008 SDR 03/01
91 MOS 37 2 NIC3 Frio 1084 <1 (v - Hia 0184 SDR 08/01
92 VA 43 O A1 Fro 0784 <1 (¥} cs Hi 0884 NIC3 10/00 i
93 MOS 40 1 NIC3 Frio 0907 <1 () - Hta 1187 SDR orme  EXIGUA
94 PON 80 8 NIC3 Fric 0185 <1 (+) s Hta 0505 NIC3 01/00
95 MOS 43 3 Fio 0907 <t () - Hta 0188 SDR 01/01

67 8 i ]
24 2

99 MOS 47 5 A1 Frie 1183 13 § - wm 0184 SDR o7
100 PON 31 3 Fic 0196 13 () - wmO0396 SDR 01/01
1 EB 72 4 Fio 1008 <1 () -  hta11m6 1A 04/01
102 MOS 27 2 CAF 1008 <1 (+) - htaotee NIC3 01100
103 PON 52 0 Frio 0805 <1 (+) - htaoogs A1 10/09
104 INS 48 5 Fio 1189 <1 {9 - 07/01
M

* COLPECTOMIA=SDR 29/06/94,

= COLPECTOMIA 23/6/98CIS

*** COLPECTOMIA 16/05/95 CIS VAGINA
EXIGUA= margem exigua na conizagao
Sombreamento = casos de recidiva
SDR = sem doenga residual
CER = cervicite
MOS= mosaico
PON= pontilhado
EB= epitélio branco
VA= vasos atipicos
INS= colposcopia insatisfatoria
AlS= auséncia de imagens suspeitas
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