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1. INTRODUCAO

A incidéncia do cancer de endométrio tem aumentado significativamente
nas tltimas décadas, ocupando o terceiro lugar entre as neoplasias ginecolégicas
malignas em nosso meio. Esse aumento na incidéncia parece ser devido ao
aumento da populag¢do feminina e maior expectativa de vida; melhora do padriio
nutricional e obesidade; diminui¢do da paridade e¢ aumento do uso de
estrogénios no periodo pos-menopausa’.

Cerca de 95% de todos os canceres de Utero se originam de glandulas do
endométrio e sdo conhecidos como adenocarcinomas endometriais. Os 5%
restantes englobam os tumores mesodérmicos mistos, os leiomiossarcomas e 0s
sarcomas do estroma endometrial °.

Esta bem estabelecida a relagdo entre a presenga de estimulo estrogénico
persistente sem a oposicdo da progesterona e o aumento do risco de cancer
endometrial **.

O carcinoma endometrial incide mais freqiientemente ap6s os 50 anos de
idade, sobretudo na sexta e sétima décadas de vida. Com a diminui¢io dos
niveis de estradiol e progestogénios em virtude da faléncia ovariana, ocorre um
aumento na producdo de gonadotrofinas, principalmente o LH, que por sua vez
estimula o estroma ovariano e supra-renal a produzirem andrégenos, sobretudo
androstenediona e testosterona, que se convertem no tecido adiposo periférico
em estrona e estradiol, respectivamente. Estes, por sua vez, aumentam o nimero
de mitoses nas células endometriais. A progesterona promove diminui¢iio dos
receptores de estrogénio e diferenciagdo das células endometriais, levando-as a

um estado secretor. No endométrio, a auséncia do antagonismo ao estimulo



estrogénico pode leva-lo a um estado pré-neoplasico e, posteriormente a um
cancer endometrial °.

Muitos fatores estdo associados ao cancer de endométrio. Entre eles, cita-
se a obesidade, nuliparidade, menarca precoce e menopausa tardia, tumores
ovarianos produtores de estrogenos, uso de estrogenioterapia isolada,
insuficiéncia hepatica e hipotireoidismo, todos relacionados ao hiperestrinismo.
A Hipertensdo Arterial Sistémica, o Diabetes Mellitus, irradiagio pélvica prévia,
historia familiar e uso de tamoxifeno também se relacionam com uma maior
incidéncia de neoplasia do corpo uterino. O uso de anticoncepcional oral e o
tabagismo (inativagio do estrogeno através da hidroxilagdo na posigdo alfa-2*)
sdo fatores que diminuem o risco de cancer de endométrio® .

O sangramento poOs-menopausal € a principal manifesta¢io clinica,
ocorrendo em 90% dos casos. Menos de 5% das mutheres sdo assintomaticas’.

A curetagem uterina, ultrassonografia pélvica e transvaginal, bidpsia
aspirativa do endométrio e histeroscopia, tem auxiliado no diagnéstico precoce,
principalmente nas pacientes consideradas de risco para a neoplasia'.

Em 1988, a FIGO (Federagao Internacional de Ginecologia e Obstetricia)
adotou o sistema de estadiamento cirurgico no lugar do estadiamento clinico
previamente utilizado®. Varios estudos, nas décadas de 70 e 80, mostraram as
deficiéncias do estadiamento clinico quando comparado ao estadiamento
cirargico. Em 1987, um estudo do Gynecologic Oncology Study Group, relatou
que 22% de 621 pacientes com estadio clinico I nas quais foi feito o
estadiamento cirtrgico apresentavam evidéncias de doenca extra-uterina®. Estes
estudos histopatoldgicos também serviram para identificar e definir um grupo de
achados claramente associados a um risco maior de recidiva e a um pior
prognostico. Os principais aspectos prognoésticos sdo o tipo histoldgico, o grau

de diferenciagdo celular, a profundidade de invasdo miometrial, extensio para



colo uterino ou istmo, invasdo do espago linfovascular, presenca de metastases
linfonodais e disseminag8o extra-uterina na pelve ou na cavidade peritoneal’.

O tratamento do cancer de endométrio ¢ multidisciplinar, sendo que a
cirurgia constitui modalidade terapéutica priméria, podendo estar associada a
radioterapia pré ou pos-operatdria. A radioterapia primadria estéd indicada quando
os riscos cirdrgicos sdo grandes, incluindo idade muito avangada e multiplas
comorbidades. Uma outra opcdo terapéutica para a doenga avangada ou
recidivante € a quimioterapia, quando houver contra-indicagdo ou auséncia de
resposta a hormonioterapia®.

A cirurgia proposta para o carcinoma endometrial constitui-se em coleta
de amostra de liquido da cavidade peritoneal, exploracdo da cavidade
abdominal, histerectomia total extrafacial e salpingo-ooforectomia bilateral,
linfadenectomia pélvica (cadeias iliacas comum e externa, hipogastrica e da
fossa obturadora), e para-adrtica seletivas, omentectomia infracdlica, e biopsia
hepatica se houver lesdo suspeita. A peca cirtirgica deve ser aberta e o tamanho
do utero, a profundidade do envolvimento miometrial e a extensdo cervical
devem ser avaliadas. Quaisquer linfonodos pélvicos e para-aodrticos suspeitos
devem ser removidos para exame patologico’.

E controversa a pratica da linfadenectomia pélvica e para-adrtica de rotina
nas pacientes que ndo se encontram no grupo de risco para envolvimento
linfatico'™ ' '> 3 1 que engloba as mulheres com tipo histolégico de células
claras, seroso, escamoso ou endometridide grau 3, invasdo miometrial maior ou
igual a metade do miométrio, extensdo istmo cervical, tamanho do tumor maior
que 2 cm e evidéncia de doenga extra-uterina’.

O estadiamento cirargico alargado, incluindo a linfadenectomia pélvica e
para-adrtica seletiva, pode levar a uma maior taxa de complicagdes peri-
operatorias imediatas, que incluem lesdes vasculares durante a dissecgido

linfatica em 2 a 5% dos casos, lesdo do ureter, embora isto seja raro, e a



complicagdes tardias, relacionadas a formacdo de aderéncias intestinais no pos-
operatorio. Operagdes transperitoneais de grande porte aumentam a incidéncia
~ . , . e , , « 9 , .
de lesdo intestinal grave apos irradiagdo externa pds-operatoria’. Além disso, um
estudo mostrou um aumento no tempo operatério, perda sangiiinea e maior
tempo de hospitalizagdo nas pacientes em havia sido realizada a
linfadenectomia'.
Os questionamentos da literatura atual com relagéo a realizagdo rotineira

da linfadenectomia no estadiamento do cancer de corpo uterino, em seus

estadios iniciais, motivaram a realizagdo deste trabalho.



2. OBJETIVOS

1. Avaliar a ocorréncia de metastases em linfonodos pélvicos e para-aodrticos, em
mulheres com diagnoéstico de adenocarcinoma endometrial, submetidas a
tratamento cirirgico no Servico de Oncologia Genital do Hospital
Universitario — UFSC.

2. Verificar a presenga de fatores progndsticos histopatoldgicos, nas pacientes
com metastases linfonodais.

3. Avaliar os fatores de risco e as caracteristicas clinicas das pacientes com

cancer de endométrio.



3. METODO

Este trabalho constou de um estudo retrospectivo, descritivo e transversal.

Foram revisados 25 prontuarios de mulheres com o diagndstico anatomo-
patologico de carcinoma endometrial, atendidas no Servico de Oncologia
Genital do Hospital Universitario da Universidade Federal de Santa Catarina, no
periodo de janeiro de 1992 a abril de 2001.

Elaborou-se um protocolo em que constavam: idade da paciente, raga;
menarca, menopausa, paridade; uso prévio de contracep¢do hormonal ou terapia
de reposi¢do hormonal; obesidade; tabagismo; Diabetes Mellitus; Hipertensdo
Arterial Sistémica; hiperplasia endometrial ¢ antecedente de céncer de ovario.

Os laudos anatomo-patolégicos foram avaliados quanto ao tipo
histolégico, grau de diferenciagéo celular, profundidade de invasio miometrial,
citologia peritoneal, presenga de metastases em linfonodos iliacos e para-
adrticos, metastase em omento, acometimento do colo do futero, didmetro
tumoral e disseminagdo para anexos ou outras estruturas extra-uterinas. Para a
realizagdo do estudo, as laminas foram revisadas pelo Servigo de Anatomia
Patologica do HU.

As pacientes foram separadas em dois grupos. Em um, o tratamento
cirirgico constou de histerectomia total, salpingo-ooforectomia bilateral e
lavado peritoneal. No outro, além destes, realizou-se linfadenectomia pélvica e
para-aortica seletivas (retirada de pelo menos um linfonodo pélvico ou para-
aortico). Os casos em que a linfadenectomia foi realizada, porém o laudo
anatomo-patologico evidenciou apenas tecido gorduroso no material referente

aos linfonodos, foram incluidos no primeiro grupo.



4. RESULTADOS

De janeiro de 1992 a abril de 2001, 25 mulheres com cancer de
endométrio foram submetidas a tratamento cirurgico no Hospital Universitario
da Universidade Federal de Santa Catarina. A idade das pacientes variou entre
40 e 90 anos. A idade média foi de 62,8 (+ 12,3) anos. Todas as pacientes eram
da raca branca. A menarca ocorreu entre 11 e 15 anos (média etaria de 12,6 1,4
anos), e a menopausa entre 40 e 60 anos (média etaria de 50,8 +6,2 anos).
Encontravam-se na po6s menopausa 13 (52%) pacientes, e no menacme 7 (28%).

Em 5 casos (20%) este dado ndo estava disponivel , conforme figura 1.

% 0 Desoorheddo

Fonte: Servi¢o de Arquivo Médico e Estatistico (SAME), Hospital Universitario, janeiro/1992 a abril/2001.
Figura 1: Status hormonal das pacientes com cincer de endométrio, submetidas a tratamento cirirgico no

Hospital Universitario-UFSC.



Quanto a paridade, 5 (20,8%) eram nuligestas, 10 (41,7%) tiveram uma a
trés gestacdes e 9 (37,5%) tiveram mais de trés gestagdes, conforme mostra a

figura 2.

ENuligesta
B Uma a trés gestagdes
00 Mhais de trés gestagdes
21%

41%

Fonte: Servigo de Arquivo Médico e Estatistico (SAME), Hospital Universitério, janeiro/1992 a abril/2001.
Figura 2. Nimero de gestacbes das pacientes com cincer de endométrio, submetidas a tratamento

cirirgico no Hospital Universitario — UFSC.



A contracep¢ao hormonal esteve presente em 4 casos (16%). Com relagao

ao uso prévio de terapia de reposi¢cdo hormonal, apenas uma paciente (4%) havia

utilizado, por 4 meses.

A Hipertensdo Arterial Sistémica esteve presente em 13 casos (61.9%), o

Diabetes Mellitus em 6 (28,6%), a obesidade em 8 (38.1%) e o tabagismo em 1

caso (4.8%). Apenas uma paciente apresentou historia prévia de cancer

(carcinoma gastrico). Estes dados estdo ilustrados na tabela I.

Tabela I - Antecedentes pessoais das pacientes com cancer de endométrio,

submetidas a tratamento cirirgico no Hospital Universitario — UFSC, de

janeiro de 1992 a abril de 2001.

Antecedentes pessoais Sim Nao Total
n % n % n %
Hipertensio 13 61,9 8 38,1 21 100,0
Diabetes Mellitus 6 28.6 15 71.4 21 100.,0
Obesidade 8 38,1 13 61,9 21 100.,0
Tabagismo 1 4.8 20 95,2 21 100,0
Cancer It 4.8 20 95,2 21 100,0

Fonte: Servigo de Arquivo Médico e Estatistico (SAME), Hospital Universitario, janeiro/1992 a abril/2001.

* Total de pacientes que apresentavam informagdes sobre seus antecedentes nos prontudrios.

+ Historia prévia de cancer gastrico, ha 3 anos.

O tipo histolégico mais freqiientemente encontrado foi o adenocarcinoma

endometrioide em 19 pacientes (76%). Os outros tipos histoldgicos encontrados

somaram 6 casos (24%), conforme figura 3.
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Fonte: Servigo de Anatomia Patoldgica (SAP), Hospital Universitario-UFSC, janeiro/1992 a abril/2001.
Figura 3. Distribuiciio percentual dos tipos histolégicos de cincer de endométrio nas pacientes submetidas

a tratamento cirdrgico no Hospital Universitario — UFSC.

Com relagdo a conduta cirurgica, das 25 pacientes estudadas, 20 (80%)
foram submetidas a histerectomia total e salpingo-ooforectomia bilateral,
associadas a linfadenectomia pélvica e para-adrtica. Em cinco casos (20%) néo
foi realizada a linfadenectomia.

Das 20 pacientes em que foi realizada a linfadenectomia, 5 (25%)
apresentaram metastases linfonodais e 15 (75%) ndo apresentaram.

Na tabela II estda demonstrado o comprometimento linfonodal em relagdo

ao grau de diferenciacdo nuclear tumoral.
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Tabela Il - Grau de diferenciacio tumoral e a presenca de metastases
linfonodais, nas pacientes com cancer de endométrio submetidas a

tratamento cirargico no Hospital Universitario — UFSC.

Grau de diferencia¢do Com metastase Sem metastase Total
n % n % n %
[ 1 20,0 -+ 80.0 5 25,0
II 1 9,1 10 90,9 11 55,0
I 3 75.0 1 25,0 4 20,0

Fonte: Servi¢o de Anatomia Patolégica (SAP), Hospital Universitario, janeiro/1992 a abril/2001.

No que diz respeito a profundidade de invasdo miometrial, nenhuma
paciente com neoplasia restrita ao endométrio (25%) apresentou metastase
linfonodal. Quando a profundidade de invasdo foi menor que um ter¢o da
espessura miometrial (15%), uma paciente apresentou metastase (33,3%), e
quando esta invasao foi maior ou igual a um tergo (60%), 4 pacientes (33,3%)
apresentaram linfonodos acometidos. Os dados podem ser observados na tabela

I1I.



Tabela III —Profundidade de invasio miometrial e presenca de metastases
linfonodais, nas pacientes com cancer de endométrio submetidas a

tratamento cirirgico no Hospital Universitario — UFSC.

Profundidade de invasdo Com metastase Sem metastase Total
n % n % n %
Restrito * 0 0,00 5 100,0 5 25,0
<1/3 1 33.3 2 66,7 3 15,0
>1/3 4 333 8 66,7 12 60,0

Fonte: Servico de Anatomia patoldgica (SAP), Hospital Universitario, janeiro/1992 a abril/2001
*Neoplasia restrita ao endométrio

Em todas as pacientes foi colhido liquido da cavidade peritoneal, porém
em 8 casos (32%) os resultados ndo foram encontrados. Em 16 casos foi obtido
o resultado do lavado peritoneal e concomitantemente havia sido realizada a
linfadenectomia. Metastases linfonodais estavam presentes em 2 mulheres que
apresentavam citologia positiva (50%). Nestes dois casos foram identificados

também outros sitios metastaticos.

Tabela IV — Lavado peritoneal e presenca de metastases em linfonodos
pélvicos, nas pacientes com cancer de endométrio submetidas a tratamento

cirargico no Hospital Universitario — UFSC.

Resultado do lavado Com metéstase Sem metastase Total
n % n % n %
+ 2 50,0 2 50.0 4 25,0
B 3 25,0 9 75.0 12 75.0
Total 5 31.3 11 68.7 16 100,0

Fonte: Servigo de Anatomia Patologica (SAP), Hospital Universitério, janeiro/1992 a abril/2001.
*Casos com resultado do lavado peritoneal, foi realizada linfadenectomia.
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O acometimento do colo uterino foi constatado em 6 casos. A
linfadenectomia foi realizada em 5 casos (83.3%), sendo que destes, 1 (20%)
apresentou metastase linfonodal. A disseminag¢do para anexos ocorreu em 2
casos (8%), sendo que ambos apresentavam comprometimento linfonodal
(100%).

A disseminac¢do extra-uterina, com exce¢do de anexos, foi observada em 4
casos (16%). Trés pacientes (75%) apresentavam comprometimento peritoneal.
A linfadenectomia foi realizada em duas pacientes, sendo que apenas uma
apresentou metastase linfonodal. Em um caso havia comprometimento da
mucosa da bexiga, porém ndo foram identificados linfonodos no material
referente aos mesmos. Apenas uma paciente apresentou metastase em omento.

O tamanho tumoral estava descrito em 15 casos (60%). Diametro tumoral
maior que dois centimetros esteve presente em 10 casos (90,9%), sendo que 2

(20%) apresentavam metastases linfonodais.

Tabela V - Tamanho tumoral e metastases linfonodais, nas pacientes com
cancer de endométrio submetidas a tratamento cirirgico no Hospital

Universitario — UFSC.

Tamanho do tumor * Com metastase Sem metastase Total'
n % n % n %
<2cm 0 50,0 1 100,0 1 9.1
>2cm 2 20,0 8 80.0 10 90.9

Fonte: Servigo de Anatomia Patolégica (SAP), Hospital Universitario, janeiro/1992 a abril/2001.
* Maior didmetro tumoral, em centimetros;
T Total de pacientes submetidas a linfadenectomia seletiva.
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O comprometimento linfonodal de acordo com o tipo histolégico esta

demonstrado na figura 4.

161

144

124

10+

B com metastase
[ sem metastase

CC END SP IND TOTAL*

CC: células claras; END: endometridide; SP: seroso-papilifero; IND: indiferenciado.
* Total de pacientes em que foi realizada linfadenectomia seletiva.
Fonte: Servico de Anatomia Patolégica (SAP), Hospital Universitario-UFSC, janeiro/1992 — abril/ 2001.

Figura 4: Distribui¢io das pacientes com cincer de endométrio submetidas a tratamento ciriirgico no
Hospital Universitirio — UFSC, de acordo com o acometimento linfonodal por metdstases e o tipo

histolégico tumoral.

A distribui¢do das pacientes conforme o estadiamento cirirgico €

mostrada na tabela VI.
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Tabela VI - Distribuicdo das pacientes com cancer de endométrio conforme

estadiamento.
Classificagio Numero de pacientes*
N %

Ia 2 11,8
Ib 3 17,6
Ic 1 5,9
Ila 1 5,9
IIb 1 5,9
IMa 3 17,6
IIb 0 0,0
e 5 29.4
IVa 1 5,9
IVb 0 0,0

Total 17 100,0

Fonte: Servigo de Anatomia Patolégica (SAP), Hospital Universitario-UFSC, janeiro/1992 a abril/2001
*Total de pacientes em que foi realizado o estadiamento cirdrgico, com amostragem de linfonodos e resultado do

lavado peritoneal



5. DISCUSSAO

A neoplasia endometrial, causa importante de mortalidade em mulheres,
especialmente nos paises desenvolvidos, sofreu modificagdes diagnosticas e
terapéuticas nas Ultimas duas décadas. Desde 1988, quando a FIGO (Federagédo
Internacional de Ginecologia e Obstetricia) adotou o estadiamento cirtirgico do
cancer de endométrio, a avaliagdo dos linfonodos pélvicos e para-adrticos
passou a fazer parte do seu tratamento. Apesar destas medidas terem sido
adotadas, o papel da linfadenectomia nas pacientes com esta neoplasia
permanece controverso'. Em 1987, um estudo do Gynecologic Oncology Study
Group relacionou os achados histopatoldgicos de pacientes com céancer
endometrial a presenca de metastases linfonodais e dividiu-as em grupos de
risco. Em uma analise multivariada, o grau de diferenciacéo, a profundidade de
invasdo miometrial e a presen¢a de comprometimento peritoneal foram fatores
significantes independentes para a predigdo de metastases linfonodais®.

A época mais comum de aparecimento do cancer de endométrio é na pos-
menopausa. Rose® afirmou que 75% das pacientes com carcinoma endometrial
encontram-se no periodo pds-menopausal. O pico de incidéncia situa-se entre os
50 e 70 anos, sendo a maior parte em torno dos 60 anos. Mulheres mais velhas
(acima de 70 anos), em geral tém um pior prognostico, devido ao maior risco de
disseminagdo extra-uterina e maior profundidade de invasio miometrial. O
aumento do risco de recorréncia nestas pacientes também foi relacionado a
maior incidéncia de tumores grau 3 ou subtipos histoloégicos desfavoraveis.
Nesse estudo, a idade média das pacientes avaliadas foi de 62,8 (+ 12,3) anos,
sendo que 52% encontravam-se no periodo pos-menopausal. A idade média

concordou com o exposto na literatura; houve uma freqiiéncia menor de
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pacientes na pos-menopausa. A pequena casuistica, e o percentual significativo
de pacientes com status hormonal desconhecido (20%), poderiam ser
responsabilizados por esse achado.

No que diz respeito a raga, Machado Junior et al.” descreveram que 81,8%
das pacientes com carcinoma endometrial eram da raga branca. A raga negra,
apesar de apresentar menor freqiiéncia da doenga, detém um pior prognéstico.’
Nessa casuistica, 100% das pacientes eram brancas. Além da maior incidéncia
nesse grupo, os resultados obtidos também podem refletir a origem étnica das
pacientes atendidas no Servigo, de ascendéncia predominantemente européia.

Abriio e Marques ’ referiram que pacientes com menarca antes dos 12
anos tem uma elevagdo no risco para este tipo dev cancer em 1,6 vezes, e, com
menopausa apos os 52 anos, em 2,4 vezes. Esses dados baseiam-se no maior
tempo de exposi¢do estrogénica a que estas mulheres estariam submetidas.
Catelan et al' descreveram que a média de idade de menarca nas pacientes com
neoplasia de endométrio foi de 12,7 anos, e de menopausa, de 49,8 anos. No
presente trabalho, as médias etarias para menarca e menopausa foram de,
respectivamente, 12,6 ¢ 50,8 anos, concordando com a literatura.

Durante a gestagdo, a mulher fica exposta a ac¢fio hormonal da
progesterona e estriol, o que confere longo prazo de prote¢do contra o cancer
endometrial®. Nuliparas, além de ndo apresentarem esta protegio, possuem com
maior freqiiéncia ciclos anovulatérios quando comparadas as multiparas,
diminuindo ainda mais a exposi¢do a progesterona. Nessa casuistica, a maioria
das pacientes era nuligesta ou teve menos de trés gestag¢des, caracterizando um
importante fator de risco.

O uso de estrogenioterapia isolada no tratamento dos sintomas
menopausais estd diretamente ligado a maior incidéncia desta patologia. A
literatura descreve um aumento de 4 a 8 vezes no risco de desenvolvimento

desta neoplasia. Este fato ndo ocorre quando € associado um progestageno ao
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tratamento’. Em nosso estudo, apenas uma paciente apresentava historia prévia
de terapia de reposi¢do hormonal. A pequena casuistica do estudo, poderia
explicar esse achado.

A maior incidéncia de cancer nas mulheres obesas est4 relacionada a uma
maior conversdo periférica de androstenediona em estrona pela aromatase no
tecido adiposo®. O risco é relacionado ao grau de obesidade, e esta aumentado
em dez vezes em mulheres com 22,5Kg acima do peso normal’. A obesidade foi
um importante fator de risco observado nessa casuistica, sendo que 38,1% das
pacientes apresentaram esta patologia.

Por muito tempo, a hipertensio e o diabetes foram considerados fatores de
risco para o aparecimento do carcinoma de endométrio. Sabe-se, atualmente,
que ainda que com freqiiéncia associados a neoplasia, essas doengas sdo
comorbidades, mas ndo oferecem risco aumentado para o aparecimento do
cancer. Estdo presentes em pacientes com condigdes clinicas semelhantes, como
obesidade, idade superior a 50 anos, e condi¢do hiperestrogénica, esses sim
estabelecidos como de risco aumentado para o carcinoma endometrial. Alguns
autores' relataram incidéncia de HAS e DM de 59,5 e 30,3%, respectivamente,
nas pacientes com carcinoma de endométrio. No presente trabalho, antecedentes
pessoais como hipertensdo e diabetes foram muito freqiientes; a hipertensio foi
encontrada em 61,9%, o diabetes, em 28,6% dos casos, concordando com a
literatura.

O uso de anticoncepcionais orais combinados, € o habito de fumar, sdo
associados a reducio do risco desta neoplasia®. Nos casos de céncer de
endométrio em fumantes, provavelmente ocorre uma menor dependéncia
hormonal do tumor e, consequentemente, pior progndstico’. Nesse estudo, 16%
das pacientes haviam feito uso de contracepgdo hormonal, e 1 paciente (4%) era
tabagista. Ndo foram averiguados o tempo de uso e a dosagem do hormdnio

utilizado. Isso, aliado ao nimero pequeno de pacientes avaliadas, poderia ser
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responsabilizado pela freqiiéncia consideravel de uso de contraceptivos
hormonais encontrada.

O tipo histologico encontrado mais freqiientemente é o endometridide,
que corresponde a 60 a 80% dos canceres de endométrio™ * °. Outros tipos
histologicos representam 10% dos casos, € possuem maior risco de recorréncia e
disseminacgo a distancia® '” 1. Nesse trabalho, 76% das pacientes apresentaram
carcinoma de endométrio tipo endometridide, concordando com o exposto.

Segundo Creasman et al.}, o grupo com baixo risco para envolvimento
linfonodal compreende tumores bem diferenciados, restritos ao endométrio e
sem doenga intra-peritoneal. Invasio miometrial profunda e doenga intra-
peritoneal sdo indicadores de alto risco, enquanto invasdo menor que a metade
do miométrio, graus de diferenciagio II ou III e auséncia de doenga peritoneal
indicam risco moderado de metastase linfonodal. Os autores encontraram
metastases linfonodais em 3% das pacientes com tumores bem diferenciados,
9% nos moderadamente diferenciados € 18% nos pouco diferenciados. Nessa
casuistica, houve uma discrepincia com relagdo a freqliéncia de metastases nas
pacientes com grau de diferenciagdo moderado (9,1%), sendo menor que nos
tumores bem diferenciados (20%). Também encontrou-se maior acometimento
linfonodal nas pacientes com tumores pouco diferenciados (75%). E provavel
que esses resultados tenham ocorrido “ao acaso”, em decorréncia da pequena
casuistica empregada.

Existe uma excelente correlagdo entre o grau de invasio miometrial e
metastases linfonodais. Segundo a literatura, apenas 1% das pacientes sem
invasio miometrial apresenta metastases para linfonodos pélvicos, em
comparagdo com as pacientes com invasdo profunda, que apresentam metastases
para linfonodos pélvicos e para-aorticos, em 25% e 17% dos casos,
respectivamente®. Nesse estudo, das pacientes com tumor restrito ao endométrio,

nenhuma apresentou metastases linfonodais. Quando a profundidade de invasdo
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foi de um terco da espessura miometrial, 33,3% apresentavam metastases. Taxa
semelhante foi encontrada quando ocorreu invasdo profunda do miométrio.
Esses achados estdo de acordo com a literatura.

E importante ressaltar que, em geral, a invasio profunda do miométrio
estd correlacionada ao grau de diferenciacdo tumoral. A profundidade de
invasdo € maior quanto menos diferenciadas forem as células tumorais, ainda
que, segundo Creasman®, 7% dos tumores pouco diferenciados n3o apresentem
invasdo miometrial e 10% dos tumores bem diferenciados apresentem invasdo
profunda do miométrio.

A citologia peritoneal positiva para malignidade, quando associada a
outros fatores de mau prognostico e/ou doenga extra-uterina, aumenta a
probabilidade de recorréncia da doenga a distancia, bem como intra-abdominal,
e possui efeito adverso significativo com relacdo a sobrevida. No entanto,
quando na auséncia destes, uma citologia peritoneal positiva provavelmente ndo
tem efeito significativo sobre a sobrevida®. Creasman et al.® relataram que 20%
das pacientes com estadio clinico I apresentaram citologia positiva. Destas, 25%
apresentaram metastases linfonodais. No presente estudo, a citologia peritoneal
pdde ser avaliada em apenas 16 casos, sendo que 4 (25%) apresentaram
citologia peritoneal positiva. Em dois desses casos, as metastases linfonodais
estiveram associadas também a doenga extra-uterina.

O diametro tumoral tem sido descrito como um dos fatores preditores de
metastases linfonodais e do progndstico no cancer endometrial. Em tumores
com menos de dois centimetros de didmetro a literatura refere metastases
linfonodais em 4% dos casos, 15% quando o tumor é maior que dois
centimetros e 35% quando a lesdo ocupa toda a cavidade uterina® '> '*. Nosso
estudo estd de acordo com a literatura, sendo que metastases linfonodais

estiveram presentes em 18,2% dos tumores maiores que dois centimetros.



21

Alguns autores™ ® relataram em seus estudos uma maior freqiiéncia de
metdstases linfonodais quando os tipos histoldgicos presentes eram o seroso
papilifero ou o de células claras. Os achados de metastases em linfonodos, de
acordo com o tipo histoldgico, nessa casuistica, ndo se correlacionam com o
descrito na literatura, sendo isso atribuivel ao pequeno numero de casos
avaliados.

A literatura relata que a maior parte das pacientes operadas por neoplasias
de corpo uterino encontra-se em estadios iniciais no momento da operagdo,
favorecendo o progndstico. Nessa casuistica, no entanto, isso ndo foi
evidenciado: 8 pacientes (47%) encontravam-se em estadio III, e 1 (5,9%) no
estadio IV. Isso caracteriza a realidade vivenciada em paises em
desenvolvimento, que ainda sofrem com a falta de recursos técnicos e estrutura
de saide adequada, que favoreca o diagndstico precoce, ndo somente da
neoplasia de endométrio, como das doengas cronico-degenerativas em geral.

Menos de 30% das metastases pélvicas nodais sdo palpaveis, pois a
maioria delas ocorre em linfonodos com menos de dois centimetros® ' *°, Dessa
maneira, a palpa¢do ndo representa um método adequado para a avaliagdo do

retroperitébnio. Alguns autores'! *: 2>

sugerem a avaliacdo do risco de
disseminagdo através da congela¢do intra-operatoria, avaliando grau de
diferenciagdo do tumor, invasdo miometrial e didmetro tumoral. Ainda assim, 5
a 7% das pacientes com alto risco de disseminacdo nodal ndo serdo
diagnosticadas por este método®*.

Devido ao fato de ndo haver uma maneira de se determinar o status
linfonodal a ndo ser pela remog&o cirurgica e avaliago histologica, e tendo em
vista as dificuldades técnicas para realizagdo de congelagdo intra-operatoria e
linfadenectomia seletiva, seria plausivel que a linfadenectomia pélvica e para-

aortica fosse realizada em todas as pacientes com céancer de endométrio

submetidas a tratamento cirGrgico, para que o estadiamento fosse
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adequadamente realizado, e que intervencdes operatorias posteriores fossem,

assim, evitadas.



6. CONCLUSOES

1. A freqiiéncia de metastases linfonodais na neoplasia de endométrio
aumenta de acordo com o grau de diferenciagéo nuclear, observando-
se uma freqii€éncia menor no caso de tumores bem diferenciados.

2. Nos casos de neoplasia restrita ao endométrio, a possibilidade de
metastases linfonodais é minima. Nestes casos ndo haveria necessidade
de linfadenectomia, em virtude do aumento da morbidade.

3. Nos casos em que houver condi¢des de ser realizada a congelagdo
intra-operatoria e for constatado um tumor bem diferenciado, sem
invasdo miometrial ¢ com didmetro menor que dois centimetros, ndo

haveria necessidade de se realizar a linfadenectomia.
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RESUMO

A realizagdo rotineira da linfadenectomia pélvica e para-adrtica, nas
pacientes com cancer de endométrio, ainda é motivo de discussdo na literatura.
Este estudo objetivou avaliar a freqiiéncia de metastases em linfonodos pélvicos
e para-adrticos, e sua relacdo com os achados histopatologicos, em pacientes
com carcinoma endometrial submetidas a tratamento cirrgico, no Hospital
Universitario da UFSC, de janeiro de 1992 a abril de 2001. Foi realizada a
analise dos prontudrios e dos laudos histopatologicos de 25 pacientes com
carcinoma endometrial. Foram avaliados as caracteristicas clinicas das
pacientes, os aspectos histopatologicos e a presenga de metdstases em
linfonodos pélvicos e para-adrticos. A linfadenectomia foi realizada em 20
pacientes. Destas, 25% apresentaram metéastases linfonodais. O grau de
diferenciacdo tumoral foi I em 20%, Il em 9,1% e III em 75% das pacientes com
metastases. Das pacientes com neoplasia restrita ao endométrio, nenhuma
apresentou metastases; quando ocorreu invasdo profunda, 33,3% tiveram
comprometimento dos linfonodos. A citologia peritoneal foi positiva em 4 casos,
sendo que havia metéstases em 2 deles. A disseminag&o para colo uterino esteve
presente em 24%, sendo que apenas 1 caso apresentou metastases linfonodais. O
didmetro tumoral foi maior que dois centimetros em 90,9%, sendo qlie 20%
apresentaram metastases. 48,1% das pacientes encontravam-se em estadios I e
I, e 51,9% nos estadios III e IV, mostrando que o diagndstico precoce do cancer
de endométrio ndo é freqiiente. O grau de diferenciacdo tumoral e a
profundidade de invasdo miometrial estdo entre os fatores mais importantes para

se avaliar o risco de comprometimento linfonodal.



SUMMARY

Routine pelvic and para aortic lymphadenectomy in patients with
endometrial cancer remais controversial. The aim of this study was to evaluate
the frequency of lymph nodal pelvic and para aortic metastasis and its relation
with histopathologic findings. Twenty-five patients with endometrial carcinoma,
submitted to surgical treatment in HU-UFSC, from January 1992 to April 2001
were analyzed. The registries and anatomo pathologic reports were evaluated
regarding to their clinical features, histopathologic aspects and presence of
lymph nodal metastasis. Lymphadenectomy was performed in 20 patients, 25%
of them presented metastasis. Tumor differentiation grade was I in 20%, II in
9,1%, and III in 75%. When neoplasm was restricted to endometrium, no
patient presented metastasis; when deep invasion occurred, 33,3% had affected
lymph nodes. Positive peritoneal cytology was present in 4 cases; two of them
presented metastasis. Dissemination to uterine cervix was present in 24% and
metastasis occurred in 1 case. Tumor diameter was bigger than two centimeters
in 90,9%; 20% presented metastasis. Forty eight per cent were at stages I or II,
and 51,9% at stages III or IV, showing that early diagnosis of endometrial
cancer is unusual. The grade of tumor differentiation and depth miometrial
invasion are among the most important factors to evaluate the risk of pelvic and

para aortic lymph nodal metastasis.
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0 Hiperplasia endometrial

O Antecedente de CA de ovario

Histopatologia

1. Tipo histologico: [0 Adenocarcinoma endometridide
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