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CONSIDERAQOES SOBRERECIDIVA
DO CARCNOMA MICROII{VASOR

CERVICAL
Considerations concerning recurrence of microinvasive cervical carcinoma

experience
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A conceituaEdo do carcinonru microinvizsivo do colo uterino tent sido muito pokmica, ocasionando controv1rsias tambdm
quanto it sua melhor conduta terapAutica. No periodo de jutho de 1967 a julho de 1994, 186 mulheres portadoras desta
neoplasiaforam tratadas no Ambulat1rio de Oncologia Ginecol6gica do Departantento deTbcoginecologia da FCM/tlnicamp.
Os casos forant submetidtts d revisdo anatonnpatol1gica e reestadiados segundo a nova classificaqdo da FIGO, proposta em
I 994. Atravds do relato dos 7 (3,8Vo) casos que apresentaranr recidiva, dos quais 3 ( 1,67o) foiam a 6bito, buscamos detalhar
os possiveis fatores associados a um ructior risco de recidiva da doenga.
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lntrodugio

A mortalidade pelo cancer do colo uterino perrnanece

;[-\ elevada em todo o mundo, principalmente em pai-
I I.ses de ruvel sociocultural baixo (36). No Brasil, as raxas

de mortalidade variam de acordo com a regiao, sendo a quarta

causa de morte por neoplasia nas regi6es Sul e Sudeste (5).

O carcinoma microinvasivo do colo uterino foi descrito
pela primeira vez em 1947 por Mestyverdt, como sendo a

neoplasia com invasdo do estroma em at6 5 mm de profundi-
dade, a partir da membrana basal do epit6lio (25). Dcsde en-

t6o, sua conceituaESo e denominaEio tdm sido controversas
( l, 22). A mai s recente modificaEso 6 a proposta pela Federa-

E6o Internacional de Ginecologia e Obstetrfcia (FIGO) em

1994: lal - invasSo do estroma ndo superior a 3 mm de pro-
fundidade e 7 mm de extensdo horizontal; Ia2 - invasSo do
estroma superior a 3 mm sem ultrapassar 5 mm de profundi-
dade e 7 mm de extenslo horizontal (12).

Tem uma freqii6ncia extremamente baixa, representando
cerca de 4,5Vo a 9Vo do total de casos de neoplasia invasora
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cervical (11,26). Muitas avaliaq6es foram realizadas sobre

seu comportamento. As taxas de recidiva observadas na lite-

ratura variaram de \Vo a1 ,8Va (em m6dia 2,2Vo) e as taxas de

mortalidade variaram deOVa a6Vo,umaporcentagem de 6bi-

tos decorrentes da doenEa em m6dia de l,l%o (3' 6, 8' l0' I I 
'

15, 16, 17, 18, 20, 2r,23, 24, 29, 31, 32, 34, 35, 37).

Em recente publicaEso do Departamento de Ginecolo-

gia e Obstetrfcia da FMRP-USP, foram descritos 4l casos

da neoplasia, com 6 (l4Vo) tecidivas e 3 (7%) 6bitos pela

doenga (2).

Os aspectos progn6sticos mais estudados s6o a profundi-

dade da microinvasdo, o padrdo da microinvasdo, as presen-

Eas de invasIo vascular e de tumor residual na peEa cinirgica

p6s-cone, o comprometimento das margens cinirgicas da

conizaEdo, a presenEa de neoplasia residual na cirurgia com-

plementar, e, mais recentemente, a concomitdncia de infec-

E6o pelo papilomavfrus humano (HPV) (3' 6, l4' 21,30).

A preocupaEso maior ao se estudar estes fatores 6 se esta-

belecer o melhor tratamento. A conizaEdo cinirgica tem sido

considerada o tratamento de eleiqdo para uma paciente jo-

vem e com desejo de gravidez futura (27). Atualmente, a pro-

posta mais aceita para tratamento das les6es no estddio Ial 6

apenas a conizaEdo, desde que n5o exista invasdo vascular e

comprometimento das suas margens cirfrgicas (7, I I ' 15, 16,

18, 19,38).
Tamb6m nas pacientes com microinvasSo entre 3 mm e 5

mm tem se observado, em casos com aus€ncia de invas6o

vascular, a adoE6o de conduta conservadora (19,31).

Historicamente, os crit6rios considerados para o trata-

mento e para a avaliaEso do progn6stico baseiam-se em parA-

metros histol6gicos. Por6m, ndo se conhece a influOncia des-

tes fatores na evoluEso dos casos, principalmente a associa-

E6o de mais de um deles.

Material e m6todo

Este estudo foi baseado nas 208 pacientes portadoras de

carcinoma microinvasivo do colo uterino tratadas de julho de

1967 ajulho de 1994 no Setor de Oncologia Ginecol6gica do

Departamento de Tocoginecologia da FCM/Unicamp e acom-

panhadas at6 outubro de 1995.

Foram considerados somente os casos de carcinoma

epiderm6ide que, apds a revisdo anatomopatol6gica, satisfi-

zeram os crit6rios de inclusdo no estiidio Ia do carcinoma do

colo uterino, segundo a FIGO. Nossa casufstica, portanto,

constituiu-se de 186 casos.

Besultados

A idade m6dia das mulheres no momento do diagn6s-

tico foi de 43,59 + 11,57 anos, com uma variagdo de 2l a

76 anos. V6rias foram as modalidades terap6uticas

adotadas ao longo dos anos de atividade do ServiEo' A

histerectomia total extrafascicular foi a mais freqtiente,

cerca de 80Vo das Pacientes.
As 186 pacientes estudadas tiveram um tempo m6dio de

acompanhamento no ServiEo de 5 anos e meio, sendo que em

50% delas este tempo foi superior d m6dia. Destes, 7 casos

(3,8Vo) apresentaram recidiva da doenqa, sendo 4 delas local ou

vaginal e ndo-invasivas, e 3 casos (l,6Vo) com recidiva p6lvica

que evolu(ram a Sbito pela neoplasia. A recorr6ncia mais preco-

ce observada foi aos l4 meses de acompanhamento p6s-trata-

mento, e a mais tardia aos 175 meses. A seguir, estao descritos

detalhadamente os casos com evoluEso desfavorrivel'

Caso I - paciente de 56 anos, que apresentou citologia

onc6tica cervical sugestiva de carcinoma epiderm6ide, po-

r6m as bi6psias dirigidas por colposcopia revelaram apenas

cervicite cr6nica erosiva. Submetida ir conizagdo, teve diag-

n6stico de carcinoma microinvasivo Ia1, com invasdo focal

inferior a I mm de profundidade e extensIo horizontal, sem

invasdo vascular, por6m com margens cirfrgicas comprome-

tidas por neoplasia intra-epitelial. A peqa da histerectomia

complementar revelava um CIS residual com sinais de infec-

96o por HPV. Ap6s l4 meses de seguimento apresentou bi6psia

de cripula vaginal compatfvel com CIS, tendo entlo sido tra-

tada com colpectomia. Encontra-se livre de doenqa ap6s 7

meses do tratamento final.

Caso 2 - 60 anos de idade, cujo diagn6stico de carcinoma

microinvasivo Ia2 com 4 mm de profundidade e 5 mm de

extensdo horizontal foi realizado atrav6s de histerectomia sim-

ples, j6 que apresentava, )r conizaE6o, apenas CIS com mar-

gem comprometida e evid6ncias de infecado por HPV'

Dezessete meses apds a cirurgia apresentou citologia onc6tica

classe III de cripula vaginal, tendo sido tratada com

cauterizaEdo a laser. Ap6s 6 meses ainda mantinha CO altera-

da, sendo entdo submetida )r colpectomia, com a demonstra-

96o de CIS de vagina. Encontra-se em seguimento normal h6

3 anos e l0 meses da cirurgia.

Caso 3 - paciente de 48 anos, que apresentava )r conizaElo

um carcinoma microinvasivo extenso Ial, com 2 mm de pro-

fundidade e 4,5 mm de extensdo horizontal, margens cirfrgi-

cas comprometidas, e aus6ncia de invasdo vascular. Na 6po-

ca, o tratamento recomendado era a histerectomia total com

retirada de cripula vaginal, por6m a paciente era cardiopata e

no momento do diagn6stico n6o se encontrava em condiE6es

cl(nicas para complementaEao cinirgica. Foi entdo submetida

a tratamento radioterdpico externo. Ap6s 24 meses de segui-

mento apresentou alteraEso de repetigSo na citologia de con-

trole, tendo sido entSo submetida i histerectomia simples com

diagn6stico de CIS residual. Neste caso tamb6m se observou
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sinais histol6gicos de infecg6o pelo papilomavirus, Atualmen-
te, encontra-se sem sinais de doenEa ap6s 80 meses da cirurgia.

Caso 4 - paciente com 37 anos, teve um diagn6stico, por
bi6psia, sugestivo de carcinoma microinvasivo. Na pega de
conizaESo o diagn5stico definitivo foi de carcinoma
microinvasivo focal E Ial, com invaslo menor de I mm de
profundidade e de extensSo horizontal, com margens livres,
ausOncia de invas6o vascular e de infecglo por HpV. A pa-
ciente foi submetida i histerectomia simples que nao demons-
trou neoplasia residual. TrOs anos e sete meses ap6s a cirur-
gia, a paciente apresentou recidiva p6lvica invasora, falecen-
do um m6s depois, tendo se recusado a fazel qualquer tipo de
tratamento complementar.

Caso 5 - uma mulher de 59 anos, cujo diagn6stico, atra-
v6s de bi6psia, foi de carcinoma microinvasivo Ial focal com
menos de I mm de profundidade e de extensio horizontal. A
conizag6o revelou apenas um CIS e a histerectomia simples
n6o continha tumor residual.Ap6s 76 meses, a paciente apre-
sentou recidiva (NIC II) em cfpula vaginal, tendo sido trata-
da com colpectomia. Ap6s 99 meses apresentou nova recidi-
va vaginal, por6m, desta vez, a bi6psia revelou um carcinoma
epiderm6ide superficialmente invasor de vagina, tendo sido
submetida a radioterapia exclusiva. Nenhum dos esp6cimes
histol6gicos apresentava alterag6es sugestivas de infecAio por
HPV. Encontra-se sem evid6ncias da doenga, ap6s quatro
meses do riltimo procedimento.

Caso 6 - uma mulher de 45 anos apresentou bi6psia de

colo compatfvel com NIC III, cujo cone revelou carcinoma
microinvasivo extenso E Ia l, com 2,6 mm de profundidade e

3 mm de extensao horizontal, com margens comprometidas,
por6m, sem invasio vascular e sem sinais de HPV. Conforme
rotina do Serviqo, fbi realizada histerectomia simples que in-
dicou a presenEa de NIC III residual. Apds seis anos e oito
meses da cirurgia, a paciente apresentou recorrCncia p6lvica
da neoplasia tendo sido submetida a radioterapia externa,
por6m evoluiu para 5bito, decorrente da doenEa, ap6s oito
meses do tratamento da recidiva.

Caso 7 - uma mulher de 52 anos fez uma biSpsia dirigida
por colposcopia cujo diagn5stico era sugestivo de carcinoma
microinvasivo. A conizagdo revelou um carcinoma do colo
uterino extenso com invasio estromal de 2 mm de profundi-
dade e 7 mm de extensSo horizontal, com 6mbolos
carcinomatosos em espaEos vasculares e, ainda, margens ci-
nlrgicas comprometidas. A paciente foi entdo submetida ir

cirurgia de Wertheim-Meigs, que demonstrou carcinoma
microinvasivo residual e tamb6m metiistases em linfonodos
p6lvicos, tendo recebido, portanto, tratamento radioterdpico
complementar. ApSs 90 meses de seguimento normal, apre-
sentou recidiva p6lvica e em linfonodos inguinais, vindo a

falecer em I I meses, apesar do tratamento quimioter6pico

paliativo. Esta paciente tamb6m nao apresentava evidCncias de

infecgSo pelo HPV em nenhuma pega de bi6psia ou cirurgia.

DiscussSo

O carcinoma microinvasor cervical 6 considerado uma
neoplasia em fase inicial de invasSo, com um comportamento
favordvel na maioria das vezes, fato este revelado pelas bai-
xas taxas de recidiva e 6bito observadas ao longo do tempo
nos diversos ServiEos do mundo (6, 10, 1 1, 15, 35). A identi-
ficaE6o de sinais ou fatores que tornem possfvel a previsdo

dos casos com maior risco de recidiva talvez seja a principal
preocupaEdo de todo pesquisador que trabalha com carcino-
ma microinvasivo.

Historicamente, aspectos histol6gicos como o tamanho ou

volume global da les6o neopldsica, a medida precisa da pro-

fundidade da lesdo microinvasora, o aspecto ou padrdo de

invasdo do estroma cervical, o comprometimento das mar-
gens cinirgicas da conizaE6o e, principalmente, a presenEa de

invaslo dos espagos vasculares linfdticos ou venosos estive-
ram relacionados com uma maior possibilidade de envolvi-
mento dos linfonodos p6lvicos e, conseqiientemente, com o
progn6stico da doenEa (4, I l, 19, 3l).

A preocupagdo de se conhecer a influ6ncia que estes as-

pectos histol6gicos realmente t6m na evolugSo dos casos, est6

em se estabelecer a melhor conduta terap6utica com o mini-
mo de prejufzo para a paciente. As propostas de tratamento

t6m sofrido mudangas ao longo do tempo e, principalmente,

diferem de um centro para outro, o que torna praticamente

imposs(vel a comparagdo dos resultados.

Desde os primeiros relatos de casos de carcinoma
microinvasivo do colo uterino, na d6cada de 50, encontra-se

mengSo drealizagdo de diferentes tratamentos dentro de um

mesmo Servigo, denotando a dificuldade de padronizagdo de

condutas nestes casos e, conseqtientemente, a dificuldade de

comparaEdo de resultados. Utilizou-se vdrias combinaE6es de

tratamentos cinirgico e radioter6pi co, caracterizando uma

radicalidade de condutas muitas vezes acompanhadas de alta

morbidade. Por6m, desde essa 6poca observa-se tamb6m su-

gest6es de que, em determinados casos muito bem seleciona-

dos, uma conduta mais conservadora como histerectomia sim-

ples ou apenas a conizag6o ou amputaEdo de colo poderia ser

uma alternativa para mulheres muito jovens e com desejo de

gravidez futura (13).

Embora, no momento, a tend6ncia mundial 6 de se tratar

conservadoramente os casos com microinvasdo n6o superior

a 3 mm de profundidade e sem sinais de invasSo vascular,

existe ainda muita cautela na afirmaElo de que essa conduta

realmente n6o interfere no progn6stico a longo prazo (7,9,
I l, 15, 16,19,27). Apenas ap6s experiCncia de seguimento
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de um nimero consider5vel de casos submetidos a esse trata-

mento, e por um perfodo minimo de 10 anos, 6 que se poder6

obter seguranEa quanto aos resultados terap6uticos. Essa ex-

periEncia ainda ndo se encontra disponfvel na literatura.

Desde o infcio de atuagEo do nosso Serviqo de Oncologia

Ginecol6gica em 1967, at6 o final do ano de 1990, o trata-

mento preconizado para o carcinoma microinvasivo da c6rvix

era a histerectomia total extrafascicular com retirada do l/3

superior de cripula vaginal. Apenas os casos com invasIo

vascular do estroma eram submetidos ) cirurgia radical

(Wertheim-Meigs ou HTA com bi6psia seletiva de linfonodos

p6lvicos). Em 199 l, fbr institu(da nova proposta de tratamen-

to para as pacientes com diagn6stico de carcinoma
microinvasor cervical atendidas no CAISM/Unicamp: casos

com microinvasio at6 3 mm de profundidade e sem invasSo

vascular s6o submetidos apenas h conizagdo ou amputaEao

de colo. Quando as margens cirfrgicas do cone estiverem

comprometidas por epit6lio atipico, deve-se complementar

com histerectomia total e retirada de cripula vaginal. Nos ca-

sos com microinvasdo acima de 3 mm ou qualquer medida da

profundidade, por6m com a presenEa de invasdo vascular,

indica-se a histerectomia radical com linfadenectomia p6lvica,

pela t6cnica de Wertheim-Meigs (28).

A forma de tratamento mais freqtientemente adotada para

as pacientes deste estudo fbi a histerectomia total extrafas-

cicular com retirada de cripula vaginal (139 casos). Em ou-

tros quatro casos este procedimento cinirgico foi acompa-

nhado de linfadenectomia p6lvica seletiva devido )r presenEa

de invasdo vascular na peEa de conizaE6o. E, ainda, em tr6s

pacientes foi realizado tratamento radioterdpico posterior )r

cirurgia devido h presenEa de adenocarcinoma de endom6trio

concomitante. Dezoito mulheres fbram tratadas apenas com

conizaEdo e 2l foram submetidas )r cirurgia de Wertheim-

Meigs. Das 186 pacientes, apenas 25 foram submetidas i in-

vestigaEso dos linfonodos regionais no momento da cirurgia

complementar, sendo que em apenas um caso (4Vo) fot com-

provada a exist6ncia de metdstases de carcinoma epidermSide.

A escolha da conizaE6o como uma das opgOes terap6uti-

cas para o carcinoma microinvasivo da c6rvix representa um

grande avanEo e um ganho incalcul6vel para um grupo de

mulheres que seriam submetidas h histerectomia. acompa-

nhada ou ndo de procedimentos mais radicais para tratamen-

to de uma doenEa cujo comportamento, na maioria dos casos,

estii muito mais pr6ximo do carcinoma "in situ" do que ir

neoplasia francamente invasora (8). Por6m, um pequeno nf-
mero de pacientes (cerca de ZVo), apesar de aparentemente

tratadas de forma adequada, apresentam recorr6ncia da

neoplasia anos ap6s o tratamento, metade delas vindo a fale-
cer em decorrCncia da doenEa, obrigando que o seu segui-

mento seja regular e prolongado (23).
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Dos sete casos de evoluEdo desfavordvel, quatro deles

apresentavam inicialmente les6es localmente extensas, com

envolvimento das margens cinirgicas da conizaqdo, e em seis

casos havia ainda neoplasia residual na peEa da cirurgia com-

plementar p6s-conizaE6o.

Quanto d presenga de infecgdo pelo virus do HPY tr6s

dos quatro casos que apresentaram recidiva vaginal e que se

encontraram livres de doenEa ap6s o tratamento local da reci-

diva demonstravam sinais desta infecqdo viral em material de

biSpsia ou de conizaEso. Das tr6s pacientes que tiveram reci-

diva p6lvica com evoluElo para 5bito, nenhuma delas apre-

sentou sinais histol6gicos de infecqlo pelo vfrus do HPV. Este

comportamento diferente estd de acordo com os resultados

observados por Riou e colaboradores, que encontraram um

progn6stico significativamente desfavordvel nos casos de car-

cinoma invasivo do colo uterino, onde n6o se detectou infec-

E6o concomitante pelo v(rus do HPY em comparaqdo com

aqueles onde foi poss(vel a detecEdo do DNA-viral (30).

Estes achados nos fazem pensar que as recidivas vaginais

de cardter intra-epitelial ou at6 mesmo inicialmente invasivas,

podem representar n6o uma recorr6ncia propriamente da le-

s6o neopldsica tratada anteriormente, mas sim o aparecimen-

to de novas manifestaE6es da doenEa como um todo, que sa-

bemos tem um comportamento multic6ntrico, jd que a ex6rese

ou a destruiEdo do epit6lio atipico nao tratam as demais irreas jd

afetadas pela infecEdo viral, por6m sem manifestaEdo clfnica

ou histol6gica. Sabe-se que entre o primeiro contato com o fa-

tor predisponente h carcinog6nese, muito provavelmente a in-

fecgSo pelo HPV, e o aparecimento de alteraE6es diagnosticdveis

como neoplasia intra-epitelial, s6o decorridos muitos anos, cer-

ca de 15 a 20 anos, tempo este muito semelhante ao observado

nas pacientes com recidiva vaginal (39).

Desta forma, parece-nos que novas alternativas devem ser

pesquisadas, buscando informaE6es mais conclusivas a res-

peito do comportamento biol6gico da neoplasia cervical na

sua fase inicialmente invasora. Provavelmente estas respos-

tas n5o ser6o encontradas nos estudos histol6gicos de rotina,

jri que d6cadas de avaliagdo dos aspectos anatomopatol6gicos

citados anteriormente n6o obtiveram sucesso.

Acreditamos que a conduta conservadora deva ser aplica-

da, acompanhada de seguimento rigoroso e a longo prazo

destas pacientes, e atrav6s de an6lise detalhada destas infor-

mag6es, no futuro poderemos estar plenamente seguros do

beneficio causado por esta conduta no carcinoma microinva-

sivo do colo uterino. Paralelamente, estudos devem ser reali-

zados no sentido de se desenvolver m6todos ou t6cnicas de

avaliaEio de fatores de risco que sejam mais precisos e efi-

cientes, j6 que apesar de muito baixa a taxa de mortalidade

pelo carcinoma microinvasivo cervical, a meta 6 se alcanEar

o controle total da doenEa.
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Summary

The concept of nticroinvasive carcinonta of the ceruix still renruins
therapeutic nxanagenrcnt. Front July 1967 to July 1994, a hunrlred and

a major debate, leading to discussions about the best
eighty-six women with this diagnostic were treated at

the Oncology Clinic of the Gynecologl, and Obstetrics Departntent of FCM/Unicamp. The cases were subnrctetl to histological
revision and staged according to the new FIGO's classificatiott, proposed in 1994. Tltrough the description of seven (3,g%o)
recurrences (3 deaths), we tried to establish the possible factors associated to a high risk of recurrence ofthe neoplasm.
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