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RESUMO - Racional - A base cirlrgica principal no tratamento do cancer colorretal é

a remoc¢ao em bloco do tumor com adequadas margens proximal e distal, associada
a remocdo dos linfonodos mesentéricos. Objetivo - Avaliar fatores associados a
quantidade de linfonodos encontrados em pecas cirlrgicas de pacientes com cancer
colorretal. Métodos - Estudo retrospectivo, de pacientes consecutivos, operados com
diagnostico de adenocarcinoma colorretal. Foram excluidos aqueles submetidos ao
tratamento cirurgico paliativo. Os dados demograficos, operatorios e histopatoldgicos
foram analisados utilizando os testes exato de Fisher, Qui-quadrado, Wilcoxon rank-sum
e um modelo de regressdo logistica. Resultados - No periodo de 2000 a 2008, foram
operados 298 pacientes com cancer colorretal. Os dados incluidos na anélise estavam
disponiveis para 173 pacientes. Destes, 85 (49%) eram do sexo feminino e a idade
mediana era de 65 (26-94) anos. A resseccdo mais comum foi a colectomia esquerda
(45%), seguida pela colectomia direita (23%). O numero mediano de linfonodos
isolados foi oito (0-67) e 33% dos pacientes tiveram 12 ou mais linfonodos identificados
na peca cirdrgica. Os pacientes com idade menor que 50 anos e aqueles submetidos
a coletomia direita obtiveram maior nimero de linfonodos isolados. Conclusaes - A
idade do paciente menor que 50 anos e o tipo de resseccdo cirlrgica estdo associados
ao maior nimero de linfonodos encontrados nas pecas cirurgicas.

ABSTRACT - Background - The main base in surgical treatment of colorectal cancer is

en-bloc removal of the tumor with adequate proximal and distal margins, combined
with the removal of lymph nodes. Aim - To evaluate factors associated with the
number of lymph nodes found in surgical specimens from patients with colorectal
cancer. Methods - Analysis of a retrospective data of consecutive patients operated
with a diagnosis of colorectal adenocarcinoma. Were excluded those undergoing
palliative surgery. Demographic data, operative and histopathological findings were
analyzed using the Fisher exact test, chi-square, Wilcoxon rank-sum and a logistic
regression model. Results - From 2000 to 2008, were operated 298 patients with
colorectal cancer. The data included in the analysis were available for 173 patients. Of
these, 85 (49%) were female and median age was 65 (26-94) years. The resection
was the most common left colectomy (45%), followed by right colectomy (23%). The
median number of lymph nodes were isolated from eight (0-67) and 33% of patients
had 12 or more lymph nodes identified in surgical specimens. Patients younger than 50
years and those who underwent right colectomy had a greater number of lymph nodes
isolated. Conclusions - Patient age less than 50 years and the type of surgical resection
are associated with higher number of lymph nodes found in surgical specimens.

INTRODUCAO

cancer colorretal (CCR) é a segunda causa de morte por cancer
na América do Norte e a quarta no Brasil, com estimativa de
28.110 mil novos casos para 20107, atras apenas do cancer de

pulméo seguido de prostata e mama. Para a maioria dos pacientes com CCR,
a cirurgia € a principal terapia curativa. A base cirlrgica principal é a remocao
em bloco do tumor com adequadas margens proximal e distal, associada a
remocao dos linfonodos mesentéricos'*.

Na apresentacdo da doenca, cerca de 40% apresentam linfonodos
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positivos. Atualmente, variaveis clinicas, histopatoldgicas,
moleculares e genéticas tém sido relacionadas a
sobrevida livre de doenca em doentes com CCR.
Entretanto, a presenga de envolvimento linfonodal é
indubitavelmente o fator prognostico mais importante
e um dos mais bem estudados®®.

A literatura atual indica que a precisdo do
estadiamento e a sobrevida global aumenta
proporcionalmente ao numero de linfonodos
analisados. Obter o maior nimero de linfonodos na
peca cirlrgica beneficia o paciente na avaliacdo da
extensdo da doenca permitindo apropriada terapia
adjuvante®%72t e também pode ser utilizado como
medida de qualidade em ressec¢des oncoldgicas para
esta doenga*?>.Estudos prévios recomendam a analise
de pelo menos 12 linfonodos nas pegas cirdrgicas®
Entretanto, nem sempre consegue-se atingir esse valor
minimo em nos pacientes operados.

Apesar de um tema ainda controverso, algumas
varidveis tem sido associadas ao numero total de
linfonodos encontrados nas pegas, tais como idade do
paciente, tempo do diagnostico, tamanho do tumor,
localizagdo e o estadiamento T2

O objetivo deste estudo foi identificar os possiveis
fatores associados a quantidade de linfonodos
encontrados em pacientes operados com CCR.

METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo de pacientes
consecutivos, com diagnostico de adenocarcinoma
colorretal, submetidos a cirurgia abdominal oncoldgica
no periodo de janeiro de 2000 a dezembro de 2008.
Os pacientes foram identificados através de banco de
dados prospectivo do servico de Anatomia Patoldgica
do Hospital Universitario Pedro Ernesto da Universidade
Estadual do Rio de Janeiro. Foram excluidos pacientes
com tratamento cirlrgico paliativo, tipos histoldgicos
diferentes do adenocarcinoma e prontuarios nao
identificados ou que ndo continham dados acerca
do numero de linfonodos dissecados. As variaveis
coletadas incluiram idade, sexo, tipo de operacao,
estagio TNM, tamanho do tumor, invasao linfovascular e
grau de diferenciacdo tumoral. Os dados demograficos,
operatérios e histopatoldgicos foram obtidos através
de revisdo de prontuérios, laudos histopatoldgicos e
consultas clinicas no ambulatério de coloproctologia.
Para facilitar a analise estatistica, as sigmoidectomias e
as retossigmoidectomias nos tumores de reto superior
foram classificadas como colectomias esquerdas,
uma vez que anatomicamente a ligadura da artéria
mesentérica inferior é feita na origem, rotineiramente,
nesses tipos de resseccao.

Os dados foram analisados utilizando os testes exato
de Fisher e Qui-quadrado para variaveis categoricas e o
teste de Wilcoxon rank-sum para as variaveis continuas. A
analise multivariavel foi realizada através de um modelo

o

de regressao logistica utilizando como critério de inclusdo
o valor p menor que 0,1. O valor p menor que 0,05 foi
considerado estatisticamente significativo.

RESULTADOS

De 289 pacientes operados de adenocarcinoma
colorretal no periodo desse estudo, 173 preencheram os
critérios de inclusdo. A idade mediana encontrada foi de
65 (26-94), a operagao mais comumente realizada foi a
colectomia esquerda (45%) e seis pacientes (3%) foram
submetidos a colectomia total. Nove (5%) foram operados
em carater de urgéncia. Vinte e dois (49%) com tumores
de reto meédio e distal foram submetidos a quimioterapia
e radioterapia neoadjuvante. A Tabela 1 descreve as
caracteristicas clinicas dos pacientes selecionados.

TABELA 1 -Caracteristicas clinicas da casuistica estudada

Variaveis n (%)
Sexo
Feminino 85 49
Masculino 88 51
Idade (anos)* 65 (26-94)
Tipo de operacao
Colectomia direita 39 23
Transversectomia 7 4
Colectomia esquerda 77 45
Ressecgao anterior do reto 19 11
Ressec¢do abddémino-perineal 25 14
Colectomia total 6 3

* Mediana (intervalo)

O valor mediano do tamanho do tumor foi
de cinco (1,8-16) centimetros. Vinte e nove (17%)
tiveram o diagnostico de adenocarcinoma mucinoso.
A presenca de invasdo linfovascular foi encontrada em
37 (17%) dos pacientes. Noventa e seis (71%) tiveram o
grau histologico diagnosticado como moderadamente
diferenciado (Figura 1). A maioria (44%) encontrava-se
no estadio TNM II da doenca (Figura 2).

B Pouco diferenciado 9 (7%)

@ Mod. diferenciado 96 (71%)

.« HEBem diferenciado 30 (22%)
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FIGURA 1 - Grau histolégico

O numero mediano de linfonodos isolados foi
de oito (0-67) e somente 54 (33%) tiveram 12 ou mais
linfonodos na pega operatoria. Em analise univariavel, o
tipo de resseccdo, o grau de invasdo tumoral na parede
intestinal (estadio T) e o tamanho do tumor maior ou
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FIGURA 2 - Estadiamento patolégico dos tumores

igual que seis centimetros foram associados a maior
quantidade de linfonodos isolados na peca operatoria.
Entretanto, na andlise multivaridvel, somente a idade
abaixo de 50 anos e o tipo de operagao correlacionaram-
se de forma independente com a quantidade de
linfonodos encontrados pelo patologista. Em relacdo
ao tipo de operacdo, um ndmero maior de linfonodos
foi encontrado nas colectomias direitas enquanto que
numero pequeno foiisolado nas ressec¢des envolvendo
tumores de reto médio e distal (Tabela 2).

TABELA 2 - Correlacdo entre o numero de linfonodos
encontrados e as varidveis demogréficas,
cirdrgicas e anatomopatoldgicas

LINFONODOS P Log-Rank
ISOLADOS** univariavel P ultivariavel
IDADE
> 50 anos 7 (0-57)
< 50 anos 11 (0-67) 0,08* 0,01
SEXO
MASCULINO 9 (0-67)
FEMININO 7 (0-57) 09
TIPO DE CIRURGIA
Colectomia direita 12 (0-41)
Colectomia esquerda 8 (0-67)
Ressecgao anterior do reto 4 (0-24)
Resseccdo abdomino-perineal 4 (1-18) <0,0001* 0,001
TAMANHO (TUMOR)
<6cm 7 (0-57)
>=6cm 11 (0-67) 0,02* 0,06
URGENCIA 9 (5-14) 0,7
INVASAO NA PAREDE
T1 3(0-11)
T2 5(0-21)
T3 8 (0-57)
T4 13 (0-67) <0,01* 03
GRAU DE DIFERENCIACAQ
Bem 7 (0-26)
Moderado 8 (0-67)
Pouco 9 (0-34) 0,7
TUMOR MUCINOSO 7 (0-41) 038
INVASAO LINFOVASCULAR 8 (0-57) 07

* Variaveis incluidas no modelo de regressao logistica; ** Mediana (intervalo)
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DISCUSSAO

O CCR possui incidéncia variavel nos diferentes
paises. No Brasil, figura entre os mais prevalentes. Fazio, et
al.® descreveram 768 casos a partir do Registro Familiar de
Cancer Coloretal de Ontario, onde praticamente ndo houve
predilecdo por sexo (masculino 49,3% e feminino 50,7%),
e a idade de diagndstico foi superior a 60 anos em 60,8%
dos casos. Mahmut, et al.® relataram o estudo sobre 179
casos de pacientes com CCR. A maioria dos pacientes foi
do sexo masculino (50,8%), com idade média de 57 anos.
De acordo com sistema TNM, 44,7% apresentava estadio II
da doenca. Na presente série houve predominio do sexo
masculino (88 pacientes, 51%), com idade mediana de 65
anos, e 44% encontrava-se no estadio TNM II, o que condiz
com os dados levantados na literatura.

A andlise histopatolégica dos linfonodos
ressecados e seu elemento progndstico do CCR
tém impulsionado um grande nUmero de estudos,
realizados com o objetivo de aumentar sua acuracia>®.0
real beneficio da linfadenectomia, além do efeito
terapéutico, é o estadiamento correto, o que pode
representar melhora na sobrevida.

Wong, et al.'® realizaram um estudo envolvendo
196 pacientes submetidos a tratamento cirtrgico para
CCR, e o numero médio de linfonodos recuperados em
cada peca foi de 17 (variando de 0 a 78) em que 38,6%
tiveram pelo menos um linfonodo positivo, sugerindo
que quanto maior o nimero de linfonodos analisados,
maior a chance de encontrar metastase linfonodal.
Embora ainda ndo exista consenso a despeito dos demais
estudos que surgiram apds esta constatacdo, sabe-se
que a avaliacdo de maior nimero de linfonodos aumenta
proporcionalmente as chances de encontrar linfonodos
acometidos®. Porém, o nimero ideal de linfonodos a
ser ressecado ainda permanece controverso, variando,
segundo a literatura, entre 10 e 18>%,

Em pacientes com CCR recomenda-se atualmente
que 12 seria o numero minimo ideal de linfonodos a
serem ressecados. Sendo assim, resseccao que contenha
nimero de linfonodos menor que 12 poderia ser
considerada inadequada, subestadiando o paciente?.

Os valores encontrados no presente estudo (mediana
de oito linfonodos isolados) sdo menores do que os
propostos. Apenas 33% (54) dos pacientes incluidos nesta
amostra tiveram 12 ou mais linfonodos ressecados. Uma
provavel razdo para esse achado pode ser explicada pela
inclusdo nessa casuistica de alguns casos de resseccoes de
tumores de reto médio e distal. Quarenta e nove por cento
destes foram previamente irradiados, o que pode reduzir
o nimero de linfonodos dissecados nas pecas cirdrgicas.
Outra provavel razdo inclui os métodos utilizados para
otimizar a pesquisa de linfonodos nos espécimes, uma
vez que o numero de linfonodos dissecados pelo cirurgido
nem sempre corresponde ao numero identificado pelo
patologista. A experiéncia e a técnica anatomopatoldgica
empregada na recuperacdo dos linfonodos?? sdo
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fundamentais para analise acurada. Algumas técnicas tem
sido aplicadas para facilitar a identificagdo de linfonodos
no mesocolo, como o emprego de solucdes reveladoras
no preparo das pegast.

Objetivando melhor acurdcia no estadiamento,
0 espécime cirdrgico contendo o mesocdlon ou
mesorreto  extirpados em monobloco, deve ser
cuidadosamente manuseado e acondicionado para que
o patologista possa identificar o maior nimero possivel
de linfonodos*. Recentemente em nossa instituicdo, os
espécimes extirpados sdo prontamente encaminhados a
fresco ao setor de anatomia patoldgica, evitando assim
manipulacdo inadequada e violagdo do espécime por
pessoas ndo habilitadas, o que poderia dificultar estudo
anatomopatoldgico preciso. Com isso, tem-se aumentado
consideravelmente o nimero de linfonodos examinados
de acordo com as recomendacdes internacionais.

Na analise realizada, o tipo de resseccdo, o grau
de invasao tumoral na parede intestinal e o tamanho do
tumor maior ou igual a seis centimetros foram associados
ao maior nimero de linfonodos encontrados na pega
cirdrgica. Destes, somente o tipo de resseccdo mostrou-
se varidvel independente na analise multivariavel.
Canessa, et al.3, descreveu que o nimero de linfonodos
varia com a localizagdo segmentar e com o diametro
tumoral. Também Pereira Junior, et al.3, avaliando 185
casos CCR, observou que o numero de linfonodos
isolados das pecas cirlrgicas e a presenca de metastases
nestes linfonodos esteve associada com o tamanho
tumoral. Possivelmente isso se deve a quantidade de
material atribuido a lesdo, a extensdo da operagdo ou
por caracteristicas inerentes a cada segmento intestinal.

Aidadeabaixo de 50 anostambémse correlacionou
deformaindependente comaquantidade de linfonodos
encontrados pelo patologista. O CCR em pacientes
jovens é descrito como mais volumoso, mais avancado
e com indicadores histopatoldgicos de maior grau de
agressividade!>?23, o que pode ter contribuido para a
ressec¢do cirlrgica mais ampla por parte do cirurgiao,
e como consequéncia, maior nimero de linfonodos
identificados.

Este estudo apresenta algumas limitacdes. Primeiro,
trata-se de um estudo retrospectivo e casuista relativamente
pequena. Segundo, os resultados foram obtidos a partir
de anélise de procedimentos cirlrgicos realizados por
um grande ndmero de cirurgides, envolvendo muitos
patologistas, durante periodo de 10 anos, fato que pode
ter influenciado nos resultados encontrados.

O cirurgiao e o patologista sdo ambos responsaveis
e devem se empenhar na maior identificacdo de
linfonodos nas pecas operatérias.

CONCLUSAO

Aidade do paciente menor que 50 anos e o tipo de
ressecc¢ao cirdrgica estao associados ao maior nimero
de linfonodos encontrados nas pegas cirlirgicas.
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