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RESUMO

Objetivos: avaliar a utilizagdo da conizagdo por cirurgia de alta freqtiéncia por alca (CAF) na
neoplasia intra-epitelial cervical (NIC), a importancia do comprometimento das margens de
resseccgdo e o seguimento das pacientes.

Métodos: foram avaliadas 95 mulheres submetidas a CAF por NIC entre janeiro de 1996 e
dezembro de 1997. Para andlise estatistica, utilizamos o coeficiente de concorddancia kappa
e o teste de tendéncia de Cochran Armitage.

Resultados: dos 63 casos submetidos a bidpsia dirigida antes da conizag¢do, o cone por CAF
apresentou lesées mais graves que a bidépsia em 24 casos, sendo um caso microinvasor, e em
8 mulheres a bidpsia eliminou a lesdo. Entre as pacientes submetidas a conizagdo com bidpsia
prévia compativel com cervicite ou NIC 1, 14/25 (56%) apresentavam NIC 2 ou 3. Das 32
mulheres que ndo tinham biépsia prévia, 15 apresentavam NIC 2 ou 3, e quatro, carcinoma
microinvasor no cone. Em relagdo as margens do cone, 25 casos (26%) apresentaram margens
endocervicais comprometidas e quanto maior o grau da lesdo cervical maior a possibilidade
de presenca de lesdo nas margens (p = 0,024). Dessas pacientes, 2 de 10 submetidas a novo
procedimento apresentavam doenca residual na peca cirurgica. Entre as 70 pacientes com
margens livres foram realizadas trés conizacées a frio e uma histerectomia e duas
apresentavam doenga residual na pega cirtirgica.

Conclusoes: a coniza¢do por CAF sem bidpsia prévia depende da combinag¢do entre o
diagnéstico citolégico e a experiéncia do colposcopista e, em principio, deve ser reservada
para os casos em que a colpocitologia e a colposcopia sdo concordantes e compativeis com
NIC 2 ou 3. Por outro lado, a ampliacdo cirurgica pés-CAF no tratamento da NIC ndo é
determinada exclusivamente pelo comprometimento das margens, mas sim pelo seguimento,
excluindo-se os casos de microinvasado e lesées glandulares que se beneficiam com a avaliagdo
histolégica posterior.

PALAVRAS-CHAVE: Lesées pré-neopldsicas. Cirurgia de alta freqiiéncia. Colpocitologia.
Colposcopia. Cancer: rastreamento. Colo: cancer.
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Introducao

O declinio na incidéncia do cancer invasor
do colo uterino em paises desenvolvidos pode ser
atribuido principalmente a um aumento na
deteccao e tratamento das lesdes precursoras. Isto
esta sendo alcancado mediante exames preventi-

65



Juliato et al

vos de colpocitologia oncolégica (CO) seguido de
colposcopia com biépsia dirigida nas pacientes com
exames alterados’. Firmado o diagnéstico, o trata-
mento destas lesdes se faz preferencialmente por
conizacdo. A conizacado permite que se faca o di-
agnostico histolégico concomitante ao tratamen-
to, o que nao acontece com os métodos destrutivos
locais**. A técnica de conizacédo por cirurgia de
alta frequiéncia (CAF) com al¢ca é uma alternati-
va?%% e, quando comparada com a conizacao a frio,
tem a vantagem de poder ser realizada em ambu-
latorio, sob anestesia local e com menos
sangramento. O tratamento excisional da lesao
cervical pode ser realizada na primeira consulta®
ou apos o resultado histopatolégico de biépsia
diferida’. A opcéao entre realizar a excisao da leséao
cervical com ou sem biopsia prévia depende de
varios fatores, sendo os mais importantes a idade
da paciente, a gravidade do resultado citolégico, a
qualidade da colposcopia e a habilidade do médi-
co.

Com o objetivo de avaliarmos a utilizacdo da
excisdo eletrocirargica por alca nas lesées precur-
soras do colo uterino, elaboramos este estudo
enfocando a correlacao entre os métodos diagnos-
ticos, a importancia do comprometimento das mar-
gens de resseccdo e o seguimento das pacientes.

Pacientes e Métodos

Foram avaliados os prontuarios médicos de
95 mulheres com idade variando entre 15 e 63 anos
(média de 28 £ 8,35 anos) submetidas a conizacao
por CAF de janeiro de 1996 a dezembro de 1997,
com seguimento até fevereiro de 1999, no Ambu-
latério de Patologia Cervical do Centro de Atencéo
Integral a Saude da Mulher (CAISM) da Universi-
dade Estadual de Campinas (UNICAMP).

As pacientes eram encaminhadas por CO ou
biopsia sugestiva de neoplasia intra-epitelial
cervical (NIC). As laminas eram coletadas no ser-
vico de origem e todas as laminas de citologia fo-
ram avaliadas pelo laboratorio de citopatologia do
CAISM. Na revisdo da citologia 29 mulheres apre-
sentavam lesdo citolégica sugestiva de NIC 1, 39
sugestiva de NIC 2 e 23 sugestiva de NIC 3. Quatro
mulheres apresentavam apenas alteracdes infla-
matérias na colpocitologia mas todas tinham
colposcopia sugestiva de NIC. Todas as pacientes
foram submetidas a colposcopia com aplicacao de
acido acético a 2 ou 3%, pelo mesmo observador
(SBB), e todas as colposcopias foram consideradas
satisfatorias — juncdo escamocolunar e area anor-
mal visiveis. Sessenta e trés pacientes foram sub-
metidas a biopsia dirigida do colo uterino com pin-
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ca de Gaylor ou de Medina e, apés o resultado da
avaliacao histopatolégica, a conizacao por CAF. As
outras 32 pacientes foram submetidas a conizacao
por CAF sem biopsia prévia por apresentarem le-
sdes circunscritas, colposcopicamente compativeis
com a colpocitologia ou para obtencdo de maior
quantidade de material para estudo histologico por
suspeita de microinvasdo. A conizacéo foi realiza-
da no Ambulatério de Patologia Cervical do CAISM,
utilizando um gerador para cirurgia de alta freqtién-
cia (modelo SS-200 da WEM) acoplado a um aspira-
dor de vapores com filtro biolégico (Wavevac da
Loktal), apos bloqueio anestésico com infiltracdo
de 0,5 ml de lidocaina a 2% aplicada nos quatro pon-
tos cardeais do colo uterino.

O material obtido pela conizacao por CAF era
encaminhado para avaliacao histopatolégica com
uma marcacao na peca, com um ponto correspon-
dente as 12 horas, para identificacdo do local da
lesdo colposcopica e marcacao das margens com
tinta nanquim. O material era processado da mes-
ma forma que um cone obtido classicamente, sen-
do avaliados o grau e a extensao da lesao cervical
e o comprometimento das margens do cone. Os
blocos — da biépsia dirigida e da conizacdo — eram
fixados em parafina e as laminas coradas pelo
método de hematoxilina-eosina. A avaliacao da
gravidade da lesao cervical foi realizada segundo
os critérios de Scully et al.”. Todas as pecas foram
avaliadas ou revisadas pelo mesmo observador
(LALA) e os resultados histolégicos foram classifi-
cados em cervicite, NIC 1, NIC 2 e NIC 3.

Apesar de haver uma tendéncia de certos
autores para classificar as lesdes histologicas
cervicais em lesdes de baixo grau (condiloma e
NIC 1) e lesdes de alto grau (NIC 2 e 3), optamos
por manter a classificacdo de NIC 2 e NIC 3 devido
as diferencas relativas ao tratamento que utiliza-
mos no protocolo do nosso servico. O seguimento
das pacientes era realizado com colposcopia e CO
trimestral no primeiro ano, e semestral a seguir
(tempo médio de seguimento de 16,8 + 12,57 me-
ses).

Os dados foram coletados por meio de con-
sulta aos prontuarios de registro médico. Foi com-
parado inicialmente o diagnostico histolégico fi-
nal (considerado o resultado mais grave obtido pela
biopsia dirigida e/ou pela conizacao) com os re-
sultados histolégicos individuais da biopsia dirigida
e do CAF. A seguir, foram avaliados o comprometi-
mento das margens de resseccdo do CAF, a con-
duta posterior em relacdo ao comprometimento das
margens e o seguimento. Para avaliar a concor-
dancia entre os resultados obtidos pela biépsia e
pela conizacédo por CAF, foi utilizado o coeficiente
kappa, considerando como pouco concordante
medidas com magnitude abaixo de 0,20 e como
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uma grande concordancia magnitudes acima da
0,808. Foi também utilizado o teste de Cochran
Armitage® para avaliar se havia uma tendéncia
de aumento de freqiiéncia de comprometimento
das margens do CAF de acordo com o grau da lesao
cervical. Para analise estatistica foi utilizado o
programa SAS para microcomputador?®.

Resultados

Observamos na Tabela 1 que o grau da lesao
diagnosticado pela biopsia foi o mesmo do diagnos-
tico mais grave em 62% (39/63) dos casos subme-
tidos a biépsia prévia. Quando avaliamos a taxa de
concordancia do resultado histologico do cone ob-
tido por CAF com o diagnéstico mais grave, esta
foi de 80% (76/95). E importante observar que 14
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pecas de cone nado apresentavam lesao induzida
por HPV e 24 foram compativeis com NIC 1. O di-
agnostico de microinvasao no cone obtido por CAF
ocorreu em cinco pacientes, todas com alteracoes
citolégicas compativeis com NIC 2 ou 3, sendo que
quatro pacientes nao tinham sido submetidas a
biopsia prévia.

Quando comparamos o resultado histologico
da biopsia com o resultado do cone obtido por CAF,
verificamos que nos 63 casos submetidos a biopsia
dirigida antes da conizacao, a avaliacao histologica
do cone apresentou lesdes de mesmo grau em 20
e em 8 mulheres a biopsia havia eliminado a le-
sdo. Observamos porém que a lesdo encontrada
no cone foi mais grave que aquela encontrada na
biopsia em 24 casos; em um caso cuja biopsia
havia demonstrado NIC 3 havia microinvasdo na
peca do cone.

Tabela 1 - Correlagao entre o diagnéstico histolégico mais grave e o resultado da histologia da biépsia do colo uterino (n = 63) e a do cone obtido por conizagdo por cirurgia de alta

frequéncia (CAF) (n = 95).

Diagndstico histolégico mais grave

Cervicite NIC 1 NIC 2 NIC 3 Microinvasor Total
Biopsia Cervicite 3 6 2 13
NIC 1 1 12
NIC 2 15 7 22
NIC 3 15 1 16
Total 3 26 25 1 63
CAF Cervicite 6 3 3 14
NIC 1 4 24
NIC 2 23 3 26
NIC 3 26 26
Microinvasor 5
Total 6 30 36 5 95

NIC = neoplasia intra-epitelial cervical.

Entre as 25 pacientes submetidas a
conizacao por CAF com bidpsia prévia negativa ou
compativel com NIC 1, 14 casos (56%) apresenta-
vam NIC 2 ou 3. Desta forma, a taxa de concor-
dancia absoluta entre o resultado histologico da
biopsia e do CAF foi baixa (coeficiente de kappa =
0,078). Quando avaliamos o resultado histologico
do cone nas 32 mulheres que nao tinham realiza-
do biopsia prévia, observamos que 15 apresenta-
vam NIC 2 ou 3 e quatro apresentavam carcino-
ma microinvasor (Tabela 2).
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Tabela 2 - Correlagdo entre o resultado histologico da biépsia e do cone obtido por
conizagcdo por cirurgia de alta frequéncia (CAF).

Biopsia
Cone por CAF  Néao Cervicite NIC1 NIC2 NIC3
realizada

Cervicite 3 3 2 3 3
NIC 1 10 2 4 4 4
NIC 2 4 6 5 8 3
NIC 3 11 2 1 7 5
Microinvasor 4 0 0 0 1
Total 32 13 12 22 16
Coeficiente kappa = 0,078 (EP = 0.081). NIC= neoplasia intra-epitelial cervical.
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Em relacado as margens do cone, verificamos
que 25 casos (26%) apresentaram margens endo-
cervicais comprometidas, sendo oito por HPV/NIC
1, sete por NIC 2 e dez por NIC 3. Quanto maior o
grau da NIC no cone maior a possibilidade de apre-
sentar lesdo nas margens deste cone (p = 0,024).
O grau de comprometimento das margens foi com-
pativel com o diagnéstico histolégico de maior gra-
vidade no cone em 68% (17/25) dos casos (Tabela
3).

Tabela 3 - Correlagdo entre o comprometimento das margens de ressecgdo e o grau da
neoplasia intra-epitelial cervical (NIC) diagnosticados no cone obtido por conizagdo
por cirurgia de alta frequéncia (CAF).

Margens do cone por CAF

Grau da lesao no Livres Comprometidas com
Cone obtido por CAF HPVINIC1 NIC2 NIC3
Cervicite 14 0 0 0
NIC 1 19 4 0 1
NIC 2 17 3 6 0
NIC 3 17 1 1 7
Microinvasor 3 0 0 2
Total 70 8 7 10

Teste de tendéncia de Cochran Armitage comparando pacientes com margens livres ou
comprometidas em fungdo do grau da NIC sem considerar a gravidade da doenga na
margem (p = 0,024).

De 25 pacientes que apresentavam margens
comprometidas, 10 foram submetidas a novo pro-
cedimento cirurgico, sendo sete conizacoes a frio
e trés histerectomias. Destas 10, apenas duas
apresentavam doenca residual na peca cirurgica.
As demais 15 pacientes que apresentaram mar-
gens do cone comprometidas foram seguidas com
colpocitologia e colposcopia. Neste grupo, duas fo-
ram submetidas a nova conizacao por CAF duran-
te o seguimento: uma, apés 11 meses, por altera-
cao colposcopica, e a outra apés 14 meses, por
colpocitologia sugestiva de NIC 2: ambas apresen-
taram NIC 1 na avaliacdo histologica deste segun-
do cone. Apenas uma das 15 pacientes com mar-
gens comprometidas abandonou o seguimento.

Entre as 70 pacientes com margens livres
foram realizadas trés conizacodes a frio, uma por
carcinoma microinvasor e duas por NIC 3 com
extensao glandular. Somente uma paciente, com
carcinoma microinvasor, apresentava NIC resi-
dual na peca do cone a frio. Uma paciente com
NIC 3 com componente de adenocarcinoma in situ
e margens livres foi submetida a histerectomia e
apresentou doenca residual na peca cirurgica.
Durante o seguimento, dois procedimentos foram
necessarios: uma conizacao a frio em paciente
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com colpocitologia sugestiva de NIC 2, 23 meses
ap6s o conizacao CAF, com resultado histologico
de NIC 3 e uma nova conizacao por CAF em uma
paciente com colpocitologia sugestiva de NIC 2,
21 meses apos a conizacdo por CAF, com ausén-
cia de lesao induzida por HPV na avaliacao
histopatologica.

As duas pacientes com carcinoma
microinvasor e margens livres submetidas apenas
a conizacao por CAF estdo em seguimento, e sem
recidivas, ha 18 e 20 meses, respectivamente.

Discussao

Verificamos, neste estudo, que as taxas de
concordancia absoluta entre o resultado
histologico da bidpsia e do cone obtido por CAF fo-
ram relativamente baixas. Devemos estar aten-
tos ao risco de subdiagnéstico fornecido apenas
pela biopsia, ja que a mesma ¢é influenciada por
varios fatores, sendo os mais criticos, a experién-
cia do colposcopista, o instrumental, o tamanho e
o numero de fragmentos. Neste estudo, o cone por
CAF diagnosticou 14 casos de NIC 2 ou 3 em 25
mulheres com bidpsia compativel com NIC 1 ou
sem lesao induzida por HPV. Massad et al.!! refe-
rem que metade das mulheres com resultado com-
pativel com NIC 1 na biopsia apresentava NIC 2
ou 3 na peca do cone por CAF. Deve se considerar
que a bidpsia dirigida coletada com pinca de Gaylor
ou de Medina nao tem como objetivo retirar toda a
lesao mas sim a area compativel com a lesao mais
grave. No presente estudo, entre as 38 mulheres
com bidpsia compativel com NIC 2 ou 3, 32 (84%)
apresentavam neoplasia residual no cone por CAF.
Massad et al.!! demonstraram que 91% de 47
mulheres submetidas ao cone por CAF apos biopsia
dirigida pela colposcopia, apresentavam areas de
NIC residual quando se considerava toda a zona
de transformacao.

Por outro lado, quando nao detectamos lesao
induzida por HPV ou a lesao é compativel com NIC
1 na peca do cone apés a bidpsia dirigida, poderia-
mos interpretar a conizacao por CAF como um tra-
tamento excessivo. Sabemos que a realizacao da
biopsia pode curar a lesdo ou auxiliar no processo
de regressao. Neste estudo, 6 mulheres com NIC
2 ou 3 na biopsia nao apresentavam doenca resi-
dual no cone.

Outro aspecto a ser considerado é a realiza-
cao da conizacao sem bidpsia prévia. No presente
estudo, entre as 32 pacientes submetidas a
conizacao por CAF sem uma bidopsia prévia, 25
apresentaram NIC na avaliacdo histolégica do
cone e 4 apresentaram carcinomas microinvaso-
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res. A correlacao entre a citologia e os achados
colposcopicos € fundamental ao indicar a resseccao
da lesao por CAF na primeira avaliacdo. Sem du-
vida, a colposcopia é o método ideal para avaliar o
local de maior gravidade da lesédo cervical. Quan-
do ha indicios de microinvasdo, a conizagao clas-
sica a frio podera prover uma maior quantidade
de tecido do que a conizacao por CAF para estudo
histologico, possibilitando uma precisa graduacao
de invasao e do estado das margens cirurgicas e
um tratamento tnico adequado.

Uma grande controvérsia em relagao a uti-
lizacao da conizacgao por CAF no tratamento da NIC
€ o envolvimento das margens com lesdes de di-
versos graus?*. Observamos que 26% das mulhe-
res submetidas a conizacdao por CAF apresenta-
vam margens comprometidas. Se avaliarmos ape-
nas as mulheres com diagnéstico histolégico com-
pativel com NIC 2, NIC 3 ou carcinoma microin-
vasor, observamos que 17/57 (29%) apresentaram
NIC na margem da conizacao por CAF. Gardeil et
al.!? observaram comprometimento das margens
do cone em 48% de 102 pacientes. Por outro lado,
segundo Felix et al.’®, 12 de 19 mulheres subme-
tidas a conizacao por CAF por NIC 2 ou 3, que apre-
sentavam doenca na margem interna do cone,
mostravam doenca residual na avaliacao
histolégica endocervical posterior. Entretanto, ape-
sar de as margens do cone serem o principal indi-
cador de risco para recidiva, Hanau e Bibbo* ob-
servaram que dois tercos das recidivas apoés
conizacao por CAF ocorreram quando as margens
estavam livres. Sem duvida, o estado das margens
do cone é de extrema importancia nos casos de
carcinoma microinvasor e adenocarcinoma in situ,
em que a presenca de margens livres autoriza um
tratamento conservador, ao passo que a suspeita
ou presenca de doenca na margem obriga a um
tratamento complementar!3. Entretanto, a condu-
ta a ser utilizada em mulheres que apresentam
NIC 2 ou 3 do tipo escamoso simples com mar-
gens do cone comprometidas € discutida: pode-se
optar pela ampliacéo da resseccao cirargica ou pelo
seguimento com colpocitologia e colposcopia em
intervalo de quatro a seis meses!*. Optando-se pelo
seguimento, se houver algum sinal citolégico ou
histologico compativel com NIC, amplia-se o pro-
cedimento com nova conizacdao, com CAF ou a frio,
ou histerectomia®. Em nosso estudo, nas pacien-
tes submetidas ao seguimento apos a conizacao
por CAF observamos trés recidivas comprovadas
pela histologia: um NIC 3, 23 meses ap6s uma
conizagao com CAF com margens livres, e dois NIC
1 em pacientes com margens comprometidas.

Concluimos que a realizacdo de conizacao
por CAF em pacientes submetidas a biopsia pré-
via complementa a terapéutica na grande maio-
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ria dos casos e melhora a acuidade diagnoéstica
em relacdo a biopsia dirigida. A indicacdo da
conizacao por CAF sem biopsia prévia depende
da combinacao entre o diagnoéstico citolégico e a
experiéncia do colposcopista: deve ser, em prin-
cipio, reservada para os casos em que a
colpocitologia e a colposcopia sdo concordantes e
compativeis com NIC 2 ou 3. Por outro lado, a
ampliacao cirurgica pos-CAF no tratamento da
NIC nao depende exclusivamente do comprome-
timento das margens do cone mas também do
seguimento. Ja as pacientes com carcinoma
microinvasor ou lesoes glandulares e comprome-
timento das margens se beneficiam com a am-
pliacdo da resseccao cirurgica para avaliacao
histolégica precisa.

SUMMARY

Purpose: fo evaluate conization by the loop electrosurgical
excision procedure (LEEP) for the diagnosis and treatment
of cervical intraepithelial neoplasms (CIN), the importance
of the margins and follow-up of these women.

Methods: 95 women who underwent conization by LEEP for
CIN and microinvasive carcinoma from January 1996 to
December 1997 were evaluated. For statistical analysis, we
used the kappa agreement coefficient and the tendency test
of Cochran Armitage.

Results: among 63 cases who underwent colposcopically
directed biopsy before the conization, the cone presented
the same grade of lesion in 20 and no residual disease in 8.
The cone lesion presented a higher grade in 24 cases and
one of them was a microinvasive carcinoma. Among the 25
women who underwent the cone biopsy with a previous
biopsy suggestive of cervicitis or CIN 1, 56% had CIN 2 or 3
in the cone. Among the 32 women without previous biopsy,
15 had CIN 2 or 3, and four had microinvasive carcinoma in
the cone. Regarding the margins of the cone, 25 cases
presented some grade of CIN in the endocervical margins
and 2/10 who underwent a second procedure presented
residual disease on histological analysis. Among the 70
women with free cone margins, 2/4 who underwent a second
procedure had residual disease on histological analysis.
Conclusion: conization by LEEP without previous directed
biopsy depends on the experience of the colposcopist. The
second resection after LEEP for the diagnosis and treatment
of CIN depends not only on the presence of disease in the
cone margins but also on the follow-up. A second histological
analysis is recommended in cases with microinvasive
carcinoma and glandular lesion and affected margins.

KEY WORDS: Cervical intraepithelial neoplasia. Cervical
neoplasia. Colposcopy. Cancer screening. Loop electro-
surgical cone biopsy.
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