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Resumo

OBJETIVO: o adenocarcinoma viloglandular (AVG) da cérvice foi identificado como uma variante do adenocarcinoma
cervical que ocorre em mulheres jovens e fraz um excelente prognéstico. Diante da escassez de estudos relacionados
ao tema, nos relatamos seis casos de AVG de cérvice. METODOS: acompanhamos a evolucdo de seis casos de
AVG, no perfodo de 1995 a 2006, no Hospital Sao Lucas da Pontificia Universidade Catélica do Rio Grande do
Sul (PUCRS). Colefamos informagées clinicas e histolégicas de todas as pacientes e submefemos todas as pegas
cirdrgicas para revisdo histolégica. RESULTADOS: a idade média da apresentagdo foi de 43,5 anos [variando de 27 a
61 anos). Quatro pacientes submeteram-se & histerectomia radical de WertheimMeigs e linfadenectomia pélvica bilateral,
uma submefeuse a conizagdo e subseqiente radioterapia e uma a linfadenectomia pélvica seguida de radioterapia.
Todas as pacientes esido vivas e bem, sem evidéncia de recorréncia. CONCLUSOES: as implicacdes da terapia sdo
discutidas. Propomos aqui a incluséo do esfudo do padréo de envolvimento linfovascular na determinagdo diagnéstica
do AVG. Assim, co referenciarmos esfe diagnéstico, poderemos optar, com cautela, pela ferapia conservadora, salvo
particularidades de cada caso.

Abstract

PURPOSE: the villoglandular adenocarcinoma (VGA) of the cervix has been identified as a variant of cervical adenocarcinoma
that occurs in young women, which has an excellent prognosis. Considering the scarcity of studies related to the subject,
we report six cases of VGA of the cervix. METHODS: we followed the development of six cases of VGA in the period
from 1995 to 2006 at Hospital Séo Lucas of Pontificia Universidade Catélica do Rio Grande do Sul (PUCRS). We
collected clinical and histologic information of the patients and submitted all the surgical specimens to histological review.
RESULTS: mean age at diagnosis was 43.5 vears range 27-61 years). Four patients were submitted to VWertheimMeigs
radical hysterectomy and bilateral pelvic lymphadenectomy, one to conization and subsequent radiotheropy and one to
pelvic lymphadenectomy followed by radiotherapy. All the patients were alive and well at the fime of this writing, without
evidence of recurrence. CONCLUSIONS: the implications of therapy are discussed. We propose here the inclusion of the
study of the pattern of lymphovascular involvement in determining the diagnosis of VGA. Thus, in referring to this diagnosis,
we will be able to opt, with caution, for conservative therapy, except for particularities of each case.
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Introducao

Estudos epidemiolégicos tém demonstrado um
aumento na incidéncia de adenocarcinomas de cérvice
uterina, especialmente entre mulheres com até 35 anos
de idade!. Um estudo noruegués demonstrou o au-
mento do adenocarcinoma cervical de 38% entre 1970
e 1984, com elevagdo nas taxas restritas as mulheres
entre 20 e 34 anos de idade’.

Segundo dados do Instituto Nacional do Cancer do
Brasil (Inca), o adenocarcinoma corresponde a segunda
neoplasia mais freqiiente do colo uterino, com prevaléncia
de 12 a 15%°. Um estudo na cidade de Porto Alegre
avaliou 1.137 casos de cancer cervical no periodo de 1995
a 2003, encontrando 20,1% de adenocarcinomas®.

O adenocarcinoma de cérvice uterina apresenta pior
prognostico em relacdo ao carcinoma epidermoéide. Os
tumores glandulares do colo uterino podem ser classificados
em seis tipos histologicos: adenocarcinoma sem outras
especificagdes, adenocarcinoma mucinoso, endometridi-
de, de células claras, seroso e mesonéfrico. O carcinoma
mucinoso responde por 70% dos casos e é subdividido em
cinco subtipos: endocervical, intestinal, de células em anel
de sinete, de desvio minimo e viloglandular”®.

O adenocarcinoma viloglandular (AVG) foi descrito
pela primeira vez por Young e Scully’, em 1989, como
uma variante relativamente rara de adenocarcinoma
endocervical bem diferenciado. Afeta usualmente
mulheres no menacme com idade entre 33 e 37 anos.
Entretanto, outros autores encontraram pacientes
com este diagndstico e idade média de 45 anos'™''. A
incidéncia tem sido estimada entre 2 e 5% dos ade-
nocarcinomas de cérvice”'>"’. O progndéstico do AVG
foi relatado como melhor em rela¢do a outros tipos de
adenocarcinoma’'®!3,

O reconhecimento de células de AVG na citologia
de papanicolaou € bastante dificil, pois traz algumas
similaridades citomorfolégicas tanto com células

Tabela 1 - Pacientes com diagnéstico inicial de adenocarcinoma viloglandular.

colunares reativas quanto com o adenocarcinoma 77
situ. Além disto, por vezes apresenta apenas atipias
glandulares leves'*".

Tendo em vista a raridade da doenga em questéo,
o presente estudo traz uma analise clinico-patolégica
de seis casos de pacientes com diagndstico inicial de
AVG e a revisdo da literatura pertinente.

Métodos

Realizamos um estudo retrospectivo, no qual avalia-
mos a evolugdo de seis casos diagnosticados inicialmente
como AVG no periodo de 1995 a 2006 no Hospital Sdo
Lucas da Pontificia Universidade Catdlica do Rio Grande
do Sul (PUC-RYS). Foram incluidas no estudo todas as
pacientes cujo diagnéstico histolégico inicial, firmado
por biépsia ou conizag¢do de colo uterino, foi de AVG.
Coletamos informagcdes clinicas e histoldgicas de todas as
pacientes e submetemos todas as pecas cirdrgicas a revisao
histolégica com um segundo médico patologista.

Resultados

A média de idade das pacientes foi de 43,5 anos (27 a
61 anos). Os sinais e sintomas que levaram ao diagndstico
foram variados. Duas pacientes procuraram atendimento por
alteragdo no exame citopatoldgico cervical, uma apresentou
sangramento na pGs-menopausa, uma foi encaminhada por
lesdo polipdide no colo uterino e outras duas apresentavam
sinusorragia. Em nosso exame ginecolégico, observamos
colo uterino ulcerado em quatro pacientes, altera¢do col-
poscopica sugestiva de lesdo intraepitelial cervical de alto
grau (HSIL) em uma paciente e lesdo polipdide cervical
em outra. Apenas duas pacientes faziam uso regular de
anticoncepcionais orais, mas nenhuma paciente encontrava-
se gravida no momento do diagnéstico. O ndmero médio
de gestagdes e partos foi trés; contudo, a paciente mais
jovem (27 anos) era nuligesta (Tabela 1).

Caso Idade Paridade Sinais e Diagnéstico inicial Estidio Tratamento AP Envolvimento do AP Seguimento
(anos) sintomas de AVG obtido por Linfonodos espaco linfovascular definitivo (meses)
1 27 60PO Alterago citolégica Conizagdo B WM 14 negativos Ndo AVG 120
2 61 G8P7A1 Sangramento Bidpsia 1B WM 18 negativos Nao AVG 72
pds-menop
3 54 62P2 Sinusorragia Bidpsia [IA Conizaco + Rxt + Braqui = Nao AVG 36
4 49 64P4 Lesdio polipdide Polipectomia + 1B WM 20 negafivos Ndo AVG 12
conizacto
5 35 64P4 Sinusorragia Bidpsia 1B Linf + Rxt + Braqui 2 positivos em 14 Nao AVG 24
examinados
6 35 61P1 Alterago citolégica Bidpsia 1B WM 47 negativos Sim Adenocarcinoma 12
mucinoso de fipo
endocervical

G=gestacdes; P=partos; A=abortos; Pés-menop=pés-menopdusico; AP=exame andtomo-patolégico; WM=Wertheim Meigs; Lnf=Linfadenectomia; Rxt=Radioterapia;

Braqui=Braquiterapia; AVG=adenocarcinoma viloglandular.




O diagnéstico inicial de AVG foi firmado por
meio de bidpsia do colo uterino em quatro casos
(Casos 2, 3,5 e 6). Em um caso (Caso 1), a bidpsia
cervical demonstrou apenas lesdo intraepitelial de
alto grau e o diagnéstico inicial de AVG ocorreu
com a coniza¢do. Em outro caso, com apresenta¢do
clinica de lesdo polipéide, o diagnéstico foi firma-
do com conizag¢do apés a polipectomia ter sugerido
AVG (Tabela 1).

Ap6s avaliagdo clinica, o estadio de cinco pacientes
era IB e uma foi classificada como IIA. As pacientes
submetidas inicialmente a coniza¢do (uma com bi-
6psia cervical sugestiva de HSIL e outra com lesdo
polipéide cervical) posteriormente foram tratadas com
cirurgia de Wertheim-Meigs. Outra paciente (Caso
2), com diagnéstico por bidpsia cervical de AVG,
foi submetida a cirurgia de Wertheim-Meigs. Uma
paciente (Caso 5), com biépsia cervical evidenciando
AVG e cujo planejamento cirtargico era de Wertheim-
Meigs, submeteu-se apenas a linfadenectomia pél-
vica, cuja avaliagdo trans-operatdria demonstrou
comprometimento tumoral em dois linfonodos de
14 examinados, razdo pela qual foi encaminhada para
radioterapia e braquiterapia.

Outra paciente, com sinusorragia e com bidpsia
cervical sugerindo AVG, foi submetida a conizagio,
cujo diagnéstico histolégico definitivo confirmou
AVG com margens cirtrgicas comprometidas. Esta
paciente foi classificada como em estddio clinico ITA
e encaminhada para tratamento complementar com
radioterapia e braquiterapia.

O espago linfovascular estava comprometido em
uma paciente (Caso 6), cujo diagndstico definitivo de-
monstrou tratar-se de adenocarcinoma invasor mucinoso
de tipo endocervical e ndo AVG (diagnéstico inicial
de AVG por biépsia cervical e tratamento definitivo
com cirurgia de Wertheim-Meigs). As outras cinco
pacientes ndo apresentavam comprometimento do es-
paco linfovascular e o diagnéstico definitivo confirmou
AVG bem diferenciado.

A linfadenectomia pélvica das quatro pacientes sub-
metidas a cirurgia de Wertheim-Meigs ndo evidenciou
qualquer metdstase tumoral em 99 linfonodos exami-
nados, média de 24,7 linfonodos por paciente. Todas as
pegas cirdrgicas obtidas da cirurgia de Wertheim-Meigs
apresentaram margens cirtrgicas livres de neoplasia.

O seguimento médio das pacientes foi de trés
anos e oito meses, sendo que uma das pacientes ja
completara o seu tratamento hd 120 meses. Todas as
pacientes mantiveram acompanhamento sem evidén-
cia de recidiva tumoral até a data de produgao deste
artigo (Tabela 1).

Discussao

O AVG é uma forma bem diferenciada de adeno-
carcinoma cervical que ocorre predominantemente em
mulheres jovens'®. Neste adenocarcinoma, podemos
observar trés quadros morfolégicos principais: proli-
feragdo exofitica, arquitetura papilar e leve a moderada
atipia”'>'"'%. Apresenta um padrdo arborescente, com
papilas de eixo central fibroso, revestidas de células
colunares estratificadas”'*'*?°. Apés a primeira descri-
¢do da doenga em 19897, mais de 100 casos jd foram
relatados na literatura.

A maioria destes relatos, independente dos achados,
teve um bom prognéstico. Este prognéstico favoravel,
juntamente com a idade das pacientes na qual o tcumor é
diagnosticado, traz a possibilidade de que pacientes com
desejo de preservar a fertilidade possam ser manejadas
com tratamento conservador por meio da conizagao do
colo uterino”'”.

A média de idade das nossas pacientes foi de
43,5 anos, correspondendo a média etdria encontrada por
alguns autores™'?. Apenas trés pacientes se encontravam
em idade reprodutiva — uma das quais era nuligesta.
E interessante observar a ampla faixa etdria, de 27 a
61 anos, assim como a heterogeneidade da sintomato-
logia apresentada nas nossas pacientes. Esta auséncia de
padrdo na apresentagdo clinica traduz a dificuldade na
determinagdo diagndstica da patologia. O quadro cli-
nico heterogéneo faz com que os tratamentos propostos
sejam diversos, variando do tratamento conservador,
radioterapia, quimioterapia, até o tratamento radical
cirtrgico”'»'1%?! Nenhuma das pacientes deste estu-
do foi manejada com tratamento conservador e todas
apresentaram excelente progndstico pés-operatério
(Tabela 1). Entretanto, ainda é incerto se o progndstico
favorédvel deve-se ao fato de os tumores serem bem diferen-
ciados e/ou por se apresentarem em estagios iniciais.

Ao contririo da maioria dos estudos, o prognéstico
relatado por outros autores nio foi bom. Um caso com
multiplas recorréncias cinco anos apds o tratamento
cirdrgico inicial, dois casos com metdstases em um
estudo com sete pacientes e outros dois casos de metds-
tases em 15 pacientes, além de outro com recorréncia
tumoral na cicatriz de episiorrafia, quatro anos ap6s
parto normal e histerectomia radical com linfadenec-
tomia pélvica e para-adrtica fazem parte destes relatos
com prognésticos ruins’*?. Esta série de casos com
prognosticos desfavordveis relacionados na literatura
chama atengéo para o fato de a patologia desta doenca
ainda ser obscura.

A maioria dos relatos de metdstases e mau progndstico
fogem de uma conceituagdo mais detalhista para o AVG.
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No6s propomos exatamente este tipo de conceituagdo,
com o diagnéstico detalhado da entidade nosolégica
por meio da histologia revisada, por um segundo mé-
dico patologista, em pega de conizagdo com margens
cirargicas livres de neoplasia e sem envolvimento do
espaco linfovascular. Os relatos com prognésticos re-
servados recaem sobre aqueles casos com envolvimento
do espaco linfovascular, o ndo conhecimento da doenga
na peca de coniza¢do e até mesmo na associagdo com
outras neoplasias. Estes relatos sairiam, desta maneira,
de um conceito pleno de AVG.

No nosso grupo, encontramos envolvimento do
espacgo linfovascular em apenas uma paciente, cujo
diagnédstico de AVG nio foi confirmado na revisdo his-
tolégica. Este caso retrata precisamente a importancia
da revisdo adequada da pega cirtrgica. Aqui, o caso
seria excluido do grupo com AVG pelo envolvimento
do espaco linfovascular e pela revisao diagndstica, que
demonstrou tratar-se de um adenocarcinoma mucinoso
de tipo endocervical.

Acreditamos que a auséncia de comprometimento
linfovascular, quando do exame de todo o colo uterino,
seja um fator determinante e diagndstico nos casos de
AVG. Esta doenga, com raras excecoes na literatura,
comporta-se de maneira favordvel e sem metdstases, em
especial quando nio hd envolvimento do espago linfo-
vascular. Portanto, propomos a inclusdo do estudo do
padrdo de envolvimento linfovascular na determinagdo
diagnéstica do AVG. Desta forma, ao referenciarmos este
diagndstico, poderemos optar, com cautela, pela terapia
conservadora, salvo particularidades de cada caso.

Assim como jd enfatizamos, outros autores também
concordam que o diagnéstico do AVG de colo uterino
s6 poderia ser realizado em pegas de conizagdo cervical
ou espécimes de histerectomia’. A paciente com en-
volvimento linfonodal n@o foi submetida a conizagio,
o que prejudica a andlise de seu caso (Tabela 1). Esta
paciente seria excluida da conceituagiao de AVG, por
nao apresentar a revisdo histolégica em uma pega de
conizagdo cervical, além de apresentar comprometimento
linfovascular. Uma bidpsia cervical pode indicar que o

Referéncias
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