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PREFACIO

e ~ ]& que nos paises que marcham na vanguarda da investigogdo clen-
sfico se multiplicam as pesquisas no campo da Anciomia Patologica, im-

ey pulsionados pelo desejo de penelrar mais fundo em alguns problemas re-
' lacionados com éste ramo do saber cientifico, pareceunos de bom aviso es-

. calher como assunto de nossa tese de doutoramento Os Estadios Pre-Carcino-
matosos da Ectocervix.

Na verdade, o estudo désses estadios encerra um potencial cientl-
fico da mais alta significacdo, e acreditamoes que da melhor compreensdo
de seus processos intimos resulte a solucto de um dos mais dificeis e reni-
tentes problemas da medicinc.

Estamos perfeitamente a par dos obsidculos que se nos antolham ja
o complexidade do assunto, i& em nossa propria inexperiéncia. Apesar
disso nos lancamos & feitura déste trabalho que & o expressto de nosso In-
. terésse pelo estudo da oncologia. :

A divisd@o do nosso trabalho compreende 2 capitulos: no primeiro, sob

¢ titulo de Generalidades, lazemos uma exposicdo dos estadios pré-carcino-

acttosos, quanto oo seu coneeilo, stiopatogenia e aspecto histopatologice.

No sequndo capitulo, coniribuicGo pessoal, estudamos o material ag
nosso aleance, descrevendo os métodos utilizados e os achados histopato-
~ légicos. Em seguida fazemos nosso comentdrio & apreseniamos nossas Com-

clusées.  Acrescentamos afinal a bibliografia e decumentagao microfoto-

- gratiea,

: "_'_I-*_IOT,PL: O trabalho microfotogrdfico foi feito no Laboratério da Cadeira de
Anatomia ¢ Fisiologia Patologicas. :







'ESTADIOS PRE-CARCINOMATOSOS. CONCEITO

. Dg multiplicidade de mterpretc::-;,oés existentes o respeito deste termo,
orre certamente a dificuldade em defini-lo.  Autores exisiem, para os
‘f'":éfgums o8 estadios prée-carcinomatoscs sdo destituidos de  sentido, enqur:m‘t{}
- ‘g para outros, o reconhecimento de sug existéncia constitul uma imposi-

. dentro da anatomia patologica e da clinica.  Entre ésses 1ltimos existem
,:Hiﬁda agueles gue restringern ssu signiticado. :

k

}l.e;{.l\.

~ Limitar -nos-emosa ao estudo désses estadioz em rel{:ngcxo & cérvix ute-

. a. pois alem de ater'nos ao proposito de nosso trabalho, aereditamos gus

:: stzfn::cr::o déste térmo enconira seu melhor exemplo precisamente nesta

i mgao anatomica e concordamos assim com Ewing (18), quondo o mesmo

diz que a8 alteracoes préconcerosas diferem em cada drgdio como jazem
.mbem muitos do verdadeiros corcinomas dagqueles orados.

: Pan:r um grupo de autores, entre os guais Dubreiulh, Orth e Berg-

"-’qﬁa se cxcredliﬂm predlspor co cimeer, Assim ebtmmm mclmdus t18 erosoes,
mﬁamqwes cicatrizes, leucoplasias, ulcerugmes especilicas ou ndo, as sver-

i {*req@ pelo patoloqmta I'IO'G revela senfio uma COMpPensacao o suf:x falta de

: '."i;*_rbrﬁmmmenlo do guadro hlStD]DglC‘O que se c:iyresenicr Borst {1[]} radical

_ em seu ponto de visia, alirma que "uma lesfo é caneer ou nao e”. Tom-
i‘,@ﬁ_n para Te Linde ESZ) Higman (cit. por Reyes 41), Mever (31}, Schiller (45),

termo précdncer € sumamente impropric. Sulzberger (cit. por 38), empre-
este térmo nas aiecc;oes que certamente se transformariam em processos




. Bruno Block (cit. por 38), chama de pré-cdncer ds modificacoes pato-
 logicas de tecidos que, néo sendo céincer, mostram uma tendéncia maior ou
- menor de se transformar em céncer. Para Pereira (36), sob a cienom,ino{r;&a%

de estadios pré-cancerosos se englobam lesdes de lipo e naturezar diversas |

que tém como cardter comum uma framnca inclinagdo & degeneracco.

: O problema da aceitacdic ou néo do tarmo précdncer nos parece bem
evidenciado por Sylla Mattos (30), quonde diz que 'nesse complexo de hi-
poteses, ou admitimos o existéncia déste térmo e adotamos qs medidas mo- §
dernas tendentes a combater as afecces consideradas como pre-carcinoma- |
10808, ou negamos o existéneia déle e cruzamos os bragos esperando que |
O cancer apareca em téda sua evidéncia” .

Aceitamos a significacdo désie térmo em seu sentids restrito e cons
titul nosso objetivo justificdlo neste trabalho.

Convem advertir, no entanto, desde loga, que a significacdo grama-
tical do vocabulo, forcosamente, evoca o idéia de que os diversos processcs
cue se assinalam e descrevem como précarcinomatosos deveriam necessos &
riamenie evoluir para o carcinoma, o gue néc pode ser provade & acredita-
Mos mesmo que nestes estddios, teis alteracdes sejom ainda reversiveis, oy &
pelo menos, nas suas expressées mais atenuadas, ;

S 1 b



ETIOPATOGENIA

A freqiéncia do carcinoma do colo uterino € gronde, chegondo a

eratituir, segundo Pessano (37), o terceira parte de iodos os canceras femini-

05, © que se deve atribuir em parte, as caracteristicas anatdémicas e figiolo-
s dbste oradio, e mullo especialmente & sua disposicdo para oS distintas

as de traumatismo e irritacto .

¥ '_m
n O apatecimento do carcinoma em multiparas & superior a 90%, se-
aundo estatisticas de Smith e Goult (49).  Autores existem para os quais o
. colo sdo e indene de lesoes inflamatérias ou fraumdaticas, ndo se cancerizg,
. Lemilindo esta frase do Prof. Stajano (cit. por 37) “as virgens, ndo fazem
~ edncer cervical”. ' : :
. Tornose assim o colo submetido a traumatiemos fisiologicos (coitos,
setricos, elc) iftcilmente acessivel &s infeccdes proprias do aparelho ge-
fial &, em especial ao nivel do orificio externo, séde de uma estrutura his-
dgica dindmica, pela intrangiilidade constante o que fica submetido,
. Bpeert (50), chama atencdo para o aspecto histologico da portio nas meni-
. nas e mulheres, mostrando que os anos juvenis constituem um periodo de
g(ahiwﬁ repouso do epitélio estralificado, upresentundc~§e o mesmo: mais
e'ﬁ%_'_ljgﬂdﬂ do gue na multher adulta. A espessura do epitelio superficial esta
laramente licade o contrdle estrogenico, e, como nesses casos cinda &
baixo, o linha de juncho entre ecto e endocérvix permanece relativamente
stética. Na mulher adulta, por oulro lado, o aumento de titulo de estroge<
08 e as fluluactes que resultam dos ciclos menstruais e dos geslacdes, ten-
& fazer da juncto enire ecto e endocérvix, uma regifo de inquistude,
& qual o epitélic pavimentoso ora avanga, ora retral.  E' precisamente nes:
a juncéio entre o epitelio pavimentoso e o cilindrico que se origina a grande
'Eiri_ct-dos carcinomas, segunde Novak (33), Te Linde e Galvin (51), & ou-

 Para Lahm (26), o carcinoma local sempre se desenvolve abaixo da
encic de agentes locais.  Acrescenta que as causas lenergeticas} do
inoma residem na orgonizacdo interna (rica em energics do epitélio}.
Wigtivo pora o tremstdrmo do mesmo pode ser qualguer irritaco, que, ven-
o o plano estrutural intimo do epitélio isto é, a energia estdatica do sis-
0, 89 transforma em outra dinamica. O repouso se converte entGo em
imento {proliferccdo) e ao crescimento organotipico bem planejado suce-
48 05 desenvolvimentos citotipicos e citopotenciais. :
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Recentes trabalhos de pesquisas vém ceniralizando sua atencdo s
bre as alteracdes quimicas processadas nas células. Assim Koegel {cit. por
31), demonstrou que os censtituintes gquimicos das células sdo continuamen-
tz renovados. Imritagdes crénicas cousam distirbios no sistema de fermen-
tos celulares, acarretando para as células a perda da coapacidade de in-
corporagfio de amino-Geidos normais. Uma sintese de proteinas anormais
ccorre, a qual progride lentamente até que a ceélula se torns em definitivo
cancerosa. A renovacdo de proteinas leva alguns meses, A éste periodo
temn sido dado o nome de estddio précanceroso. A identificacdo déste es-
tdio pré-conceroso no sentido bioguimico, acha sua equivaléncia nos al-
teracdes morfelégicas que procuram identificar éste estddio. Segundo o
chiecto formulada por Mevyer (31), até o presente momento ndo se sabe se
as alteragdes quimicas nos células sdo inevitivelmente progressivas e per-
mementes {obrigatoriamente concerosas) ou se as células podem recuperar
sua faculdade de produzir constituintes quimices normais (facultativamente
cancerozas). Apenas nestas Ullimas circunsténeias é qus seria ldgico o uso
do térmo pré-cdancer.

Néo & éste o ponto de vista por nods esposado, & (UEI nos parecer
que precisaments esta objegdo favorece o nosso assérlo. Se as alteragdes
metabdlicas das cdlulos submetidas o um processo crdnico, & paralelamen-
te as modificagdes isciduais ds mesmas irrilacdes, nos mostrom que esias
células se alfasiam ds ssu equilibrio bioguimico estrutural, sem todavia satis-
fezerem 08 exigénctas de malignidade, nada mais fozem do que ccupar um
catrdo intermedidrio entre éstes dois extremos. A éste estadio intermedid-
rio chamamos de précanceroso. Compreende-se que os estadios pré-can-
cerosos ndo esiGe condicionados & exigéncla de evelugGe fronca para a
carcinoma, porcuemio o reversibilidode destas lssdes & possivel.  Todavia
as provos acumulados sugerem que & medida que iais alteragées mais se
aproximam do carcinoma, tonto mcliores se tomdrm suds carccteristicas de
processo irreversiveis. Preciscr os limites enire sstddios benignos pre-car-
cinomatosos & malionos e caraclerizé-los histologicamente constitul um pro-
rlema ainda zem solucdo. Acreditamos na participacdoe ativa dos proces
sos inflamatdrios crénicos na génese do carcinoma do colo utering, o gue
néo slgnifica seiam Sles os Unicos responsaveis. Novak (35) chama a aten-
ciic sbbre o papel importonte da genética, e ccreditamos, secundando o
cpinidio de vérios cutores como a de Maude Slye (cit. por 57), que a pre-
disposiciio genética e mais o fator exirinseco, sejam necessdrios ao desern-
volvimento da doenca, assim evidenclada pela participag@o da heredita-
riedade transmitida como um gene recessivo nda etiologia do céncer.

Paree Loeb, Lacassagne e Gardner (cit. por 35), as glémdulus endé-
crinas t8m um papel importante no desenvolvimento do cdncer uterino. Ay
re {B), em apresentagdo de trabalho recente, chega & conelus@o de que o
concentracdo e fizacto de estrégenos nos tecidos de cérvixes inflomadas se-
jo possivelmente um fator estimulante e predisponente co caneer. O pare-
cer déste autor, no entonto, foi contestado por Greene e Suckow (22) go exa-
minarem o endomeéirio de pacientes com carcinoma de cérvix. A incidén-
cict da hiperplasia foi mujto baixa nos casos, estudados pelos autores.
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Roussy (42) sintetiza seu ponto de wviste, afirmondo que o carcinoma
:ﬁ@lﬁmg aparece como resultante dos agdes combinadas de fatéres conheci-
ﬂﬁﬁf'@ desconhecides, provocando dis&ﬁrbias intracelulares que, uma vez
'E{&béleﬁidos, sfio definitivos e irreversiveis. Para Hyams (24), algumas das
%{%ﬁﬁaﬂgﬁﬂ leciducais de cervicite crémica sdo indiscutivelmente pré-cance-
| ens e, DOI Vezes, a ultima sequela de erosGo é malignidade. Para Ewing
g;:ﬁs}l parece claro que o céncer nasce somente sobre tecidos previcmente
werados por inflomagdo cronica. -

 gltera
- para Te Linde (53); ndo existe relagdo enire cervicite s carcinoma.

: . Re observacoes clinicos de cerlos autores nos parecem particular-
o @me_sugastivas para ilustrar o importénceia da irritacdo crénica como fator
é' senésico tumoral do colo uterine. Assim temos as estatisticas apresentadas
pelos sequintes autores (cit. por 54);

_ Bossi diz que, em 7.000 operadas de plastica de colo, nenhuma apre-
sentou céncer.  Spirito ndo enconirou céncer em paciente que tivesse so-
ido cmputocto de colo.  Hunner, em 2.895 casos tratados por eletro-coa-
ulacBes, ndo viu nenhum cémeer. Segundo Pemberton e Smith, entre 3.814
. casos em que =e praticou uma traquelorrafia, apareceram b casos de car-
. o contrdrio, em 1,408 counterizagBes e 740 amputacdes, ndo se viu
nhum cdncer. Hamaut e Koenig chegam & conclus@o de que o tratamen-
das cervicites é o melhor mejo de fazer a profilaxia do céneer. '

- Novak (33) relata que, de 18.562 pacientes que tiverom tratamento
adequado para lesdes inflomatorias, apenas 15 desenvolveram cénceres
posteriormente. Por culro lado, de 2.255 pacientes gue apresentdarcm car-
einoma cervical, apenas 93 tiveram inatamento adequado para lesdes cer-
{g;ﬁéﬁ_is'préhexistent.es. Para Cashmaon (11), a cervicite & um falor contribuinte
_ ng causa do carcinoma do cérvix.  Propde que na cervicite sejo praticada
cauterizacao profunda e extensci. Cauterizacéo profunda, segundo éle, cons-
tuiu método eletivo de prevenir o cneer numa série da 10.000 casos, pois
_déstes, so dois apresentaram céncer na cérvix posteriormente. Andrade (3)
épp;;pﬁe o uso sistemdtice da biopsia do colo, quando em presenca de cer-

cite, diante do elevado numero de carcinomas incipientes encontrados eml
~ leses de aspecto benigno. Boudilla e Gimther (), estudando’ 73 casos,
- submetidos a colposcopia e cortes microscopicos, chegom d conclusdo de
‘que, nas prostitutas, a possibilidade de futuros carcinomas e muito gran-
em virtude de lesdes préexistentes encontradas. Lehner (cia. por 27)
ita que entre 406 casos taxados como erosto, foram achados 50 casos de
sarcinoma. Leizinger (27) apresenta observagoes de 2 mulheres iovens tendo
presentado gonorreia com erosdo rehelde do colo e que, rapidomente so-
degenerescéncia maligna. O autor alerta para ulceragdes post-ple-
prragioas do colo que se apresentcan sem tendéncia o cicairizagéo. Moacir

@norim (1) cita 3 casos em que conclul que os carcinomas se tenham

nvolvida sobre erosdes primi‘tivas,%j";,'ﬁt b
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Estabelecer normas objetivas para determinacéo ou reconhecimenty
do guadre histoldgico dos estédics pre-carcinomatosos, constiul ceriaments
problema cheio de dificuldades, se atentarmos para o fato de que o ek
pric definic@o’ de malignidade carece de meios suficientes para caracters
zcela. Borst (10), em seu trabalho sébre tumores malignos, assim se EXPra
za: A histologia paiclégica ndo tem «é haoje uma base sdlida para ch
gar ¢o estabelecimenio de grupos de malignidade ou mesmo parda avalig

cao numeral de maliognidade potencial .Chega-se & confissdo que ndéo r
um especifico histoldgice Unico, Jue nos permita sstabelecer com segurg
¢a absoluta o malionidade pela andlise do parénquimea ou do estroma
neoplasia”.  Compreende-se, pois, a dificuldade em delerminar caracteri
licas microscépicas para os estddios pré-carcinomatosos, o8 qucis con
nuam sendo uma resultante da interpretacoes pessoais, com possiveis re
trigées para o futuro.

Tibiricg (54) afirma que "dionte de certos quadros microsedpicos.
patologista nde encontra elementos suficientes para diggnosticer o car
nome; porem “sente’ que as células epiteliais esiGio suleitas o entror s
ctescimento neopldastico maligno de um momento para owro. Fle acha e
0 clinico deve ter ciéncia disto, e assim sendo acrescenta o diagnéstico:

tadio pré-carcinomatosa” .

-

: Sto antagdnicas as opinides expressadas pelog autores o cérsa du
reconhecimento do pré-cémeer histoldgice. e

Prudenie (38) defende « inexistéricia do pré-céncer histolégics, e
centando ser o subsidic da histologia muito precdrio para a clinica P
este autor o andtomo-patologistd, quendo muito, pode cbservar o passdgen
prusca de uma leséio qualquer ac céncer, sem que sa possa reconhecear u
zona intermedjdria. Neste parecer, Prudente secunda & Borst:  “ou & cam
cer, ou nao &,

Sylla Maitos (30) faz resirigbes s possibilidades  histolégloas :
diagnoéstico de estddios pré-carcinomatosos. Montel (32) descreve nos o
cessos puramente inflamatérios grupos celulares atipicos no epitélio SUD
ficial, os quais éle considera précancerosos. Estas células seriam maios
ao que as normais, e tendo um micleo caraterizado por figuras mitotic
pronunciadas.  Bailey (8), baseado em estudo de 850 pecas operatorias

— 16 —



ternm pmc*mc:: eatube‘iecer uma reiqqau antre. :.:mmmka & men’mmﬁ
primeira parte de seu frabatho relata as diversas fases de cicatrizagio
se processaml na cervix, apontando pdra os. sincis: de irritacdo que .o
l.ﬂ?' pavimentoso mostra apos desalojar o el lindrico, teis como prolife-
s mpﬂar profunda. No ssgunda parte de seu trabalho nos mostra as
‘Jliplas transicées possiveis entrrf- égte epitelio mais ou menos lI‘IitC{dD o
1 g.;';:inﬁmd france. A ruptura da basilar, as monstruosidades celulares seriam
ipais de umor translﬂrmugﬂo maligna e gue se vao cmddenzand{} progres:
*Wﬁnmenie até rematarem hum processo maliono, irreversivel. Seriam esteg ;
; @peﬂtﬁs celulc:r&s o8 enmﬂtwﬁcq nes es;‘adms pre- mnﬁnomqtosos

_Ewing (16] ao. :]bordur o cc1p1tulo de aLtemgnes pr@-crancemaﬁﬁ dor

2} Percif:t de: estratificacds das ccrmcrd{ts

i esyéci&lménﬁte,_
as celuluu basilares pmhierutlvaﬂ B :

ce_lul_c:res_l
3} Presanca de acentiadd grcmui-::tccro nutlear. o -
. Pora Ewing (16), as alteractes consistem pﬂnmpuimentn em eplderu :
mizaocGo dos condutes e fundos glandulares, com prc:llferﬂccrr:s f::rtmlr:fu de
colulas plonas e cilindricas.  Acrescenta nao ser nﬁressﬂno supor que guols
quer cersa gue dpresente ds UHﬂrG{;GE}S mencionadas dé r:nrlqem crbr‘-qatonr:r~
mente go cancer. -

o Hinashmonn (o t por 55), desorave alteracdes carcinomaiosas progres-
ﬁfmq qiie. se proéessarid nas leucoplesics; dwuhndo s MESIAs em qua-
iro arupos, dos quais og dols Gltimos ' denominades carcinoides; sericm os
érdadmm::. precursoras do cancer uterine.  Para éle o ‘grupo quairo seTict
-"i:aracterl.aﬂdo for ﬂpl"enﬂ pavimentozo corcindlide, cornificade ou nGo ‘com
pmh[emqr:o para o periferia ou prefundidode. Hinselmenn (23, num ‘Iru-:
balho apresentc dols casos de IEHCD{'JI’ISI”, enqu&dmdo*a rias grupc}s 3 e
'dE.ﬁUﬂ_C‘lﬂESJZ{lCC‘;ES,CEG. Bcrescenta o autor gue se trata de lesdes précance
osos, gque, entregues G- sua evolucdo nornial, se transformaricm, 'em alguns
méses Bm cdrcinome, pois ermbora o8 grupos I &2 sejam reversivels, os
dois Ultimos, em especial o quarto, nao o sdo. Scﬂauer (44}, sequindo a
rientacao de Hinselmann, choma de leucoplasias carcinomatosas, as que
mtolcqmumenie so aplesentam como verdadsiros earcinomas, aindg gue
do haja penetracao sm profundidade, trotondo-se de variacdes mais gquan-
tativas do que . quaoditatfivas:  Helata assim éste qutor aspectos histolégicos
"";'ﬂ{rr{:'lnc}mﬁ dn st e S TR O R e e -

-, '\.":"_' ':hi.‘""l 5

- Pr:ircr TOS, que conccurdamc}s com Thomson [c1* por 55,86 I:Idlmtmms_
ur:c:p asics cguanda existe corhificacas, de medo qus multas dos Chdi’!’idd
s laucamasms carcinomatéides do grupo 4 de Hinselmann, poara o8 ja
’ncid sao levcoplasias e sim pmcessms sulem:ns: c:{ -::}uh"l:t 11r1tE~r[::-ra=[::rlf;::r-:fr cam&i'
eremos mats adianta, -- EEil

Sl



Autores como Philipp e Schaefer, Meyer, Schiller, Anderes, Wespl e
Treiter (cit, por 55), mostram-se céticos em relacGo & evolugtio dos carcino-
mas a partir de leucoplasias. Deslman (14), em seu trabalhe sdbre o pre-
carcinoma, atribui & leucoplasia verdadeira significagao de pré-carcinoma,
com evolucdo obrigatéria & malignidade, referindo-se entretante apenas as
leucoplasias das vias aéreas e digestivas superiores.

Tem suscitado grande interésse a significagdio de pequendas super
[icies focais de células atipicus na eciccervix & sud relag@io com © CATCino-
ma. Essas alteragées, estudadas scb o nomenclatura geral de carcinoma
“in-situ”, séio consideradas pela arande maioria dos patologistas, em traba-
lhos atuais, como verdadeiros carcinomds emn estado inicial. Entre &stes ¢
citam-se Mever (31), Schiller (45), Galvine e Te Linde (19), Te Linde (52), Sa- ¢
laber (44), Ashworth e Diddle (5), Jounge, Hertig e Armstrong (25).

Fntretanto encaramos o carcinoma “in-situ” como pertencente aos es- |
iédios pré-carcinomatosos e € éste o motivo pelo qual passaremos & descri- &
c&o de suas carccteristicas histolégicas defendendo posteriormente nosso
ponto de vistol ;

Qs primeiros irabalhos gue ressaltam a existéneia dessas alteracdes
intre-epiteliais foram apresentados por Sehottlaender e Kermauner, Rubin e &
Schiller (cit. por 15). Em 1932, Broders (cit. por 25), introduziu o térmo "car- £
cinoma “in-situ”. A mesma lesGo e frequientemente descrita por ouiros ter-
os, tais como "carcinoma potencial néo invasive" — ~carcinomd inciplenie”
__ "egreimoma pré-invasive” — “carcinoma intreeepitelial” — “epitélio cer-
vieal anapldstico”.

Como deixa explicito o térmo, tratase de alteragdes no epitelio su- §
verficial da "portio”. No epitélio cervical normal, existe uma tfransicdo gra-
dual do tipo de células epitelials da base & superficie. Para efeito prdtico &
podem szer divididas em trés camadas:

1l Camada basilar, proxima co tecido conjuntiva, sobre o qual o
epitélio repousa, € constituida de células cilindricas com nticleo pequeno, §
cromatico, muito proximos uns cos outros. S&o celulas jovens. -

%) Zona de transicdo, & composta por células poliédricas com ni-
cleo maior, ainda cromdticos. 3o células mais adultas.

31 Na superficie do epitélic normal, a camada de células espinhosas ¢
ou mucosas, com nucleo maior, palide, nitidamente separado por citoplasma
As células mais superficiais podem ser inteiramente achatadas,

Te Linde (52), assim caracteriza o carcinoma “in-situ”: Perda da es
iratificacéo normal-e as diferentes células ccima mencionadas sdo substi- 8
tuidas por formas atipicas, variando em forma, tamanho e coloragdo. Os &
nucleos cumentados de volume com hipercromatismo pronunciado. Figu: &
ras mitédicas iregiientes”. A hiperatividade de células basilares, envolven- £
do completamente a espessura do epitélio seria para &ste autor também su- §
ficiente para o diagnostico do carcinoma “in-situ”. i

AP



. Para Schiller {45), o ponto principal do diagnéstico e, primeiro, T
obliqua freqiientemente visivel que limiter os epitélios normal e gnor-
qlém da atipia anapldastica e polimorfismo celular. Para Ashworth ¢
le (5), o principal ¢ritério histologico do dicgndstico & hipertrofia nu-
 hipercromatismo e variacoes em tamanha em forma nuclear.

Sagundo Mevyer {31), o diagnostico pode ser feito, quando apenas -
mos epitélio superficial para o estudo e sem necessidade de observar
lacBes com o tecido adjacente. Acrescenta ser gquase possivel estabe-
er normas objetivas para o reconhecimento dessas lesdes, como sejam:
starbios de forma ou tamanho nuclear, aumento de conteudo cromadatico e
neig usual de mitoses. : : : ;

- Fwing (16} descreve estas zonas de epitélio atipico, emprestando-lhes
guintes caracteristicas:  celulas epiteliais hipercromaticas, ligeiramen-
ssordenadas no seio da capa epidérmica, sem nenhum sinal de hete-
e ou de invasdo, assemelhandose com as conhecidas lesdes pré-con-

osas da pele (enfermidades de Bowen). ' :

Desejomos cinda fazer referéncia aos resultados obtidos pelo esire-
vaginal, na interpretacéio dos estddios précarcinomatoscs.  Ayre (7),
seu trabalho procurando estabelecer um critério histoldgico para o r1e-
snhecimento de células pré-carcinomatosas, conclui que acinda ndo nos
eentramos em condictes de responder positivamente que as células acho-
spiam prée-cancerosas, smbora sugestdo exisla para supdr estejo-se es-
dando um tipo de células que se aproximam as opresentadas no tipo de

FRGICE _frc:tncr::,

Skapler 146), e (47), é de opinito de que a citologia esfoliativa cons-
. até o momento, um meio precaric para o reconhecimento de lestes
- 'tx}:éinomulosﬁs, embora recontiecem que parg os Hpos pré-invasivos
netituam um teste eficiente. e :

 Para Lock & Caldwell (28), o diagnéstico citologico destas lesoes se
ringe a patologistas especializades e que éste metodo sera apendas pra-
vel sficieniemente, apos varios anos, fundamentado em dados experi-
tais mais completes.  Para Novak (34), a citologia vaginal néo é capaz
diferenciar enire lesbes pré-invasivas e invasivas, cabendo  portanto
nde responscobilidade ao patologista na interpretago.  dos resultados.
Runge {43), os novos métodos microscopicos que estGo sendo postos
pratica & que permitem o estudo da célula viva, certamente apresenia-
alor evidéncia morfolégica de células pré-cancerosas e CANCerosas.

Al
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O nosso material consta de %%%%EOS, colhidos por biopsia do colo

1o e pertencentes a cadeira de Anatomia & Fisiologia Patclogicas da

L PAL, :
- fate material por nos estudado estad assim distribuido;

.gf"ﬁ:

%

'Estddios pré-carcinomatosos: 24
Cercinomas "in-situ”: 6

Fol utilizada como fixador g.soluéc"io de formaling a 10%.

A incluséo foi feita em parafing. |
O mélodo a que recorremos (ol o seguints : hematoxilina—eosing,

As laminas foram examinadas pelos seguinies patologistas: Prof. T
Docente Livre Dr. Becker, Docente Livre Dr. Gorki, Dr. Degrazzia,

mancini e Dr. Flores, '

Estas laminas foram por nos revisadas, de modo gue a discordameic
o patologista se féz sentir quanto & interpretagdo de algumas delas.

Tnicialmeite revisamos 441 fichas, existentes nos arquivos da cadeira
Anatomia e Fisiologia Patologicas da F. M. P. A., referente ao mate-
obtido por biopsia de colo uterino, compreendendo o periodo de 1945
949, (junho) e assim discriminadas: : )

{ crénicos: 290 .
agudos e sub-agudos: 3
e [ aspectos da “portio”
o _ _ aconselhando vigilan-
 Processos inflamatérios da cervix cla: 10. R e
com Nota{ aspectos da "por-
; | tio” aconselhan-
 do  severa vigilan-
| cia: 2 : :

stédios .p;énmr_cinomaiosas: 40

Carcinomas "in-situ”: 4

o [ baso celulares: 33

Carcinomas | mistos: 30 :
: | planocelulares: 28 : :

o tabela I, anexa, fazemos a enumeracto do material: caso, idade,

acionalidode, enfermaria, evolucdo e dados clinicos, seguindo ordem
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ACHADOS HISTOPATOLOGICOS E ESTUDO COMPARATWQ?

O estudo microscopico dos 30 casos (Tabela 1D revelam:
Presenca de inliltrado linfo-plasmecitdrio consiante no corion. -

O quadre histologico que permite melhor caracterizacGo tem sel |
exc—:mpl‘o nos casos: A. P. 72047, A. P. 13245, A. P. 166948, A. P. 459-46,"-3_
g 131247, A. P. 307549, ¢ diagnosticados come carcinoma "in situ” .
Neg t@b casos [ol possivel 1econhecer proliferacdo da camada basilar, cums
celulas ocupam tdda espessura do epitélio; hipercromatismo nuclear, poli-
morfismo célular e perturbagéio completa da estratificagéo. Presenca de cé-

hilae gigantes, no caso A, P. 459-46 & granulacoss nucleares nos cc:sc:s_

A. P. 72047, A "P. 131247 e A. P. 45946. Miloses, raras, presentes na
lﬁminm A, P, 1_32—45,

 Apresentando um epitélio atipico menos pronunciado, temos os casos |
eny que a presenca de celilds jovens se foz notar ate 2/3 da sua espessurq,
como: A. P. 159148, A. P. 53046, A. P. 1231-47. Nestes guadros histo-
i0gicos notamos a presenca de estratificog@o normal apenas no 1/3 supe- |
rior do epitélio, htpercromutismo nuclear variado.

... .Espessamenic da camada de células espinhosas, notamos nos rusoals
A.P. 14245, A,P. 75847, A.P. 176648, i

_ Limite da basilar com o cérion, nitido em tddas as laminas, menos-."'
Nos _casos A.P. 124347, A P. 89647, A.P. 131247,

-Basilor de contornos sinuosgos: A.P. 126947, A.P. 53046, A P. 124447,
A.P. 77647, A.P, 156648, A.P. 13]1247. :

Basilar, emitindo brotos ou pontas para o corion: AP, 142-45, ﬁ;.P.I'
396-47, A.P. 157548, A.P. 75847, A.P. 1591-48, A.P. 69747, A.P. 61646
A P. 87047, A P. 1697-48. Com invasGo mais profunda para corion: AP,
1243-47 .

Presenca de pupilas: A.P. 157548, A.P. 2107-48, A.P. 53046, A.P. &
758-47 o A.P. 1243-47.

Evaluqcxo de celulas basilares {:lte 1/3 do spitélio: A.P. 210748
A.P. 69747, A.P. 870-47, A.P. 1299-47, A.P. 124447,

-~ 24



Em cortas laminas nota-se o desdobramento da bn:tsﬂm:; isto é a im .
pl’ESSEID de 2 camadas de células basilares superpostas, como nos casos:
AP 1575-48, A, P, 126947, A .P. 776-47, A.P. 1566-48. ;

 fiias o Sinndo baslles AP RG4S KD SOBAT AP ol6. 5,
A.P. 124347, A.P. 78147

Comificacdio do epitélio em paraqueratose: A.P. 13~45 A P. 142-4& :

Falta de polaridade célular: A.P. 1660-48 ¢ A.P. 72047.
No corion:
Infiltrado Iinim—plusmocitt&rio.

e discrela em. AP, 159148, AP 72147, AP, 89547, AP,
157548, AP, 75847, A.P. 123147, A.P. 131247. '

Dilatagéo glanular cistica: A.P. 159148, A.P. 166948, A.P. 896-47.
Pml]fe*ﬂrac: carjuntiva: f—& P. 1765:48, A .P. 87047 : :

Meiapiasm qlﬂndulur para o tipo pavimentoso esimilfn:udr:: j’h'.l:’~
: lﬁ’f’ 5-48.

_ Em f::ertcr.s lamings nossa interpretagdo dxiere doguela feia peio pr:F
- tologistao Assim: | ;

: : .ﬂ_.P. 459-46 (microf. 13, 14, 13} o patologista diagnesticou: cervicite
 cronica. - Estadio pré-carcinematoso. . Para noés, trato-se de um carcinoma
Yin situ”, ou epitélic carcinomatoide, como preferimos. -

: A.P. 72147 (microf. 10 & 11): Diugnéstico do patologista: carcinoma

- misio predominantemente baso-celular em fase pre-invasiva. Para nos. ira-

 foese dum epitélio atipico. cujo gspecio geral e o polimorfismoe célular ainda
. eho insuficientes parg um diagnostico de carcinoma pre-invasivo.

. AP, 307549 (microf. 5 & 6). O patologista dicgnosticou: cervicite crd-
- hico Vigilancia. : o

_ ©) aspeclo de certas areas do epitélio, onde & encontrada o prolifera- =
'n.c:m das células basilares ale a superficie, nos leva o dlqunosncar‘ apite- ~
o carcinomatolide. : o

Os elemenios mais constantes, presentes no estudo das léminas fo-
TeIm :

‘o) No epitélio: hiperatividade basilar de maior ou menor intensida- =
de;, perturbacdo da estratificag@o, hipercromatismo nuclear e poliformismo
ceiular.

b} No cérion: infiltrado linfo-plasmocitdrio.

_ Notamaos pelo estudo das laminas certa transig@o de atipias mais sim-
ples ate os mais pronuncmdus e é o aspecto geral do epitelio que permite
coaracteriza-lo melhor, como o sugerem s microl. apresentadas. FCII*‘—"mO'B
tqui o descrigdo das mesmas: : :
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A.P. 1884-48 tmicrof. 1, 2 e 3). Epitélio atipico simples, em que 86
enconlram apenas discretas alteracées celulores na hasilar: cerfo polimor-
fismo e alguns nucleos hipercromaticos. A basilar dd o impressto de des-
dobramento. A diferenciacéio das cutras camadas & mantida.

A.P. 1566-48 (microf. 4). Nota-se um epitélio proliferado, opresen-
temdo o basilar irriquieta e presenga de células jovens no 1/3 inferlor do
epitélic. Estratilicag@o perturbada nessas camadas. Certo polimorfismo ce-
lular.

A.P. 307549 (microf. 5 e 6). Hiperatividade da basilor, cuias celulas
ocupam téda a espessura do epitélio. Estas células apresentam polimor-
fismo, hipercromatismo nuclear pronunciado. A auséncia da estratificagdo
& notada.

A.P. 1660-48 (microf. 7). Epitéelio delgade, ocupado por celulas vo-
lumosas, algumas das quals hipsrcromdticas. Polimorfismo celular dis-
creto. Auséneia de estratificagdo.

A.P. 1243-47 {micrcf. 8 e 9. Invasdo do epitélio no corion subjc-
cente. As células nesta drea apresentam hipercromatisme nuclear com
polimorfismo discreto. Neste caso o Processo inflamatdrio certamente fol

responsével pela invasdo iacil do epitélio no corion.

A.P. 721-47 (microf. 10 e 11). Epitélio, apresentando em certo trecho
presenca de células jovens em quase O totalidade de sua espessura. Estas
células polimorias apresentam hipercromatismo nucledr. Estratificag@o vi-
eivel na camada superior. Em certos trechos a proliferacéo da basilar se
{az apenas em porcoss inferlores do epitelio.

A.P. 1231-47 (microf. 12). Hiperatividade da basilar, cujas celulas
ocupam 2/3 da espessura do epitélio. Estratificagdo normal visivel no 1/3
superior. Células fusiformes com polimorfisme e hipercromatismo nucleares.

A P. 459-46 (microf. 13, 14 e 19). Células basilares ocupando, em
certos trechos, t6da a espessura do epitélio, dirigindo-se por véyzes G SUper-
ficie, em forma de corddes. Células com ctipios mais pronunciadas, pre-
senca de celulas gigantes, hipercromatismo nuclear e cuséncia de estrati-
ficagGo.

NOTA.:

o) A respeito do caso A.P. 1243-47; para Ewing (16), de ordindrio
uma proliferagiio mais acentuada em profundidade da superficie epitelial
vai precedida de infiltragGo de cdlulas redondas com debilitagfo do tecido
conjuntive. O eguilibrio entre o epitélio e o tecido conjuntive & alterado
por ésge procedimento, e, entdio, aquéle comeca a baixar seus limites nor-
mais, com o que se estabelece rapidamente uma heterotopia cancerosa ver
dadeira.
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1) Ouanio aos cosos AP, 188448 o AP, 166948: segundo Meyer
{31}, vs polipcs, embora cobertos por epitelic pavimentoso madure e expos i

se da cervix e na lamina A P. 166948 : carcinoma “in situ” desenvolvido
sbre polipos crénicos, Tals achados, portanto, revelam o possibilidade ds
zagao, o partir dos polipos cronicos, porquanio a passagem do car-
o sitn” ao carcinoma france ¢ de cbservacao freqilente. o

gy

1o as irritagGes, ndo se tornariam carcinomatosos, g, para Anderson (2), tal
ansformacao seria muito rara. Os casos estudados revelaram na lamina
P. 1884-48: estadioc pré-carcinomatosc sobre polipos inflamatorics croni-



COMENTARIO

B) Cervicite e estddios pré-carcinomatosos

A presengo constante do infilirado linfo-plasmocitario nos casos es-
tudados sugere uma relagdo entre processos inflamatorios cronicos e os

estddios pré-carcinomatosos. Na parte inicial déste trabalho j& foi discu-

tida a acao do processo inflamatdrio na génese dos estddios pré-carcine-
matosos, e foram citadas as modilicocdes bloguimicas que se processam

na célula, com a conseqiiente alteracdo morfologica gue se deixa sentir
pelo patologista. Admitimos assim que no cole uterino a tramsformacéo
cancerosa se processa geralmente de modo continuo e progressivo, e ndo :

de modo cbrupte. Somente admitinde tals condicdes e que se compreends

e justifica o térmo pré-cdncer. A acdo da inflamac@o crénica sdbre o epi-

telio se faz sentir, segundo a maioria dos outores, scébre a camada de cé-

lulas basilares. Seriam tais células que reagiriam por proliteracéo a ésses
estimulos irritatives, multiplicando-se rapidamente por divisdo celular, Para
Bailey (8), a agdo prolongada da irritacdo produziria proliferacao exagerada

dessas celulas as guais, jovens e portanto instaveis, seriam s mols susce-
tivels as transformagées cancerosas. Paora grande numere de patologistas,
entre os quais, Te Linde e Galvin (51), Ewing (16}, Mever (31), Schiller {45},

Wespi (56}, Bailey (8), o carcinoma se iniclaria precisamente na camada ba

silar e Galvin e Te Linde (19), acrescentam que pequenas alteracdes nest
camada podem ser precursoras de carcinoma intra-epitelial, e conseqgliente-
mente de um coarcinoma invasor,

O estude das laminas apresentadas dsu-nes a impressdo de reconhs—_

cer quadros histologicos em ifransic@o progressiva desde epitélios atipicos

simples ate aquéles que apresentam atipias mais pronunciadas. A contl-
nuidade destas fases &, no entanto, tdo insensivel que se torna dificil carac-
lerizé-las objelivamente. Apenas o aspecto geral do epitélio por. estudo -

comparativeo sugere um processo em maior ou menor evolugdo., Os dados

histologicos mais constantes achados pelo estudo das 1&minas foram: in-

lillrado linfo-plusmocitaric no corion, proliferacdo da basilar, cujas célu-
las vao eveluindo ds camadas superiores cté encherem tdda o espessura

do epitelioc com conseqgiiente desaparecimento da estratificagdo normal das -

camadas, O polimorfismo ceélular geralmente discreto, e o hipercromatis-
mo nuclear de celulas isoladas ou em grupos celulares, sempre presents,
o que certamente denota uma nutricdo intensificada, o gqual cumenia o po-
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der d{] proliferacéo.  Téo somente no carcinoma “in situ” lornoe-se possivel
astabelecer critério histologico mais preciso pela presenca de celulas jovens
om toda espessura do epitélio e poliformismo citologico presents.

B) Estddios pré-carcinomatosos e carcinoma “in situ”

_ Procurar determinar diante de um guadro histologico de pré-cancer,
o reversibilidade do processo, é praticamente impossivel, embora exlsta
certal sujestado no sentido de gcoreditar que guanto mails atipico 6r o as-
~ pecto do epitelio tomte malor sua téndeéncia para evolucao ao CCITC;I'{DIHEI+
%’i Tais alteracdes enconfram sua melhor expressGo no carcinoma “in situ”,
.'c,rrd@ o epitelic opresenta aspecto carcinormatoso.  Aqui chegamos ¢o ponto
de decistio enire aceitar o carcinoma “in situ” ja como sendo céncer ou co-
:Z'I'nr:}_ précancer. A tendéncia dos patologistas co abordarem éste problema,

& de considerar o carcinema "in situ” como sendo cancerosc e orientar as

medidas terapéulicas neste sentido.  Te Linde e Galvin (51), Te Linde (52},

Sc}uller (45), Ashworth e Diddle (5}, Jounae, Hertig & Armstrong (25), secun-

dom o parecer de Mever (31), quando, referindo-se ao carcinoma “in situ”,
_'diz: "parece claro que estas primeiras alteractes morfologicas visiveis s@o
reconhecidas atialments como de carcinoma irreversivel e ndo devem ser
. considerﬁdr:fs pré-cancerosas”

Nao & &ste o poniﬁ de viste esposado por nés e o Juatzflcqremos

e ’CIT.E-I'IT.I.‘_IFH]GS para o definicao de c{xrcmcma torna-se claro, qua o
. condicdo de proliferacao atipica e destrutiva néio é satisfeita nestas altera-
. coes, estritomente intra-epiteliais. Embora o aspecto histologico desta ca-
moda seja carcinomctiose, existe o perigo em relacionar exclusivamente o
dados microscopicos um prognostico clinjco. - Para Novak (33), a maligni-
dade &, antes de tudo, um atributo clinico & néo patoldaico. A feltura pa-
‘tolégica que determing ¢ malignidade é o invasae. O carcinoma 'in situ”
cm satisfaz tal requisito. : -

Nawo fol provado que o evoluce do carcinoma "in situ” pora o cdn-
_cer, se deveria processar sempre, embora isto possa ser correto.  Novak
{34), noutro trabalho afirma que lestes prédnvasivoas por vézes nunca se
d::mqm clinicamente  cancerosas. -

: Ta Lmde e Galvin (51) apresentam umda cstatistica de 11 casos dic
unosticados como carcinoma “in situ” e submetidos o histerectomia. O
--mcxtencfl estudado em cortes seriades revelou a presenca de 10 carcinomas
“francos, o que ndo deixg de ser forlementﬂ sugestive. Todavia, a literatura
evela achades de carcinomas “in situ”, nos quals os exames complemen:
dres ndo congeguiram demoenstrar a presenca de carcinomas.  Assim te-
mos:  Stevenson e Scipiades, {cit. por 1B); seguiram o curso de 18 desias
esbes duranie o periode de anos, e observaram gue a maioria deles se
Uraram por biopsia ou tratamento: 2 ndo tratados derom origem o um
- tancer tipico, uma apos trés e oulra apos B anocs. Outra gue ndo recebeu
ratamentio nenhum estava completamente livre de sindgis do processo o

C

ST di



cabo de 6 onos. Te Linde e Galvin (19) revelam gue 55 de 75 casos, nos
guais a biopsia primitiva assinalou o carcinoma “in situ”; estudos em cor-
os seriados revelaram evidéncia delinitiva de invasdo. Cox, B. e Mixson
(12) citam as seguintes observagdes: '

Caso 3: Paciente de 23 anos. Biopsia deu carcinoma “in situ”. Feita
+ histerectomia com a conservagéo de anexos. Secgdo histoldégica de blocos
multiploe folharam para revelar algum foco adicional de carcinoma “in
=itn” .

Jounage, Herlig & Armsirong (25) apresentaram os seguintes exemplos:

12 cosos dicgnosticades como carcinoma “in situ” receberam trato-
mento inadequado- ou nenhum tratamento, 5 dos quais desenvolveram car-
cinoma invasor. Em 2 casos o moléstia persistia apds histerectomic.  Em
4 outros houce regresséo, sendo a doenga curada, no final, pela remocdo

de um polipo cervical.

Wespi (56) relata 5 casos {obs. 28 a 37) em que os exames em cories
ceriados ndo confirmaram a presenga de carcinoma "in situ” revelada pela
biopsia.

Observactes de Pund, Nieburgs, Nettles e Caldwell (39):

Caso 4: Biopsia revelou carcinoma "in situ”. Histerectomia. O exd-
me posterior ndo revelou carcinoma. Dos 7 casos apresentados, em apends
1 (caso 6) tol achoda a presenga de céncer. Interessante assinalar e que
o microf. do caso & apresenta um epitélioc de estratiticacto normal em: seu
térco superior, cpresentando apends presengd de células jovens até 2/3 de

suc espessurd,

. Nossa observacao pessoal diz respsito a uma paciente na qual o
hiopsia revelou carcinoma "in aitu” (lom. 1312 -47): a paciente, de 33 cnos
foi submetida & histerectomia total. O seqgundo exame histologico do colo
wlerino revelou: cervicite crénica (lam. 1397-48). Nota: nao foram feitos cor-
jes seriados.

Os estudos de Shiller (45 revelaram a presenca déste epitélic car-
cinomatoso nas proximidades de um processo CAnceroso invesor, argumen:
iemdo assim a favor da malignidade dés'e aspecto histologico, como pre-
cursor inevitdvel da neoplasia maligna. A dste respeito Martzloff (cit. por
70), assim se manilesta: "4 um grande érro, creio eu, falar de carcinoma
"in sitn” em paciente gue tem um cdmncer "“hona fide” estabelecido. Obvia-
mente muitos carcinomas apresentam, nalgumas drecs da periferia, altera-
ches. carcinomatosas do epitélio. Aqui se trata, pois, néo de carcinoma "in
sitn” mas de "bona fide” céncer. Mais adiante dste cutor acrescenta gue
ndo foi provado ainda evoluirem tais alteragdes carcinomatosas ndo inva-
ajvas {sui generis) ao carcinoma, embora possa ser correto.

Para cumentar o confusdo reinante na avaliagdo destas lesbes pre-
irivasivas, autores como Novak (34) apresentam figuras exatamente iguais
co carcinoma “in situ”, encontradas nas cervizes de mulheres gravidas.
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e pelo fato de que, nalguns %%qu ragredir, apos o parto.
by ¢ e : ;
e A propria digtingdo ant:%@ﬂrﬁ%ﬁi “in situ” e processos inflamato-
rios se torna por vézes sumamente dificil, e a literatura é rica em exemplos
- de casos que foram o principio diagnosticados como cervicites cronicas €,
peleriormente, apos revisto meticulosa, verificou-se que éstes quadros his-
. iplbgicos correspondiam. em verdade a0 carcinoma in situ’. Assim, Joun-
 ge, Hertig e Armstrong (25) citam 3 casos em que o dicandstico primitivo fot
 de cervicile gronica, & gus revisadas as lamings pelos autores, o mudd-

- tam pard corcinomain it

Dos 16 casos de carcinomas “in situ” apresentados por Smith ¢ Pem-
. herton (48), 10 déles foram diagnosticados, no primeiro exame patologico,
. como cervicite ou les@o n&o malignd, : ; :

Te Linde 2 Galvin (51) reconhecem gque os conhecimentos atuctis =2ao
. incompletos para permitir que se estabeleca qual o critério histoléglico su-
" ficiente para dsterminar um dicignostico do cancer. : -

Postanto, néo estd provado que tais alteracdes evoluam fatalments

i pard o cancer invasor, como lambém ndo existe resposta a respeito da re-
. vorsibilidade de aolguns déstes casos. Ewing (1), ao analisar éste proble-
ma sintetiza zeu pensamento ao dizer que, enquanio algumas dessas lesées
podem progredir e converier-se em verdadeiros cénceres, outrgs so 1ever
ahvels o experimentom uma regressfio expontdnea; de modo que nto se po-
de aceitar o diaandstico corréto de cimeer. :

A - Martzloff, (cit. por 51), propoe pard tals carcinomas intra-epiteliais ©
. térmo de "alteracoes carcinomatdides néo inveasoras”, porguanto o Mesmo
expressaria o ideia de que esta lesdo. embora semelhante co cdncer, pode

néo ser de foto uma neoplasia maligna.  Achamos o téimo proposto muito

razodvel, por expressor com mais fidelidade o natureza dessas lesoes €
particularmente porgue sud adogtio evitard talvez malores exageros tera

- peuticos, 0 gue nem sempre poderd ser svitado pelo clinico ao depdr com

& térmo "carcinoma’ no loudo patelégico.  Sendo vejamos:  Te Linde e
Calvin (19) indicam o histerectomia encarando os carcinomas pré-invaso-

185 como um subgrupo de grau 1 e tratados por uma operacto de Wert-

}eim modificada.  Pund, Nettles e Caldwel (40) igualmente recomendan o

histerectomia {otal com ou sem ooforectomia, Tal orientacdo terapéutica e
sequida por oulros dutores. :

- Néo achamoes justo tratar uma paciente, muitas delas em plena ati-
‘vidade sexual, por uma Listeractomia Wertheim modificada, meramente co-
mo medida preventiva,  Muito razodavel seria a amputacdo do colo uterino,
segundo a técnica de Sturmdordl, para em sequida, submeter a pega d cor
tes seriados, aplicando o processc de incluséo proposto por Foole (17).  As

mzﬁes 8o as seguintes:
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al Retira-se assim material suficiente para um estudo completo, on-
jos de indicar medidas mais radicais.

bl Caso os cortes j& ndo mais revelem presenca de carcinoma “in
situ”, a operacéo realizada & suficiente medida terapéutica.

& Caso exista indicio de invasdo, em qualquer parte do tecido, «
histerectomia total ou Wertheim modificada sera indicada.

d) Quando nos cortes seriados, as 1aminags nao conseguam limitar
o processo carcinomatoide, que i& se estende além dos limites longiudinais
dos mesmos, a histerectomia sera indicada come medida profilatice.

Para os oulros estadios pre-carcinomatosos, propomos o método de
conizagéio de Hyams (24), para estudo histopatoldgico do material retirado.
Fm caso de divida a amputagdo do colo poderd ser praticada perfeita
mente, mesmo em mulheres jovens, pois observacoes clinicas existerm ates-
iando o inocuidade desta operogdo. Hinselmann (cit. por 56), diz que a ler-
tlidade e o parle normal ndo seriam influenciados pela amputagdo da “por-
0", Wespi (56), relata 2 casos (n.%s 16 e 32) de gesiagao e partes normais,
opds operacéio de Sturmdortf.

| Neo entanto o tratamento mais eficiente serd o da cervicile como ver
'i dadeira profilaxia do carcinoma da “portio”.

. Chamamos ainda a atengdo para o foto de que os carcinomas 1o
=itu”, ou alteracoes carcinometdides, por nos estudados, vieram acompd-
nhados de infiliade parvicslular. Essas observactes gpends sugersm umd
conexdo enire processo inflamatorio e tais alteragdes, = representom  dois

; ci=pectos do processo de cancerizagdo do colo uterine. Wespl (56), em 75

§ casos de carcinoma “in situ”, achou, por anomnese ou exames diretos, a

presenca de processos inflamcidrios locais, anexites e parametrites. Chama

aste aqutor a atencdo sdbre éstes dados, afirmando que o grande concomi-

L dncia déstes dois processes deveria ser pesquizada sériamente pela ligor-
cdo intima que parecem implicar.

€) Cervicites, estddios pré-carciriomatosos e carcinomas. Relacoes.

Ao revisarmos as fichas, referentes o cervicites, estdidios pré-carcing-
matosos, fol nossa preoccupogdo estabelecer o confronto de dois ou mais
evames ondtomo-palcldgicos duma mesma paciente, d fim de surpreender

eventualmente uma transicdio de um a culro quUAdro histolégice.  Selecio-
nomos os-seguinies cosos relacionados do nosso temd:

[ A.P. 4B9-46 -— Processo inflamaidrio sub-acudo

| (biopsia) — 11/9/46.
| A.P. 52146 — Carcinoma basocelular (blopsial —

% { 26/9/46 . . o B hE G

Paciente M. V.
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(A .P. 1568:48 — Cervicite cronica. Estadio pre-cor
: : cinomatoso adiantado (blopsia) —
Paciente L. F. 4 26,/5/48. :

tose. (biopsia) — 5/7/48.

(K. P. 103347 — Cervicite erénica. Estadico pre-car
cinomatoso (biopsia) —— 12/8/47.

- Paciente M F

: E' evidente que désses resultados nenhumea conclusdo pode ser ti-
ada, porquanto o espaco de tempo enfre um e oulro exame & tfo peguenc
gue apenas se pode supor que tais alteractes existiam concomitantemente.

cao ao primeiro resultade (A P. 1312-47 ¢ A.P. 1397-48).

Quanto go caso das laminas A.P. 173148 ¢ A.P. 1830-48, dois es-
gacos vaginais apos o primeira biopsia revelaram carcinoma. Qs re-
ltados déstes confrontos seriam possivelmente mais elucidativos; se 1osse
ssivel acompanhar os exames ondtomo-patologicos sistemdticos de po-
lentes portadores destas diversas lestes, 6 que no entanto & dificil, pois o
material é obtido da Santa Casa de Misericordic de Pértc Alegre, onde nem
mpre os pocientes sdo encaminhados ao mesmo servigo, perdendo-se as-
m oportunidade de acompanhar o evolucdo da moleéstia.

 Todavia, observacbes clinicas existem de diversos autores, onde esta
avaliacao se torna possivel, mediante exames sistematicos. Wespi  (56)
apresenta uma boa estatistica, podendo observar a evolugdo ‘progressiva de
rvicites e atipias epiteligis até o carcinoma “in situ” (casos 2, 30, 32, 45},

seaihead = o A

1014:47 — Endocervicite crénica (biopsia) —

(AP
. | 1/8/47. :
Pacients A. R. { A.P. 1013-47 — Carc. planocel. cornificado
; { (biopsia) — 1/8/47. :
| A.P. 104847 - Endocervicite crénica (atero) —
L 28/8/47 . :
: , A.P. 144748 — Cervicite cronica (blopsia) —
- Poclente A. R. S. 15/3/48. ; :
- | A.P. 146048 — Carcinoma baso-cel. “in situ” (itero)
| — 13/4/48. :
- : ( A.P. 131247 — Carcinoma 'in situ” (biopsia) —
 Paciente M. B. 18/12/47 . :
i A.P. 139748 — Cervicite créonica (atero) — 19/2/48,
I A.P. 173148 - Cervicite crénica (biopsia) — 9/8/48.
Paciente C. B. | A.P. 183048 — Cervicite cronica. Estadio pré-car-
L ‘cinom, adicntado (Uterc) — 21/9/48.

| A.P. 165148 — Cervicite cronica com hiperancan-

nteressante @ apenas o resultado patoldgico da pega operatoria em rela-

]_ A .P. 1064-47 — Coervicite crénica (iero) — 12/8/47,
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Também Glathaar e Leip {cit. por 56) acompanharam dois cosos com evolu-
eGo de epitélios atipicos simples até carcinoma “in situ” .

Resumindo o gque foi dito:

; Acreditamos ser o cervicite cronica um fator ativo na participagao
da génese do carcinoma do colo utering, secundado por outros fatéres de

ordem genédtica e hormonal.  Aceitamos a hipotese de que os efejtos acu- =
mulatives da irritacdo crénica alteram a nuirigdo e as atividades prolife- =

 rativas dos células, de tal maoneira que, ao isolar-se, ndo s@o células nor-

mais, se ndo que se acham num estado de alteragdo de seu equilibrio com
certa tendéncla qo crescimento exagerado. As alteragoes morfologicas re- = &

cultantes desta modificacdio do equilibrio celular sdo reconhecidos como
verdadeiros estddios pré-carcinomatosos. A caracterizagao histolégica dés-

les quadros & dificil, embora cerlas constanies terham sido observadas pelo

estudo do material disponivel.
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CONCLUBOES

Razdes hundadas existem para concluir:

1)

4)

5

9)

10)

que hd participagdo ativa da cervicite cronica na génese do car-
cinoma da ectocervix; - : :
que essa transformacao se faz gerclmente de  maneira lenta 2
progressiva;

gue essa transformacto se encontra expressa nd existéncia de
estadios pré-carcinomatosos, verdadeiros precursores do carcino-

ma da ectocervix:

que o passagem da cervicite do carcinomd, através désies estd-
dios précarcinomaiosos, se faz de maneirg insensivel; :
que, embora dificil estabelecer um critério  histologico obietive
para o reconhecimento déstes estadios pré-carcinomatosos, as al-
terggbes mais constontes em nossAs observacoes foram! o pre-
senca de infiltrado linfoplasmocitario no céricn, a proliferacao
da camada basilar do epitelio, hipercromdatismo nuclear e per-
turbacdes de estratificagdo das camadas celulares, o polimorfis-
mo celular discreto mais ou menos pronunciado, presente em to-
dos o5 casos; '

que o estudo histolégico comparativo permile o reconhecimento
de um epitélio de malores ou menores atipias, evidenciando uma
graduacao enire os diversos estadios pre-carcinomatosos: ;
que o dificuldade existente em formular um criterio histolégice
clare, para ésses estddios précarcinomatosos, nao exclui con-
tudo sua existéncia;

cue os estados pre-carcinomalosos podem ser considerados 'pro-
cessos sujeitos & reversibilidade, embora em suas expressoes his-
tolégicas mais acentuadas, a evolug@o co carcinomd, seja fre-
giiente, pelas observacdes clinicas colhidas no estudo  biblio-
grafico; : bR _

que deve ser preferido o térmo de "alteracdes carcinomatoides”
em lugar de carcinoma 'in situ’ ou squivalentes, por expressar
¢ primeiro com mais precisdo. a naturezd déstes processos;

que devemos considerar tais alteragoes carcinomatoldes  como
verdadeiros estadios pre-carcinomatosos. '
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Micraf, 2. Lé&mina AP, 1884-48, Mesmo caso anterior, H.E. Aumenie médio.



Lomina AP 1884-48. Mesmo cose anferior, HE, Grande cumenio.

Microf, 4. Lomine AP, 1566-48. H.E. Aumenle médio.
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Microf. 9. Limina AP. 1243-47. Mesmo coso onferior, H.E. Auments médio.



Microf., 10, Lémina 721-47. H.E. Pegueno cumento,



cumenta.

Mioref, 11. Lém

Microf., 12. Lémina A.P. 1231347, H.E. Grands cumenio.



Micref. 13. Léminca A.P. 459-46. H.E. Pequeno ocunienio.

&

Wicrof, 14, Léming A.F. 45946, Mesmo coso anterior. H.E. Grande cumenio,



Micref, 15, L&ming AP, 45246, Mesmo cogso anterior. H.E, Grands cumento.
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