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por cirurgia de alta freqiencia em mulheres portadoras e ndo portadoras
do virus da imunodeficiéncia humana

Risk factors for cervical intraepithelial lesions after loop electrosurgical
excision procedure in HIV-infected and non-infected women

Maria Inés de Miranda Lima', Victor Hugo Melo?, Alexandre Tafuri®, Angela Cristina Labanca?,
Luiza de Miranda Lima?®

Resumo

Objetivos: avaliar os fatores de risco associados a recidiva das lesdes intra-epiteliais, apos conizagdo do colo com cirurgia
de alta freqiiéncia. Métodos: estudo caso-controle aninhado em coorte de 201 pacientes que se submeteram a conizagio
com cirurgia de alta freqiiéncia por apresentarem lesdo intra-epitelial cervical, acompanhadas, em média, por dois anos.
Participaram 94 portadoras do HIV e 107 ndo-portadoras do virus. A conizacdo cervical foi realizada por cirurgia de alta
freqiiéncia ¢ a pega cirurgica encaminhada para exame histopatoldgico, que avaliou o grau da lesdo, as margens e a ocu-
pacdo glandular. Apos a cirurgia, as pacientes foram examinadas a cada seis meses com citologia oncética e colposcopia.
Foram consideradas recidivas as lesdes que, apds a cirurgia, foram confirmadas novamente por bidpsia. Neste estudo,
foram considerados casos as pacientes com recidiva e controles as sem recidiva. As comparagdes entre os grupos foram
realizadas pelo teste do ? e a analise multivariada pela regresséo logistica. Para a analise de sobrevida foi utilizado o método
de Kaplan-Meier (teste log-rank). Resultados: houve recidiva das lesdes em 40 pacientes. As variaveis que inicialmente
apresentaram significancia estatistica foram: nimero de parceiros, soropositividade, margens do cone e envolvimento
glandular, como indicadores do risco para recidiva. A ocorréncia simultdnea de ocupacdo glandular e margens compro-
metidas apresentou as recidivas mais freqiientes. Apds analise pela regressdo logistica, permaneceram significativamente
associados a recorréncia das lesdes: ocupacdo glandular (OR=9,1; IC a 95%:13,0-27,5); presen¢a do HIV (OR=4,6; IC a
95%:1,1-6,3); margens comprometidas (OR-2,6; IC a 95%:1,9-11,2). Conclusdes: os fatores de risco associados a recidiva
das lesdes intra-epiteliais cervicais foram: soropositividade, ocupagio glandular e margens comprometidas.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasia intra-epitelial cervical; Conizagdo; Infecgdes por HIV; Recidiva local de neoplasia;
Displasia do colo do utero

Abstract

Purpose: to evaluate risk factors associated with cervical intraepithelial lesion recurrence after LEEP conization. Methods:
nested case-control study in a cohort of 201 patients with cervical intraepithelial lesion, that were submitted to LEEP conization.
Average follow-up of these patients was 2 years. Ninety-four HIV-infected women and 107 non-infected were enrolled. Cervical
conization was achieved by the Loop Electrosurgical Excision Procedure (LEEP). Evaluated surgical biopsy histopathological
characteristics were lesion grade, lesion borders and glandular involvement. After surgery all patients were submitted to a
colposcopy and cytological evaluation every six months. Recurrent lesions were defined it confirmed by biopsy after surgery.
Cases were patients with and controls patients without recurrence. y* test and multivariable analysis by logistic regression
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were used for group comparisons. Kaplan Meier’s method was performed for the survival analyses (log-rank test).Results: 40
patients had lesion recurrence. Initially, significant variables were: partner number, HIV-infection, lesion borders and glandular
involvement. The most frequent recurrence occurred when there were simultaneous association between positive margins and
glandular involvement as indicator for recurrence risk. After logistic regression analysis the main factors associated with lesion
recurrence were: glandular involvement (OR-9.1; 95% CI:13.0- 27.5); HIV-infection (OR-4.6; 95% IC:1.1-6.3); compromised
margins (OR-2.6; 95% IC:1.9-11.2). Conclusions: risk factors associated with cervical intraepitelial lesion recurrence were
HIV-infection, glandular involvement and compromised margins.

KEYWORDS: Cervical intraepithelial neoplasia; Conization;. HIV infections; Neoplasm recurrence, local; Uterine cervi-

cal dysplasia

[ntroducao

O diagnéstico e o tratamento da lesdo intra-
epitelial cervical sdo de fundamental importancia,
tendo em vista que € a oportunidade de atuar im-
pedindo sua evolucao para carcinoma invasor. A
citologia, aliada a colposcopia e a biépsia, permite
fazer diagnésticos e atuacdes precoces. Para o
tratamento da lesao intra-epitelial de alto grau, o
tratamento-padrao é a conizacédo do colo uterino.
A conizacdo por técnica cirtirgica com bisturi exige
internacao, anestesia de bloqueio e tem alto custo.
A cirurgia de alta frequiéncia (CAF)!, introduzida
na pratica clinica na década de 90, veio tornar
simples e ambulatorial procedimentos que antes
exigiam internacao e anestesia, sem prejuizos para
a qualidade do material obtido?. Essa técnica é
considerada eficaz no diagnéstico e tratamento
dessas lesdes, sem prejuizo para diagnostico,
tratamento e recorréncia, comparada a cirurgia
convencional?. Apesar da eficacia desse método, o
seguimento pos-conizacao revela indices de reci-
diva que variam de 5 a 64%?3.

Os fatores de risco associados a recidiva das
lesdes intra-epiteliais cervicais sdo, geralmente:
as margens cirargicas, o envolvimento glandular
e o numero de mitoses*. Associa-se a isso o fato
de que a idade avancada da paciente, a lesdo em
varios quadrantes e a gravidade da lesao também
poderiam ser fatores preditivos para a doenca re-
sidual®. Para outros autores, é necessario avaliar
se na recorréncia das lesoes intra-epiteliais o grau
da lesao se manteve o mesmo de antes do procedi-
mento ou se houve agravamento ou regressao®.

A incidéncia de recidiva registrada em porta-
doras do virus da imunodeficiéncia humana (HIV)
€ muito alta e a literatura indica nesses casos
conizacao para todos os graus da lesao intra-epi-
telial cervical. O controle clinico e laboratorial da
paciente infectada pelo HIV, mediante a contagem
das células CD4* e a quantificacdo da carga viral,
parece estar intimamente relacionado a persistén-
cia e/ou recidiva da lesao, tendo sido verificados
altos indices de recidiva apos todas as modalida-

des de tratamento nas imunossuprimidas, mesmo
apo6s histerectomia®8.

A porcentagem de acometimento das mar-
gens de pecas cirurgicas de conizacdo varia de
4,1 a 43,5% e essas taxas independem da técnica
utilizada durante a conizacao®!!. A hipotese de que
a CAF resultaria em menores taxas de recorréncia
devido aos seus efeitos de termocoagulacao, que
eventualmente auxiliariam na destruicao de células
residuais, nao se mostrou verdadeira'?. A excisao
incompleta da lesdo ocorre mais freqiientemente nas
displasias mais graves, com lesdes mais extensas e
quando ha lesao endocervical!®!3. Estudo realizado
no Brasil demonstrou que 60,7% das pecas cirur-
gicas de histerectomias realizadas apds conizacdo
com margens comprometidas apresentavam doenca
residual’*. Entretanto, margens livres nao assegura-
ram a auséncia de lesao residual, que foi encontrada
em 16,5% das pacientes que, apos conizacao, se
submeteram ao acompanhamento citolégico!®.

Além das margens positivas, o envolvimento
glandular também tem sido valorizado como fator
predisponente para a recidiva da lesdao16. As célu-
las displasicas podem permanecer nas glandulas
endocervicais recobertas pelo epitélio normal,
podendo progredir para graus mais avancados de
displasia ou até mesmo invadir o estroma cervical,
sem que se altere a citologia ou a colposcopia. Esse
fenomeno pode explicar a deteccdo de carcinoma
invasor em pacientes previamente submetidas a
conizacao e que, no seguimento apos a cirurgia,
apresentavam resultados de exames citologicos
normais17,18. Um estudo recente identifica como
fatores associados a recidiva: a idade (> 35anos),
a imunossupressdo e a margem endocervical
comprometida, indicando melhor seguimento no
primeiro ano, quando a recorréncia é maior3.

Com base nessas observacdes, o presente
estudo objetivou avaliar os fatores de risco para
recidiva das lesdes intra-epiteliais cervicais apos
conizacéo por CAF em mulheres portadoras e nao-
portadoras do HIV, para identificar as que neces-
sitam de seguimento mais rigoroso ou mesmo de
um segundo procedimento cirurgico.

Rev Bras Ginecol Obstet. 2006; 28(9): 536-44.



538 Lima MIM, Melo VH, Tafuri A, Labanca AC, Lima LM

Meétodos

Trata-se de estudo caso-controle, aninhado
em coorte prospectiva, dinamica, iniciada em janei-
ro de 1999 e encerrada em maio de 2004, envol-
vendo 201 pacientes, das quais 94 infectadas pelo
HIV e 107 nao portadoras desse virus. Esta coorte
foi inserida em um Servico de Patologia do colo,
referéncia secundaria da Prefeitura de Belo Hori-
zonte que recebe pacientes de diversos postos de
atendimento primario, encaminhadas por apresen-
tarem alteracdo citolégica ou citologia normal com
teste de Schiller positivo, para serem submetidas a
colposcopia, biopsia e tratamento adequado.

O protocolo do Servico de Patologia do Colo
indica colposcopia em todas as pacientes, e bidpsia
das lesoes suspeitas. O critério de indicacdo para
CAF é lesao de alto grau (NIC II e NIC III), lesao de
baixo grau persistente ou recidivada e discordancia
cito-histologica.

As portadoras do virus da imunodeficiéncia
humana eram encaminhadas do Centro de Trei-
namento e Referéncia em Doencas Infecciosas e
Parasitarias Orestes Diniz, tendo controle clinico
e laboratorial. Para as pacientes soropositivas, foi
indicada conizacdo em todos os graus de lesao
(protocolo da época do inicio do estudo). Todas
tinham o teste sorologico para o HIV, seguindo a
orientacdo da Portaria 488, de junho de 1988, da
Secretaria de Vigilancia Sanitaria do Ministério da
Saude. Foram submetidas a conizacédo do colo com
CAF, apos biopsia colposcopicamente dirigida, evi-
denciando lesao intra-epitelial cervical, excluidas
as que ficaram gravidas durante o seguimento e
aquelas cujo resultado histopatolégico do material
obtido da conizacao revelou cervicite cronica, mi-
croinvasao ou invasao.

Seguindo protocolo, apés a cirurgia as pa-
cientes retornaram em 30 dias, para avaliacao pos-
operatoria e analise do resultado histopatologico.
A seguir, foi realizado seguimento com avaliacéao
citologica e colposcopica a cada seis meses. Na
ocorréncia de alteracao colposcépica, nova bidpsia
era realizada, independentemente do resultado
citolégico, e considerado recidiva qualquer grau de
lesdo intra-epitelial cervical, independentemente
do tempo transcorrido da conizacao, e excluidos
os diagnosticos de cervicite cronica. O tempo mé-
dio de seguimento das pacientes foi de 24 meses.
A 1ltima paciente selecionada para o estudo foi
submetida a conizacao no inicio de 2002.

Na analise, considerou-se caso a paciente
que apresentou recidiva apos a CAF e controle
quando a recidiva nédo ocorreu. Como este nao foi
o objetivo desta pesquisa, considerou-se recidiva
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lesdo de qualquer grau encontrada no seguimento
a paciente, comprovado por biopsia.

Foram analisados os seguintes fatores de
risco para a recidiva apoés a CAF: idade, paridade,
soropositividade para o HIV, citologia, biopsia,
numero de parceiros sexuais e resultado histo-
patologico da CAF, avaliando-se o grau de lesao
intra-epitelial, margens do cone e envolvimento
glandular. Os métodos clinicos e laboratoriais usa-
dos foram: coleta de material cervical para citologia
oncoética, utilizando espatula de Ayre e escova, com
a adocao, para o diagnostico, da classificacdo de
Bethesda 2001; colposcopia, utilizando aparelho
Vasconcelos e avaliacdo padronizada, com solucao
de acido acético a 3%, solucao de Schiller e bis-
sulfito de sodio a 5%; bidpsia dirigida pela colpos-
copia, utilizando pinca de Gaylor, com fixacao do
material em formol e processamento para estudo
histopatologico de rotina (hematoxilina-eosina).
As conizacoes foram efetuadas por meio da CAF,
utilizando o aparelho Wavetronic 5000 acoplado
ao aspirador de fumaca. Esse procedimento era
realizado no bloco cirargico nos moldes de uma
pequena cirurgia, com anestesia local nos quatro
quadrantes do colo uterino, e o material obtido
era encaminhado para cortes semi-seriados e para
analise por um unico patologista. Em todas as ci-
rurgias foi retirada a juncéo escamo-colunar (JEC).
Nas lesbes de alto grau em pacientes com idade
mais avancada, com JEC no canal, foi utilizada
a segunda retirada com a alca de canal. Apés o
procedimento, a paciente era orientada a abster-se
de relacoes sexuais e retornar em 30 dias ou mais
cedo, caso ocorressem anormalidades.

A avaliacdo histopatolégica foi cega: o pa-
tologista ndo tinha conhecimento do resultado
sorolégico da paciente. No laudo histopatoléogico,
avaliaram-se: o grau da lesao; as margens da peca,
se comprometidas ou néo, e se houve envolvimento
glandular. Para a analise e descricao histopato-
logica, foi seguida a orientacdo de Tillmanns et
al.’, que se baseou na classificacdo proposta por
Richart, em 1973. Assim, quanto ao grau, consi-
derou-se lesdo intra-epitelial de baixo grau (LSIL)
o achado de cervicite com sinais de HPV e/ou
neoplasia intra-epitelial cervical I (NIC I), e como
lesdo intra-epitelial de alto grau (HSIL) a presenca
de NIC II e/ou NIC III (carcinoma in situ).

Para a analise estatistica, foi realizada ana-
lise univariada (teste do %* com correcao de Yates
ou teste exato de Fisher) para verificar se os casos
(recidivas) e os controles (ndo recidivas) eram ho-
mogéneos, comparando-se as variaveis categoricas
das pacientes e as caracteristicas histologicas da
peca cirurgica (grau da lesdo, margens e extensao
glandular). Utilizou-se o programa Epi-Info versao



6.04 para a confeccao do banco de dados e para
a analise estatistica inicial. Para a analise de so-
brevida, foi utilizado o método de Kaplan-Meier
(teste log-rank bicaudal) e considerou-se o nivel de
significancia de 5% (p<0,05). Para a analise mul-
tivariada, empregou-se o pacote estatistico SPSS
para Windows®, selecionando-se inicialmente para
entrarem no modelo as variaveis com resultados
de p<0,25. Essas variaveis foram, entdo, submeti-
das ao modelo de analise multivariada (regressao
logistica) e, apos analise inicial, foram retiradas
uma a uma até que restassem apenas aquelas com
significancia estatistica (p<0,05).

Este estudo foi aprovado pela Comissao de
Etica do Posto de Atendimento Médico da Sagrada
Familia, da Prefeitura Municipal de Belo Horizonte,
em janeiro de 1999, quando foi iniciado. Todas as
pacientes assinaram o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido.

Resultados

Como caracteristicas das 201 pacientes que
fizeram parte da analise, destacam-se: 126 (63%)
tinham menos de 35 anos; 142 (71%) tiveram até 5
parceiros sexuais durante toda sua vida; 68 (34%)
eram tabagistas; 94 (47%) eram soropositivas para
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o HIV. Quando foram selecionadas para a reali-
zacao da CAF, 62 (31%) pacientes apresentaram
diagnostico de HSIL a citologia, ao passo que 114
(57%) tiveram diagnoéstico de HSIL como resultado
da biopsia cervical.

Entre as 201 pacientes acompanhadas,
ocorreram 40 recidivas (19,9%). Assim, foram
consideradas 40 pacientes como casos (recidi-
va) e 161 como controles (ndo-recidiva). A idade
variou de 18 a 71 anos para as 201 pacientes e,
dicotomizando-se a idade em menor ou maior de
35 anos, nao houve associacao significante com a
recidiva. O inicio da atividade sexual variou de 13
a 29 anos, com mediana de 17 anos. Nao houve
diferenca significante entre os grupos em relacao
a essa variavel.

A analise univariada para os possiveis fatores
de risco de recidiva apos a CAF esta apresentada
na Tabela 1. Verifica-se que, para a biopsia e o
grau de lesdo apos a conizacao, nao foi verificada
associacao significante com a ocorréncia da reci-
diva (p>0,05). As variaveis que apresentaram essa
associacao significante foram: citologia, ntiimero
de parceiros sexuais, soropositividade para o HIV,
margens do cone e envolvimento glandular. Dentre
estas, o envolvimento glandular (Figura 1) apre-
sentou-se como o fator de risco mais importante,

Tabela 1 - Andlise univariada dos fatores preditivos para a recidiva das lesdes intra-epiteliais cervicais, apés a cirurgia de alta frequiéncia.

Casos

Controles

o o
Variaveis (n=40) (n=161) p OR ICa 95%
Citologia 0,02 3,02 1,12 - 8,56
Normal e LSIL 34 105
HSIL 6 56
Biopsia 0,33 0,71 0,34 -1,51
HSIL 20 94
LSIL 20 67
Histopatologia do CAF 0,50 1,39 0,62-3,14
HSIL 28 101
LSIL 12 60
NUmero de parceiros 0,008* 2,53 118-543
=5 21 49
<5 19 112
Sorologia para o HIV 0,000* 5,36 2,26 - 13,05
Positiva 31 63
Negativa 9 98
Margens do cone <0,001* 3,53 1,54 - 8,08
Comprometidas 17 28
Livres 21 122
Ocupagéo glandular 0,000* 11,8 3,98-36,3
Sim 14 7
N&o 26 154

OR (odds ratio); IC (intervalo de confianca); LSIL (lesdo intra-epitelial de baixo grau); x? de Yates ou Mantel Haenszel; HSIL (lesdo intra-epitelial de alto grau); CAF (cirurgia de alta freqtiéncia).
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confirmado posteriormente pela analise multiva-
riada. Entre as 40 pacientes que recidivaram, 28
apresentavam HSIL e 12 de LSIL. Restaram 101
com HSIL e 60 com LSIL, que nao apresentaram
recidivas. Verificou-se que, das 40 lesdes recidiva-
das, o grau de lesdo predominante da recidiva foi
o baixo grau, que ocorreu em 29 casos (77,5%). O
grau da lesao nao foi significante como possivel
fator de risco de recidiva.

A freqiiéncia da recidiva na presenca da in-
feccao pelo HIV (n=31; 77,5%) foi significativamente
maior (OR=5,36; IC a 95%:2,26-13,05), tendo a
primeira ocorrido aos cinco meses e a Ultima aos
30 meses. A média do tempo para recidiva nesse
grupo foi de 11 meses, ao passo que a média entre
as pacientes soronegativas foi de 15 meses, con-
forme mostra a Figura 2.

Entre as nove pacientes soronegativas que
recidivaram, sete (66,7%) apresentaram recidiva
da lesao em baixo grau, evidenciando que o evento
mais frequiente foi a regressao da lesdo. Das duas
pacientes restantes, em uma a lesdo persistiu e
na outra se agravou. Entre as 31 infectadas pelo
HIV, foram identificadas 14 (45,2%) lesdes que
se mantiveram no mesmo grau (persisténcia), 15
(48,4%) sofreram regressao e apenas duas (6,4%)
apresentaram agravamento, sendo uma de NIC I
para NIC III e a outra de NIC I para NIC II.

Nenhuma paciente evoluiu para carcinoma
invasor. Cinco soropositivas evoluiram para 6bito
por causas nao relacionadas as lesdes do colo
uterino. Quatro tiveram a segunda recidiva, sendo
que apenas uma delas era soronegativa. Em todas

foi realizado um segundo procedimento. Apenas
uma apresentou a terceira recidiva e foi submetida
a terceira conizacdao, mas manteve-se controlada
com colposcopia e citologia normal.

Quanto as margens do cone, no grupo que
ocorreu a recidiva elas estavam comprometidas em
42,5 versus 18,6% no grupo que nao apresentou
recidiva. Essa diferenca foi significante na analise
univariada (p<0,001).

O envolvimento glandular por lesado intra-
epitelial cervical ocorreu em 14 (35%) pacientes
que apresentaram recidivas, porém estava ausente
nas 26 restantes. Essa diferenca mostrou-se signi-
ficante na analise univariada (p<0,001).

Analisou-se a ocorréncia simultanea de
margens comprometidas e envolvimento glandular
pela lesao, para verificar se havia maior risco na
presenca dessa associacdo. Foram denominados
grupo A: ocorréncia simultanea de margens e en-
volvimento glandular (11 casos, nove recidivas);
grupo B: margem livre, mas com envolvimento
glandular (10 casos, cinco recidivas); grupo C: mar-
gem comprometida, mas sem envolvimento glan-
dular (34 casos, oito recidivas); grupo D: margem
livre, sem envolvimento glandular (133 casos, 16
recidivas); grupo E: quando as margens nao foram
avaliadas (13 casos, duas recidivas). Este resultado
€ apresentado na Figura 3, dando-se destaque aos
grupos A e B, aglutinando-se os grupos restantes.
As diferencas encontradas foram significantes na
analise de Kaplan-Meier (p=0,00).

De acordo com o observado na Figura 3,
quando ocorreu simultaneamente envolvimento

Margem comprometida

Margem livre

Glandula normal

Envolvimento glandular

Figura 1 - Envolvimento glandular e margem endocervical comprometida por les&o intra-epitelial de alto grau em pega de conizagéo.
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glandular e comprometimento das margens (grupo
A), a recidiva ocorreu com mais freqiiéncia e em
menos tempo. Além disso, metade das recidivas
ocorreu em menos de 10 meses e, entre as 11
pacientes que apresentaram essa situacao, nove
(81,8%) recidivaram. Considerando a margem
livre, mas com ocupacao glandular (grupo B),
que ocorreu praticamente no mesmo numero de
pacientes, as recidivas foram mais tardias e em
menor numero.

Para o modelo da analise multivariada, foram
incluidas todas as variaveis que apresentaram va-
lor de p<0,25 na analise inicial (univariada). Assim,
foram incluidos: grau da lesao a citologia, nimero
de parceiros sexuais, sorologia para o HIV, margens
do cone e comprometimento glandular.

Realizada a analise multivariada a partir da
regressao logistica, o envolvimento glandular, a
soropositividade para o HIV e o comprometimento
das margens demonstraram ser os fatores de risco
independentes para a maior ocorréncia de recidiva,
conforme apresentado na Tabela 2. Destaca-se o
grande risco associado ao envolvimento glandular
para a recidiva da lesao (OR=9,1; IC a 95%:3,0-
27,4). Essa analise foi realizada em 188 pacientes,
tendo em vista que 13 foram excluidas por nao
terem as margens da peca da CAF avaliadas.
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Discussao

Qualquer que seja o método utilizado para
o tratamento das lesoes intra-epiteliais cervicais,
ha sempre a possibilidade de recidiva. Um modo
de prever a sua ocorréncia torna-se de extrema
relevancia a medida que, durante o acompanha-
mento pos-operatorio das pacientes submetidas
a conizacao, a deteccao de possiveis fatores de
risco de recidiva poderia auxiliar na selecao para
um seguimento mais intensivo ou até mesmo para
a conduta intervencionista. Estudo recente dis-
cutiu o uso da CAF, o risco de supertratamentos
e uma forma de individualizar os casos, usando
critérios para identificar pacientes que se bene-
ficiariam do uso da segunda alca (top hat), indi-
cando a segunda alca para pacientes com idade
superior a 34 anos e maior paridade. Concluiram
que o potencial de recorréncia depende nao s6 da
completa remocao da displasia, mas também dos
habitos sexuais, da resposta imune e da oncoge-
nicidade do HPV envolvido®.

Neste trabalho usou-se a segunda alca nas
pacientes com prole constituida, com idade mais
avancada e na presenca de NIC III com JEC no
canal. Esse critério, porém, é as vezes intuitivo e
carece de mais pesquisas para defini-lo melhor,
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Figura 2 - Recidiva em 201 pacientes submetidas a conizagdo, acompanhadas
no periodo de 1999 a 2004, de acordo com a presenca ou ndo do virus da
imunodeficiéncia humana (Kaplan-Meier).

Tabela 2 - Resultado final do modelo de analise multivariada (regresséo logistica).

Figura 3 - Recidiva de 201 pacientes submetidas a conizagao, por
ocorréncia simultdnea de margens comprometidas e envolvimento glandular
(Kaplan-Meier).

Variavel OR IC 95% Valor p
Envolvimento glandular (sim x n&o) 9,11 3,02-27,48 <0,001
Margem do cone (comprometida x normal) 2,59 1,07 -6,27 0,034
Soropositividade 4,60 1,88 - 11,21 <0,001

OR = odds ratio; IC 95% = intervalo de confianga a 95%.
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porque certamente o fato de a CAF ser procedimen-
to relativamente simples leva muitas pacientes a
serem lesadas por resseccoes de maior profundi-
dade que a necessaria. Em um estudo morfomé-
trico?!, avaliaram-se 319 espécimes de conizacao,
verificando-se que 90% das lesdes se localizam
em torno da JEC e apenas 10% se localizam alto
no canal, especialmente em mulheres acima de
50 anos.

Ressalte-se que as pacientes triadas pela
citologia de lesao de alto grau foram apenas 31%,
lembrando que a maior indicacao de colposcopia
que chega aos servicos de patologia do colo sao
citologia normal e area iodo-negativa. No grupo de
201 pacientes, 66 apresentavam citologia normal,
mostrando os indices de falha da citologia como
screening para essas lesoes, que segundo alguns
autores pode variar de 5 a 32%'°. E importante ob-
servar que apos a biopsia identificaram-se 57% de
HSIL e apoés conizacado chegou-se a 64%, realcando
que a analise de maior amostra mostra lesdes que
nao foram detectadas pela citologia e biopsia. Esses
dados estdo de acordo com os de diversos autores??.
As portadoras do HIV mostram maior prevaléncia
de lesao intra-epitelial cervical, mais persisténcia
de les()e6s7e evolucao mais freqliente para carcinoma
invasor ' . A incidéncia de recidiva varia de 15 a
42%, sendo registradas taxas de até 87%, quando
a contagem de linfocitos T CD4* era menor que
200 células/mms, com quatro vezes mais risco
associado a soropositividade®. Neste estudo, a
recidiva alcancou 33% nas soropositivas, sendo
que com CD4 < 200 cels/mm?® ocorreu em quase
a metade das pacientes, considerando-se ainda
cinco 6bitos que ocorreram nesse grupo.

Na presente casuistica, quando se avaliou
o grau da lesao intra-epitelial associado a recidi-
va, nao foi encontrada diferenca significante em
ambas as analises (univariada e multivariada).
Considerando-se as lesoes de alto e baixo grau,
ha mais tendéncia a recidiva no alto grau. Alguns
autores? relatam recidiva de 9,1% em pacientes
submetidas a CAF por lesdes de alto grau, nao
avaliadas quanto a infeccao pelo HIV, e atribuiram
como fatores de risco desse evento a gravidade
da lesao e a idade acima de 40 anos. No entanto,
em estudo semelhante ao nosso, a gravidade da
lesdo também nao foi fator preditivo de recidiva,
quando foram avaliadas pacientes com todos os
graus de lesao®. Entre as pacientes deste estudo,
chamam a atencao as recidivas que ocorreram em
numero significante nas lesdes de baixo grau das
soropositivas. Provavelmente, essa analise fica
prejudicada em funcado da maior freqiiéncia de
lesdes de baixo grau nesse grupo de pacientes. Na
época, de acordo com a literatura®?®, o protocolo
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do servico indicava CAF as pacientes soropositivas
que apresentassem lesoes de qualquer grau, e vale
ressaltar que, apesar de elas apresentarem maior
freqiiéncia de lesoes de baixo grau, tiveram mais
incidéncia de recidiva, reforcando os cuidados que
devem ser dados a essas pacientes.

A avaliacao das margens como fator de recidi-
va € objeto de estudo dos procedimentos cirtrgicos
convencionais e também da CAF. A porcentagem
de acometimento das margens de pecas cirurgicas
varia de 4,1 a 43%'%!!, Inicialmente, diante de
margens comprometidas, tinha-se a conduta de
histerectomia, freqientemente nao se encontrando
lesdo residual. A presenca de doenca residual em
Uteros de pacientes submetidas a histerectomia
imediatamente apos a conizacdo, com laudo his-
topatologico de margens comprometidas, mostrou
que as taxas de positividade para doenca residual
nestas pecas variam de 19 a 84%!224. A maioria
desses trabalhos relatou que menos da metade
possuia células displasicas no Gtero remanescente.
Essa porcentagem € estatisticamente insuficiente
para caracterizar o comprometimento de margens
como fator independente de doenca residual e
para indicar procedimentos mais invasivos, como
a histerectomia?*. No entanto, as margens livres
nao asseguram auséncia de recorréncia. Por sua
vez, Chang et al.!l, em avaliacdo retrospectiva,
encontraram lesdo residual em pecas de histerec-
tomia principalmente de pacientes com margens
comprometidas e lesdes de alto grau. No entan-
to, os indices encontrados e as complicacdes do
procedimento nao justificam histerectomia, que
deveria ser reservada para casos de microinvasao
e de outras morbidades concomitantes, conside-
rando-se a opcao de uma segunda conizacao de
menos morbidade. Avaliadas as margens em pecas
de conizacao a bisturi, com margens comprometi-
das, no seguimento 78% se mantiveram livres de
recidiva. Quando elas aconteceram, 53% foram no
primeiro ano!®.

Entre os fatores preditivos de recorréncia de
lesao apos a CAF, algumas pesquisas!??° referem
que em relacdo as margens nao ha consenso, por-
que no seguimento de pacientes que fizeram CAF
com margens comprometidas pode-se nao verificar
recidiva, provavelmente devido a destruicdo do
tecido restante com a cauterizacao. E a recidiva
pode variar de acordo com a técnica e a destruicao
tecidual usada!?. Outros autores?®, no acompa-
nhamento a pacientes submetidas a conizacao,
em que a peca revelou margens comprometidas,
encontraram recidiva das lesdes em 14,5% apos
tempo médio de um ano, indicando segunda co-
nizacdo apenas se confirmada por biopsia, como
no protocolo do nosso servico. Neste trabalho



verificou-se recidiva em 37,7% das pacientes que
tinham margens comprometidas versus 14,6% das
que tinham margens livres.

No acompanhamento colpocitologico a pa-
cientes submetidas a conizacdo com CAF, cujas
margens do cone apresentavam-se livres de lesao,
foram considerados casos as com recidiva da doen-
ca e controles as demais. Houve 4,9% de recidiva
com margens livres e envolvimento glandular. Este
fato sugere que o envolvimento glandular deve ser
mais valorizado que o comprometimento das mar-
gens, principalmente pela dificuldade de deteccao
colposcopica e citolégica que pode se seguir!®.

Existem explicacdoes para a presenca de
células displasicas remanescentes apos a apa-
rente excisdo completa da lesao. Inicialmente, o
resultado histopatolégico poderia estar incorreto
devido a numero insuficiente de cortes da peca
cirtrgica. Uma segunda hipotese seria a de que o
epitélio displasico é friavel e pode ser facilmente
separado do estroma, ocorrendo dano durante a re-
mocao da peca cirurgica. Alternativamente, existe
a possibilidade de as lesoes intra-epiteliais serem
multifocais dentro da zona de transformacao. Uma
ultima hipoétese, que deve ser sempre lembrada,
€ a do surgimento de nova lesdo nao relacionada
aquela diagnosticada anteriormente?®.

Para identificar os fatores preditivos da recor-
réncia de lesdo apos CAF, indicada pela presenca
de NIC III, foram avaliadas margens, envolvimento
glandular e comprometimento dos quadrantes?.
Em uma analise geral, esses autores encontraram
27,5% de recorréncia e, quando a margem estava
comprometida com envolvimento glandular si-
multaneo, a taxa de recidiva foi maior, atingindo
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